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Introduccion. Se carece de descripciones adecuadas de
los patrones de uso de antipsicoticos en urgencias. El objetivo
del presente estudio es describir la efectividad y eficacia del
uso de olanzapina en pacientes con psicosis aguda y agita-
cion en urgencias.

Métodos. En este estudio prospectivo observacional rea-
lizado en 16 servicios de urgencias se incluyeron 278 pacien-
tes consecutivos con psicosis aguda y agitacion, los cuales
recibieron tratamiento psicofarmacologico, que incluyo olan-
zapina, segun el criterio clinico del investigador. Se recogie-
ron datos prospectivos de demografia, diagndstico, medica-
cion concomitante, utilizacion de contencion mecanica y
grado de agitacion. La evolucion clinica durante la estancia
en urgencias se evalué mediante la componente de excita-
cion de la PANSS, la ICG-G y la Escala de evaluacion de agita-
cion-sedacion (ACES) al ingreso, antes de cualquier reinter-
vencion (si procedid) y al alta del servicio de urgencias,
evaluandose asimismo la sequridad.

Resultados. Olanzapina como monoterapia se adminis-
trd a 148 pacientes (53,2 %), la mayoria (77,7 %) con diagnos-
tico de esquizofrenia y psicosis relacionadas. Fueron 38
(25,7%) los pacientes que precisaron contencion mecanica. El
cambio medio (intervalo de confianza [IC] 959%) de basal al
alta fue significativo en todas las escalas: PANSS-CE: -7,46
(-8.2, -6,7); ICG-G: -1,82 (-2, -1,6); ACES: 1,28 (1,1, 1,5). Al
alta, el 70,3% de los pacientes se trasladd a unidades de hos-
pitalizacion. Cinco pacientes (3,4 %) presentaron aconteci-
mientos adversos: bradicardia, boca seca, sedacion, hiperten-
sion, hipotension e hipotension ortostatica, ninguno de los
cuales fue grave.

Conclusiones. La utilizacion de olanzapina empleada como
monoterapia disminuyo la agitacion en pacientes psicoticos en
urgencias, con una baja incidencia de acontecimientos adversos.
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Effectiveness results of olanzapine in acute
psychotic patients with agitation

in the emergency room setting: results
from NATURA study

Introduction. Patterns of use of antipsychotics are
not well described in emergency units. The objective of
this study was to describe the effectiveness and safety of
use of olanzapine in patients with acute psychosis and
agitation in the emergency rooms.

Methods. In this prospective observational study
278 patients with acute psychosis and agitation were
consecutively admitted in 16 psychiatric emergency
wards and treated with any oral psychopharmacology
treatment, including olanzapine, according to investiga-
tors clinical criteria. Data were collected prospectively
including demographics, diagnosis, concomitant medi-
cations, utilization of mechanical restraints, and severity
of agitation. Clinical evolution during emergency room
stay was assessed with PANSS-Excitement Component,
CGI-S, and Agitation and Calmness Evaluation Scale
(ACES) at baseline, before any re-intervention (if needed)
and at discharge from the emergency room. Safety was
also evaluated.

Results. Olanzapine alone was used in 148 (53.2 %)
patients. Most of them (77.7 %) were diagnosed of schi-
zophrenia and related psychoses. Up to 38 patients
(25.7 %) required mechanical restraints. Mean change
(confidence interval [CI] 95%) from baseline to discharge was
significant in all rating scales; PANSS-EC: -7.46 (-8.2,
-6.7); CGI-S: -1.82 (-2, -1.6); ACES: 1.28 (1.1, 1.5). At
discharge 70.3% of patients went to inpatient units. Five
patients (3.4 %) reported adverse events including: brady-
cardia, dry mouth, sedation, hypertension, hypotension,
and orthostatic hypotension. None of them was serious.

Conclusions. The utilization of olanzapine alone de-
creased agitation in psychotic patients in emergency
room settings. Incidence of adverse events was low and
it was well tolerated.

Key words:
Olanzapine. Schizophrenia. Agitation. Emergency medical services.
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INTRODUCCION

La agitacion psicomotora que precisa hospitalizacion es
un acontecimiento frecuente durante la evolucion de deter-
minados trastornos psiquiatricos importantes, incluidos la
esquizofrenia y el trastorno bipolar. Los servicios psiquiatri-
cos de urgencias (SPU) son la primera puerta para el control
de la agitacion y las alteraciones del comportamiento en
personas con trastornos mentales para evitar la peligrosidad
y la agresividad contra si mismos y/u otros. A diferencia de
los numerosos datos sobre hospitalizacion, solo en algunos
estudios se ha evaluado el tratamiento de la agitacion en
servicios psiquiatricos de urgencias'*y se han publicado al-
gunas directrices de tratamiento® en un intento por aportar
algunos estandares para el control de la agitacion en las
personas con enfermedades mentales.

Tradicionalmente, la psiquiatria de urgencias se ha centra-
do fundamentalmente en la busqueda de la eficiencia al rea-
lizar una valoracion rapida, contencion y remision del pacien-
te a otras instancias, pero hoy dia se esta prestando mas
atencion a una evaluacion ampliada que permitiria un diag-
nostico refinado y en consecuencia un adecuado y bien res-
paldado envio a la sociedad o un traslado a los servicios de
hospitalizacion. Ademas, la sequridad y la tolerabilidad estan
ganando importancia junto a la eficiencia. Por tanto, el uso
de farmacos psicotropicos deberia ayudar a manejar la agita-
cion y la agresion, tranquilizando rapidamente al paciente
con un nivel adecuado de sedacion, sin producir aconteci-
mientos adversos molestos o peligrosos y facilitando una va-
loracion amplia y un tratamiento definitivo.

La practica habitual en los SPU a menudo consiste en usar
una combinacion de un antipsicotico convencional (p. ej., halo-
peridol) y una benzodiazepina, que se administra generalmente
por via parenteral. Sin embargo, existen posibles complicaciones
graves con el uso de estos medicamentos, incluidos la hipoten-
sion®8, la cardiotoxicidad?, los efectos secundarios extrapirami-
dales?#, la sedacion excesiva o el sindrome neuroléptico malig-
no. Ademas, determinados pacientes perciben con frecuencia
que la via parenteral es coercitiva, lo que puede influir nega-
tivamente en el establecimiento de una alianza terapéutica
entre los pacientes y los cuidadores y afectar al cumplimiento
y la cooperacion en el tratamiento posterior.

Los antipsicaticos atipicos han ganado aceptacion como tra-
tamiento de primera linea para los trastornos psicoticos, puesto
que ofrecen una eficacia similar y mejores perfiles de aconteci-
mientos adversos respecto a los medicamentos antipsicaticos
convencionales®'". Las directrices de consenso (de la American
Psychiatric Association) recomiendan los antipsicaticos atipicos
como tratamiento de primera linea para la esquizofrenia en la
mayoria de las situaciones clinicas. Ademas, varias encuestas re-
cientes sobre SPU revelaron que tanto los médicos como los pa-
cientes generalmente prefieren los antipsicoticos atipicos, asi
como la administracion oral de los mismos®'2. Sin embargo, la
utilidad de los antipsicdticos atipicos en el contexto de urgen-
cias esta relativamente poco explorada y hay incluso menos da-

tos de los agentes orales. La reciente disponibilidad de diferen-
tes formulaciones, tales como preparados de accion rapida, in-
tramusculares u orales, de algunos antipsicdticos atipicos como
la olanzapina'>'* representa un avance significativo en este
contexto que abre nuevas vias de investigacion.

Un planteamiento observacional puede imitar las condi-
ciones normales de la practica clinica habitual para describir
las caracteristicas de los pacientes que suelen acudir a un
SPU y explorar la utilidad de los antipsicéticos atipicos como
la olanzapina. En consecuencia, hemos realizado un estudio
naturalista sobre el uso de olanzapina, entre otros farmacos
antipsicotropicos (inicialmente por via oral y posteriormente por
via intramuscular si asi lo exigia un paciente no colaborador),
en el tratamiento de la psicosis aguda y la agitacion en pa-
cientes atendidos en el contexto de un servicio de urgencias.

METODOS
Disefo del estudio

Se trata de un estudio observacional prospectivo realizado en
16 hospitales psiquiatricos en Espaiia desde febrero de 2004
hasta enero de 2005. Los participantes en el estudio eran pa-
cientes ambulatorios de 18 afios 0 mas atendidos en SPU por
psicosis aguda y agitacion que precisaron tratamiento con an-
tipsicoticos orales. No hubo periodo de lavado para medica-
mentos antipsicoticos y/o anticolinérgicos previos en el mo-
mento del ingreso. Se excluyo a los pacientes que recibieron
tratamiento con antipsicoticos o benzodiazepinas dentro de las
4 h anteriores al tratamiento inicial, precisaron farmacos paren-
terales, tenian un diagnostico de delirium o demencia o estaban
participando en cualquier ensayo clinico de investigacion.

Se obtuvo el consentimiento informado de todos los suje-
tos y/o sus representantes legales en el momento de la reco-
gida de datos iniciales o una vez que el paciente se habia re-
cuperado del episodio psicotico agudo si el paciente era
incapaz de dar su consentimiento informado en ese momen-
to. El estudio se realizd de acuerdo con las directrices de la
Declaracion de Helsinki y fue aprobado por las autoridades
sanitarias de Espaiia y por los comités de ética de cada centro.

Tratamiento

Al ingreso en el SPU, los pacientes recibieron tratamiento
psicofarmacologico oral, incluida olanzapina, de acuerdo con
los criterios clinicos de los investigadores. Todos los procedi-
mientos se realizaron de acuerdo con la practica clinica habitual
y no hubo ninguna seleccion ni de tratamiento ni del diagnosti-
co, ni se realiz6 ninguna intervencion de sequimiento especial.

Los pacientes fueron observados desde el momento del ingre-
so en urgencias hasta que fueron dados de alta o transferidos
fuera del SPU. En caso de que no hubiera mejoria era posible la
reintervencion (incluyendo, entre otras, las benzodiazepinas y
los antipsicoticos intramusculares/parenterales).

152 Actas Esp Psiquiatr 2008;36(3):151-157 52



R. Escobar, et al.

Resultados de efectividad de olanzapina en pacientes psicoticos agudos con agitacion en servicios de

urgencias: resultados del estudio NATURA

Evaluaciones

Entre las medidas de eficacia principales estuvieron la
valoracion del tipo y la dosis de tratamiento antipsicotico
recibido inicialmente y el tipo de medicacion empleada en
el momento de la reintervencion. Este articulo se centrara
en la cohorte de pacientes que recibieron olanzapina como
tratamiento para la psicosis aguda y/o agitacion, por lo que
solo se comentara aqui este tratamiento. Durante la obser-
vacion del estudio se exploraron prospectivamente otros
datos, como uso de contencién mecanica, tiempo hasta la
primera reintervencion, destino después del alta del servicio
de urgencias, duracion de la estancia y aparicion de aconte-
cimientos adversos, asi como cambios clinicamente signifi-
cativos en las constantes vitales.

También se recogieron prospectivamente medidas secun-
darias, como los datos demograficos (el sexo, la edad, el diag-
nostico actual y los afos desde el diagnostico) y la gravedad
de la enfermedad (la intensidad de la agitacion al ingreso).

La evaluacion de la intensidad de la agitacion y de la evolu-
cion clinica se realizaron al ingreso, antes de cualquier reinter-
vencion (si fue necesaria) y al alta del servicio de urgencias. En-
tre las escalas de valoracion estuvieron las escalas de Impresion
Clinica Global de Gravedad (ICG-G) y Mejoria (ICG-M), la escala
de componente de excitacion de la Escala de sindromes positi-
vos y negativos (PANSS-EC) y la Escala de evaluacion de agita-
cion-sedacion (ACES). La ICG-M valoraba especificamente la
mejoria de la agitacion (y no la mejoria global) y se registro en
la reintervencion y al alta.

Las escalas de ICG-G e ICG-M son instrumentos psicométri-
cos bien reconocidos y validados'® adecuados para medir la in-
tensidad de la agitacion y su mejoria (0 empeoramiento) en
comparacion con el estado basal en el sujeto. El componente
de excitacion es una subescala validada de la PANSS empleada
para medir los sintomas de agitacion y valora 5 puntos: pobre
control de los impulsos, tension, hostilidad, falta de coopera-
cion y excitacion'®. Cada punto se califica en una escala de 1
(ausente) a 7 (extremo). La ACES es una escala desarrollada in-
ternamente por Lilly, que consta de un unico punto que califica
de manera global la agitacion y sedacion en el momento de la
evaluacion, que va desde 1: agitacion notable, a 9: no desper-
table. Esta escala ha demostrado tener una alta fiabilidad"’.

Métodos estadisticos

Debido a la naturaleza naturalista del estudio se incluyo
en el andlisis a todos los pacientes que recibieron olanzapi-
na como tratamiento inicial. Los datos demograficos, los da-
tos basales, las constantes vitales y las reacciones alérgicas
se analizaron mediante estadisticos descriptivos usando me-
dias, desviaciones estandar (DE) y rangos cuando se trata-
ban variables cuantitativas y distribuciones de frecuencia
cuando eran variables cualitativas.

Las curvas de tiempo hasta la reintervencion farmacolo-
gica y tiempo hasta el alta de urgencias se estimaron usan-

do el método de Kaplan-Meier, censurando los tiempos en
los pacientes que no precisaron reintervencion farmacologi-
ca arrastrando la ultima observacion. Los datos se expresa-
ron como mediana e intervalo de confianza (IC) del 95%.

Se us6 la prueba del orden con signo de Wilcoxon para
datos emparejados para estudiar los cambios significativos
antes y después de la intervencion en las puntuaciones me-
dias de la PANSS-CE, ACES e ICG-G respecto a las basales,
desde la primera intervencion (si la hubo) y hasta el alta. Se
uso también para el cambio en la puntuacion media de la
PANSS-EC en sus 5 puntos. El analisis se realizo también en
la subpoblacion de pacientes reintervenidos.

RESULTADOS
Caracteristicas basales de los pacientes

Un total de 278 sujetos con psicosis aguda y agitacion
fueron ingresados de forma consecutiva en 16 SPU espafio-
les y tratados con cualquier tratamiento psicofarmacoldgico
segun los criterios clinicos de los investigadores. Olanzapina
como monoterapia se administré a 148 de estos pacientes
(53,2%) y 15 pacientes (5,4 %) recibieron olanzapina en
combinacion con otros antipsicoticos. Para el analisis de es-
te articulo solo se considero la primera cohorte. Las caracte-
risticas basales de los pacientes se resumen en la tabla 1. Los
pacientes fueron fundamentalmente hombres (64,9 %), con
una media de edad de 36+ 11,8 afios (DE). La mayoria de
ellos (77,7 %) recibieron el diagndstico de esquizofrenia y
psicosis relacionadas y tenian enfermedad cronica, con una
media de duracion de la enfermedad de 11+ 10,1 anos. La
intensidad de la agitacion al ingreso se midio con las escalas
ICG-G, ACES y PANSS-CE. Las puntuaciones de las esca-
las indicaron que una mayoria de los pacientes tenian enfer-
medad moderada o grave. La mayoria de los pacientes se cla-
sificaron como «notablemente enfermos» (19,6 %), «modera-
damente enfermos» (34,5%) o «levemente enfermos» (28,4 %)
segun las puntuaciones de la ICG-G; con agitacion «leve»
(44,6%) a «moderada» (47,3%) seglin la ACES y entre «leven e
«intensa» en cada una de las 5 subescalas de la PANSS-CE.

Reintervencion

Durante la estancia en urgencias mas de un tercio
(34,5%; n=51) de la cohorte de pacientes con olanzapina
precisaron al menos un tipo de reintervencion. Sélo cuatro
de estos pacientes precisaron una segunda y otros cuatro
(2,79%) incluso mas reintervenciones. La mediana de tiempo
desde el ingreso a la primera reintervencion fue de 6,03 h
(IC 95%, mediana de 3,78-8,80 h).

En la primera reintervencion, se requirié la administracion
de una o dos medicaciones en 40 (78,4%) y 10 pacientes (19,6%),
respectivamente. La olanzapina, el haloperidol y la levomepro-
mazina estuvieron entre los mas prescritos. Diecisiete de 51 pa-
cientes (1109) precisaron reintervencion con antipsicoticos
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Tabla 1 Caracteristicas demograficas
y basales de los pacientes

Total (%) 148
Sexo

Hombres (%) 96 (64,9)
Edad (afios)

Media (DE) 35,82 (11,8)
Afos desde el diagnostico

Media (DE) 10,99 (10,1)
Diagnostico actual, n (%)

Esquizofrenia y psicosis relacionadas 115 (77,7)

Trastornos afectivos bipolares 18 (12,2)

Otros 13 (8,8)

Desconocido 2 (1,4)

Dosis inicial (mg)

Olanzapina sola N (%) 148 (53,2)
Media (DE) 11,54 (4,87)
Rango (2,5-20)

Olanzapina en combinacion N (%) 15 (5,4)
Media (DE) 12 (4,55)
Rango (5,0-20)

Proporcion de pacientes que reciben tratamiento
1 semana antes del momento basal
N (%)
IC (proporcion)

83 (56,1)
48,09 (64,08)

DE: desviacion estandar.

intramusculares. El tipo y la dosis de medicacion prescrita en
la reintervencion se ilustra en la figura 1. Hasta 38 pacientes
(25,7 %) precisaron contencion mecanica y en 22 de ellos
(57,9%), la contencion mecanica se retiro antes del alta.

Evolucion clinica de la agitacion durante
la estancia en urgencias

El cambio medio (IC 95%) de la agitacion entre el ingreso
y el alta fue significativo (p <0,0001, segin la prueba del
orden con signo de Wilcoxon) en todas las escalas de califi-
cacion: PANSS-CE: -7,46 (-8,2; -6,7); ICG-G: -1,82 (-2,0,
-1,6) ACES: 1,28 (1,1, 1,5). En conjunto, los pacientes sin
reintervencion mostraban menos agitacion al ingreso que
los pacientes que precisaron reintervencion, segun sus valo-
res medios en todas las escalas del estudio. Después del tra-
tamiento con olanzapina, ambos subgrupos mostraron pun-
tuaciones similares al alta del servicio de urgencias. La
figura 2 muestra las puntuaciones medias de ICG-G, ACES y
PANSS-CE al ingreso, primera reintervencion y alta, respec-
tivamente, para todo el grupo de olanzapina y para los sub-
grupos de pacientes reintervenidos y no reintervenidos.

100
g
=1
=4 80+
]
=
£ 2 eol
c o H
gg Olanzapina !
gz 40,6% :
v © 40
PR Levome-
= promazina Haloperi Intramuscular
s 0 peridol  Qtros*
g 20 17,2% 14,10 1216% | 11,49%
S :

o i

n=11 n=26 n=9 n=18 n=17

* Clonazepam, cloracepato, clotiazina, diazepam, flufenazina, lorazepam, oxcarbama-
zepina, risperidona, ziprasidona y zuclopentixol.

Dosis media (mg)  Dosis mediana (mg)

Haloperidol 6,72 5
Olanzapina 9,42 10
Levomepromazina 39,32 25

Figura 1 | Medicaciones prescritas a la reintervencion.

Al alta, la mayoria de los pacientes estaban «levemente
enfermos» (23 %), «con enfermedad limitrofe» (19,6 %) o
«nada enfermos» (44,6%) en referencia al nivel de agitacion
segun las puntuaciones de ICG-G; segun la ACES, la mayoria
presentaban valores alrededor de la normalidad (el 37,8 %
de los pacientes eran «normales» y el 38,5% con «agitacion
levex) o tranquilidad («leve» a «notable», 14,3%) y sélo una
pequefia proporcion tenia agitacion «notable» a «moderadan
(9,5%). Seguin la PANSS-CE mas del 70% de los pacientes
observaron un desplazamiento en cada una de las puntuacio-
nes de subescalas a las categorias «ausenten, «minimo» o «le-
ve» en puntuaciones de comparacion registradas al ingreso.

El cambio medio en las puntuaciones de ICG-M alcanzado al
alta en la cohorte de olanzapina de pacientes fue de 2,11, que
corresponde a la categoria de «mucha mejoria». Cuando se valo-
ra el subgrupo de pacientes reintervenidos se obtiene un valor
medio de ICG-M de 3,43, que esta entre «mejoria minima» y «sin
cambios» en la primera reintervencion, pero la misma escala al
alta da un valor medio de 2,3. Se alcanz6 mejoria de la agitacion
en la gran mayoria de la cohorte de pacientes tratados con
olanzapina segun las puntuaciones de ICG-M al alta: 27,7 % tu-
vieron «muchisima mejoria», el 39,9% «mucha mejoria», €l 26,4
% «mejoria miniman y solo el 6,1% «sin cambios» (fig. 3).

La duracion mediana de la estancia en urgencias fue de 2,02
h (IC 95% mediana de 1,62-2,5 h). Después del alta, el 70,3 %
de los pacientes (n=104) fueron transferidos a unidades de in-
greso, el 6,1% (n=9) a otro centro, el 1,4% (n=2) a la unidad
observacional, el 20,9% (n=31) fueron enviados a casa y el
resto (n=2) se consideraron ausentes o en otra situacion.

Acontecimientos adversos

Los pacientes del grupo de olanzapina no comunicaron
efectos adversos significativos durante el transcurso de la
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Figura 2 | Puntuaciones medias de la Impresion Clini-
ca Global de Gravedad (ICG-G), la Escala de evaluacién de
agitacion-sedacion (ACES) y la Escala de componentes de exci-
tacion de la Escala de sindromes positivos y negativos (PANSS-CE)
basalmente, en la primera reintervencion y al alta.

estancia en urgencias. Solo el 3,4% de los pacientes comu-
nicaron algun acontecimiento adverso como bradicardia,
boca seca, sedacion, hipertension, hipotension e hipotension
ortostatica. Se comunicaron efectos secundarios cardiovas-
culares, como bradicardia e hipotension ortostatica, en un
0,7% de los pacientes. No se observaron sintomas extrapira-
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*p<0,0001 del cambio de basal al alta para cada punto segun la prueba
de orden de signos.

Figura 3 Puntuaciones medias en los 5 puntos de la
Escala de componentes de excitacion de la Escala de sindro-
mes positivos y negativos (PANSS-CE) basalmente y al alta.

midales surgidos durante el tratamiento en este estudio. En
la tabla 2 se muestran las cantidades y frecuencias de acon-
tecimientos adversos. Ninguno de ellos fue grave.

DISCUSION Y CONCLUSIONES

En los ultimos afios las intervenciones farmacoldgicas pa-
ra la agitacion aguda en pacientes psicoticos que acuden a
los SPU estan experimentando un importante cambio desde
la contencion quimica a la tranquilizacion rapida, que signi-
fica calmar al paciente sin sedacion. Este abordaje permite
mantener una relacion médico-paciente adecuada y mejora
la posibilidad de hacer un diagnostico exacto del paciente.
El uso emergente de antipsicoticos atipicos en urgencias y el
desarrollo de nuevas formulaciones (como la forma orodis-
persable desarrollada para olanzapina) facilita la alianza te-
rapéutica y contribuye a la aceptacion del tratamiento por
parte del paciente.

Este articulo describe las caracteristicas de una cohorte de
148 de 278 pacientes (53,2 %) con psicosis aguda y agitacion
en un SPU y tratados con olanzapina. Los resultados demos-
traron que una mayoria de estos pacientes presentaban un
trastorno psicatico cronico (el 77,7 % tenian un diagnostico
de esquizofrenia y psicosis relacionadas y el 12,2% de tras-
tornos afectivos bipolares) durante mas de 10 afios. En una
encuesta reciente, un panel de expertos observo que el diag-
nostico provisional realizado en los SPU es bastante exacto y
también que las intervenciones farmacologicas se seleccio-
nan de forma diferente de acuerdo con el diagnostico junto
con otros rasgos demograficos y médicos relevantes. La gran
proporcion de trastornos psicoticos observada en nuestra
muestra puede sugerir que los sintomas de agitacion son
consecuencia de una recaida de la enfermedad subyacente
debido probablemente a una eficacia terapéutica suboptima,
ya sea por mal cumplimiento o por una prescripcion inade-
cuada (posologia o principio activo) para la enfermedad.
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Tabla 2 Acontecimientos adversos en la poblacion

tratada con olanzapina (n = 148)

n (%)
Numero total de acontecimientos adversos 6 (4,1)
Acontecimientos adversos graves 0 (0)
Retiradas por acontecimientos adversos graves 0(0)
Pacientes con al menos un acontecimiento adverso 5 (3,4)
Tipo de acontecimientos adversos
Bradicardia* 1(0,7)
Sequedad de boca 1(0,7)
Sedacion 1(0,7)
Hipertension 1(0,7)
Hipotension** 1(0,7)
Hipertension ortostatica®™* 1(0,7)

*Frecuencia cardiaca (FC) basal (Ipm): 88; **FC al alta: 76. Presion arterial (PA) basal
(mmHg): 130/75; **PA al alta: 90/50. PA basal (mmHg): 100/65; PA al alta: 95/65.

Los resultados de este estudio sefialan un claro beneficio
del tratamiento con olanzapina, demostrando que las alte-
raciones del comportamiento presentes en pacientes diag-
nosticados de esquizofrenia o trastorno bipolar se controlan
bien con el uso de antipsicoticos atipicos'®'®. La adminis-
tracion de olanzapina oral sola 0 en combinacion con una
benzodiazepina se consider6 como tratamiento de primera
linea para la agitacion relacionada con la esquizofrenia o la
mania segun los resultados de la encuesta mencionada an-
tes. Como se esperaba, al ingreso la mayoria de los pacien-
tes mostraron un nivel de agitacion de moderado a grave.
El tratamiento farmacoldgico mejoro significativamente
(p< 0,001) la intensidad de la agitacion respecto a la basal,
medida por las escalas ICG-G, ACES y PANSS-CE, por lo que
al alta la mayoria de los pacientes estaban alrededor de la
normalidad o con agitacion ausente o leve.

Aproximadamente un tercio de los pacientes precisaron al
menos un tipo de reintervencion en una mediana de tiempo
de 6,03 h. Los pacientes sin reintervencion mostraban menos
agitacion al ingreso que los pacientes que precisaron reinter-
vencion, seguin sus valores medios basales en todas las escalas
del estudio. El farmaco mas empleado (en casi el 40% de los
pacientes) en esta primera intervencion fue la olanzapina, lo
que probablemente refleja un ajuste de la dosis en pacientes
tratados suboptimamente. El sequndo y el tercer farmaco
mas empleados fueron dos antipsicoticos convencionales (le-
vomepromazina y haloperidol). En los que la necesitaron, la
primera intervencion resulto eficaz y sélo unos pocos pacien-
tes precisaron una segunda o mas reintervenciones.

Para la evaluacion de la agitacion en este estudio se han
usado la subescala de la PANSS-CE y la ACES. Un inconvenien-
te importante de la PANSS-CE es que el rango de valoracion
va desde la presencia a la ausencia de agitacion, sin valorar los

niveles de sedacion/disminucion del nivel de conciencia. Re-
cientemente se ha disefiado la ACES para estudios con olanza-
pina, que diferencia entre la agitacion extrema y la sedacion
extrema (incapaz de despertarse). Aunque ofrece una descrip-
cion menos detallada de la agitacion, esta escala tiene la ven-
taja de incluir la actividad normal (estar tranquilo y presto a
despertarse): estando, por tanto, en linea con el concepto mas
reciente de «tranquilo mas que sedado». En consecuencia, el
analisis de los resultados de la ACES demuestra que menos del
10 de los pacientes fueron calificados como con «suefio pro-
fundo» y ninguno «no despertable» al alta. La mayoria de los
pacientes presentaron valores alrededor de la normalidad
(76,3%) o tranquilidad (14,3%) al alta. Algunos autores han
analizado el grado de sedacion observado en varios estudios
de olanzapina segun la escala ACES, observando que la inci-
dencia de sedacion con olanzapina fue similar a la observada
con haloperidol y lorazepam?°.

Una ventaja importante del tratamiento con olanzapina
es que esta disponible tanto en forma de comprimido como
en forma de desintegracion oral (orodispersable), formula-
ciones preferidas tanto por los médicos como por los pa-
cientes y que evitan la percepcion de coercion asociada a la
inyeccion de medicacion antipsicotica?’. La formulacion
oral es deseable en términos de cooperacion del paciente y
cumplimiento del tratamiento, duracion de la hospitaliza-
cion y continuidad del tratamiento a largo plazo. En la re-
ciente encuesta de Allen et al. los encuestados prefirieron
las preparaciones liquidas a los comprimidos, quiza porque las
primeras pueden ofrecer ventajas en velocidad y pueden
mejorar el cumplimiento por parte de los pacientes. En
nuestro estudio se ofrecié en primer lugar una via oral de
administracion, aunque se prescribio medicacion intramus-
cular en no mas del 11,5% de los pacientes que precisaron
una intervencion terapéutica. Al comparar la eficacia dife-
rencial entre la via intramuscular y la oral de administra-
cion, algunos autores han observado que aproximadamente
el 55% de los pacientes con agitacion intensa podrian tra-
tarse con medicacion oral exclusivamente.

El uso de olanzapina en urgencias tiene la ventaja de per-
mitir la continuidad en el tratamiento entre el servicio de
urgencias, los cuidados agudos y los cronicos, asi como el
manejo intrahospitalario y el ambulatorio en estos pacien-
tes. Esta continuidad esta respaldada por los resultados de
varios estudios en los que se muestra que la eficacia de la
olanzapina oral, tanto en su forma orodispersable?223 como
en comprimidos estandar de escalado inicial rapido de la
dosis?* en la agitacion o durante la transicion desde la via
intramuscular'®, puede ser tan eficaz como la via intramus-
cular en los cuidados agudos y a largo plazo.

Pueden valorarse varias limitaciones de este estudio que
son inherentes a su propia naturaleza naturalista. En primer
lugar, como el estudio se realiz6 dentro de un SPU clinico
habitual, la duracion de la estancia real del paciente se ve
confundida por la burocracia hospitalaria. Asimismo, la bre-
vedad de la duracion de la estancia en urgencias (mediana
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de 2,02 h) no permitio una evaluacion completa de la sequ-
ridad para determinar la frecuencia de acontecimientos ad-
versos en urgencias. Ademas, no puede descartarse el sesgo
de tratamiento y de valoracion debido a la naturaleza abier-
ta del estudio.

A pesar de estas limitaciones, este estudio naturalista
prospectivo aporta informacion importante de la practica
de la psiquiatria de urgencias en la vida real, cubriendo el
hueco entre la practica clinica actual y las directrices basa-
das en consensos de expertos. Los resultados respaldan la
utilidad del antipsicotico atipico oral olanzapina como tra-
tamiento de primera linea para los trastornos psicoticos en
urgencias. En vista de que una mayoria de pacientes (70,3 %)
fueron transferidos a unidades de hospitalizacion al alta de
urgencias, quiza seria interesante un estudio observacional
completo desde la entrada en urgencias hasta el alta de la
unidad de ingreso para obtener datos del cumplimiento del
tratamiento a largo plazo.

En conclusion, el uso de olanzapina oral como monote-
rapia disminuye la agitacion en pacientes psicoticos en ur-
gencias, dejandolos rapidamente en calma sin sedacion y
se tolera bien. El tratamiento con olanzapina puede co-
menzarse en las urgencias psiquiatricas facilitando una
valoracion ampliada y podria continuarse como trata-
miento definitivo a largo plazo, lo que permite el cumpli-
miento del tratamiento y una buena cooperacion pacien-
te-médico.
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