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RESUM DE LA TESI   
 
 
 
Títol 

VARIABLES ASSOCIADES AL SUÏCIDI CONSUMAT EN EL TRASTORN BIPOLAR 

DESPRÉS D'UNA PRIMERA HOSPITALITZACIÓ  

 

Introducció 

El suïcidi és un acte voluntari que causa la mort d'un mateix. D'acord amb 

l'Organització Mundial de la Salut, el suïcidi és un greu problema de salut pública 

que implica, a nivell mundial, al voltant de 700 mil morts per any (World Health 

Organitzation. WHO mortality database) (1).  

 

El suïcidi consumat generalment es considera com l’extrem final d’un contínuum 

que també inclou temptatives de suïcidi e ideació suïcida (2). Cada suïcidi és una 

tragèdia que no sols afecta a l'entorn familiar, sinó que també té repercussions 

socioeconòmiques a nivell comunitari. Encara que es pot produir a qualsevol edat, 

en 2016 va ser la segona causa principal de defunció en el grup d'edat de 15 a 29 

anys a tot el món i, actualment n’és la quarta causa en aquesta franja d’edat. 

 

Generalment el suïcidi no té una única causa, però més d'un 90% de les persones 

que moren per suïcidi compleixen criteris per a un trastorn psiquiàtric, sent els 

més freqüents els trastorns afectius, els trastorns per ús de substàncies o els 

trastorns de personalitat. La majoria d'autòpsies psicològiques indiquen que gran 

part dels pacients patien algun trastorn mental en el moment de la mort, dels quals 

la meitat o dos terços de tots els suïcidis són conduïts per persones que tenen  

trastorns afectius.  

 

El trastorn afectiu bipolar està associat a un elevat risc de suïcidi. Estudis de 

mortalitat indiquen que entre tots els diagnòstics psiquiàtrics, el trastorn bipolar 

està associat al major risc de suïcidi.  
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En la literatura, hi ha una àmplia aportació de temptatives autolítiques però és 

escassa en suïcidi consumat en trastorn afectiu bipolar (tipus I o II). És per això 

que conjuntament amb el meu interès personal cap a la prevenció del suïcidi 

consumat, em va conduir de la mà de grans professionals a investigar possibles 

variables de gran repercussió clínica i de gran utilitat per a la pràctica diària.  

 

La idea inicial del projecte de tesi va ser identificar variables genètiques associades 

al suïcidi consumat, però a causa de la situació pandèmica viscuda per la COVID-19 

i el canvi d'activitat forçosa dels laboratoris de genètica, ens vam veure amb 

l'obligació de re-enfocar el projecte cap a la detecció de variables clíniques 

associades al suïcidi en població amb el diagnòstic de trastorn afectiu bipolar. 

 

 

Hipòtesi: 

- El risc de mort per suïcidi en persones amb  trastorn bipolar, és més elevat 

que en la població general. 

- La taxa de suïcidi consumat difereix entre el trastorn afectiu bipolar tipus I i 

el tipus II 

- Certes variables (sociodemogràfiques, clíniques i/o biològiques) estan 

associades a un major risc de suïcidi consumat en les persones amb 

trastorn bipolar. 

- Els episodis afectius més severs i/o amb risc de conducta autolítica 

requereixen d’hospitalització a una unitat d’aguts de salut mental.  

 

 

 

Objectiu 

L'objectiu principal de la present tesi és identificar nous predictors a partir de 

variables clíniques ja conegudes que siguin útils en la detecció precoç de pacients 

amb diagnòstic de trastorn afectiu bipolar i amb un elevat risc de morir per suïcidi.  
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Mètodes 

Inicialment es va realitzar una revisió bibliogràfica sobre l'associació entre el 

suïcidi consumat i el trastorn afectiu bipolar per a tenir present el punt de partida 

en els següents estudis de camp (3).  

 

Els estudis que componen aquesta tesi doctoral es van centrar en estudiar diverses 

variables clíniques en una cohort de pacients amb trastorn afectiu bipolar que van 

morir per suïcidi després d'una primera hospitalització (Estudi I) (4), considerant-

se que quan es requereix hospitalització és un indicatiu de  major severitat i/o d’un 

elevat risc suïcida. Seguint la mateixa línia, es va estudiar una cohort de pacients 

amb diagnòstic de trastorn afectiu bipolar tipus II que van morir per suïcidi 

després d'una primera hospitalització (Estudi II) (5) amb la finalitat de detectar 

possibles variables clíniques influents en el suïcidi consumat en aquest grup de 

pacients. 

 

 

Resultats: 

Del total de pacients reclutats (313 pacients amb diagnòstic de trastorn afectiu 

bipolar), 14 (4.5%), van consumar el suïcidi. 

 

La majoria dels pacients, ho van fer durant un episodi depressiu sense 

simptomatologia psicòtica i mitjançant un acte violent. El tractament 

psicofarmacològic prescrit amb major freqüència previ al suïcidi van ser els 

antipsicòtics. 

 

En la mostra del primer estudi, en el que s’hi van incloure pacients amb Trastorn 

Bipolar tipus I i tipus II, es va detectar que certes variables, tals com; el diagnòstic 

de trastorn afectiu bipolar tipus II, el tractament basal amb antidepressiu o 

lamotrigina, els antecedents familiars de suïcidi consumat i la realització d'una 

temptativa autolítica violenta prèvia a la primera hospitalització, estaven 

significativament associades a un elevat risc de suïcidi consumat. 
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En l'estudi de la cohort de pacients amb trastorn bipolar tipus II, dels 59 reclutats, 

6 van morir per suïcidi. També es va detectar que la realització d'una temptativa 

autolítica violenta prèvia estava significativament associada amb el suïcidi 

consumat posterior. 

 

 

Conclusions: 

Un major coneixement del suïcidi i dels riscos del mateix pot ajudar als clínics a 

detectar adequadament i així, prevenir els actes suïcides en pacients amb trastorn 

bipolar. De la mateixa manera, identificant aquests factors (socials i biològics) 

associats al suïcidi es pot encaminar la detecció de predictors amb valor clínic.  

 

Infaustament encara existeix cert estigma entorn als trastorns de salut mental i al 

suïcidi, la qual cosa dissuadeix buscar ajuda a moltes persones que pensen en el 

suïcidi o han realitzat algun gest autolític, i no reben el suport que necessiten. Per 

això és de summa importància augmentar la sensibilitat en la comunitat i 

promoure que les prioritats sanitàries avancin cap a la prevenció del suïcidi. 
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1.1 TRASTORN BIPOLAR  
 
 
 

1.1.1 Breu repàs històric del concepte de trastorn bipolar 
 

Des dels inicis del coneixement mèdic s'ha utilitzat el concepte de mania, però no 

es descrivia com una entitat nosològica, sinó que era emprat per a descriure un 

estat d'alteració conductual. 

 

L'escola mèdica hel·lènica, registrava la malaltia mental com “dos extrems de 

bogeria”; la melancolia manifestada per un excés de bilis negra (un dels quatre 

humors que componien l'organisme juntament amb la bilis groga, la sang i la 

flegma) i la mania a causa d'un excés de sang o bilis groga.  

 

Tot i que diversos autors, suggereixen que Aristòtil ja havia esmentat aquest 

trastorn (6), no va ser fins al segle I que Aretaeus de Capadòcia va apuntar que els 

dos extrems de la bogeria pertanyien a una mateixa malaltia. Per a ell, la 

melancolia era l'avantsala de la mania (7).  

 

A l'època moderna, Andrés Piquer-Arrufat, metge de la cort entre 1751 i 1759, va 

descriure i va tractar d'entendre el trastorn mental de Ferran VI, el qual, igual que 

el seu pare Felip V, presentava episodis d'eufòria amb disminució de la necessitat 

de dormir i atacs de violència i, altres episodis de clara tristesa o melancolia. A més, 

va realitzar diversos intents de suïcidi durant l'evolució i presentava variacions 

circadiàries i estacionals (8). És per això que es considera l'autor d'una de les 

primeres descripcions modernes del trastorn bipolar, en el qual en el seu tractat 

mèdic (inèdit fins a 1851) escrivia que la melancolia i la mania, encara que es 

tractaven separadament en molts llibres, eren la mateixa malaltia. 

 

En el segle XIX, Falret i Baillarger, de manera independent però pràcticament al 

mateix temps, van realitzar la primera descripció dels episodis maníacs i dels 

episodis depressius consecutius en un mateix pacient. Jean Pierre Falret va aplicar 

el terme “folie circulaire” o “bogeria circular” a la successió d'estats maníacs i 
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melancòlics amb intervals lúcids, la qual es diferenciava clarament de la depressió 

aïllada. Mentre que François Baillarger va emprar la “folie à double formi” o 

“bogeria de doble forma” a la successió de dos períodes; un excitant i un altre 

melancòlic.  

 

El concepte modern del trastorn bipolar, es situa a principis del segle XX, quan 

Emil Kraepelin (9) va classificar els trastorns mentals, separant la psicosi maníac – 

depressiva de la psicosi deteriorant o la demència precoç i va utilitzar el concepte 

bogeria maníaca – depressiva, la qual es definia pel seu caràcter episòdic i la 

història familiar del trastorn. Kraepelin va englobar dins d'un mateix grup les 

formes unipolars i les bipolars. 

 

En 1957, Leonhard (10) va diferenciar dins dels trastorns afectius les formes 

unipolars i les bipolars, la qual cosa va comportar una important evolució clínica i 

experimental en aquests trastorns. 

 

En 1966, Angst i Perris, van aportar diferències significatives entre tots dos grups i 

van substituir el terme bogeria pel de trastorn. 

 

En els anys 70 (11) , es va realitzar una major distinció entre el trastorn bipolar 

tipus I (caracteritzat per episodis maníacs) del trastorn bipolar tipus II 

(caracteritzat per la hipomania i els episodis depressius recurrents).  

 

El continnum dels símptomes observats en el trastorn bipolar, va conduir al 

naixement del terme d'espectre bipolar, en el qual diversos autors han elaborat 

diferents subtipus de trastorn bipolar (12–16). 
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1.1.2  Epidemiologia 
 

1.1.2.1 Prevalença 
 

El trastorn afectiu bipolar és una alteració de la salut mental crònica, greu i 

altament incapacitant amb deterioració del funcionament interpersonal, social i 

laboral. A part de reduir significativament el funcionament psicosocial, també està 

associat a una pèrdua d'aproximadament 10 – 20 d'anys de vida (17). 

 

Tot i que la prevalença és menor que la de la depressió unipolar (18), el Trastorn 

Bipolar (TB) s’associa a un major deteriorament funcional i a una qualitat de vida 

més compromesa, generant una major càrrega socioeconòmica (19). La prevalença 

total al llarg de la vida del TB és d’aproximadament 2’4% (17,20).  

 

Es considera que afecta més d'1% de la població global, però és difícil estimar la 

incidència exacta del TB, sobretot perquè el trastorn es fa evident després d'un 

llarg període de temps ja que en la majoria dels casos s'inicia amb un episodi 

depressiu i si el clínic no té en consideració els indicadors de depressió bipolar, no 

es realitzarà un correcte diagnòstic precoç de TB (21–23). Aquesta dilació en el 

correcte diagnòstic és bastant crítica ja que el suïcidi en aquests pacients és molt 

freqüent. Vieta (24) destaca que la intervenció primerenca és un paradigma que si 

s'aplica adequadament pot ajudar a canviar el curs de la malaltia, evitar danys 

potencialment irreversibles i prevenir significativament moltes de les 

complicacions clíniques i socials associades al trastorn bipolar. 

 

Després d'un episodi depressiu poden transcórrer fins a 5 anys abans que ocorri el 

primer episodi d'elevació de l'estat d'ànim (25,26), sent freqüent l'aparició d'una 

hipomania, la qual representa una aparent menor deterioració funcional i molts 

pacients no la consideren com un estat anormal. El grup holandès de Regeer (27) 

va revelar que únicament el 22% dels pacients reconeixia els seus episodis de 

hipomania mentre que el 82% reconeixia els seus episodis depressius.  
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En un estudi epidemiològic a nivell mundial basat en la Iniciativa d'Enquesta sobre 

la Salut Mental proposada per l'Organització Mundial de la Salut (28) es van 

detectar taxes de prevalença de l'espectre bipolar al llarg de la vida 

d'aproximadament un 2’4%, sent un 0’6% per al TB tipus I i del 0’4% per al TB 

tipus II i, del 1’4% per a altres formes subclíniques del TB, mentre que la taxa de 

prevalença anual era del 1’5% per a l'espectre bipolar.  

 

La subestimació en els sistemes de classificació de l'alta prevalença dels trastorns 

de l'estat d'ànim en la població general, ha motivat al DSM 5 (29) a adoptar una 

perspectiva dimensional.  

 

La literatura ens mostra variacions en la prevalença e incidència del trastorn degut 

als canvis dels criteris diagnòstics al llarg del temps i de la zona geogràfica d'on és 

extreta la mostra. 

 

1.1.2.2 Sexe 
 

No existeix diferència de sexes en relació a la incidència del TB tipus I, encara que 

la presentació i el curs difereixen entre homes i dones. El debut del TB tendeix a 

ocórrer més tard en les dones que en els homes i les dones tenen amb major 

freqüència un patró estacional d'alteració de l'estat d'ànim així com experimenten 

més episodis depressius i simptomatologia mixta (30,31). En canvi, el TB tipus II és 

més comú en el sexe femení, arribant a ser dues vegades més freqüent (30,32,33).   

 

1.1.2.3 Edat d’inici  
 

Una de les troballes més replicades en els estudis de persones amb trastorn afectiu 

bipolar és la primerenca edat d'inici; més d'un 70% manifesten característiques 

clíniques abans dels 25 anys d'edat (34,35).  

 

Es manifesta usualment en l'adolescència tardana o en l'adultesa primerenca (36–

41), encara que segurament els primers símptomes apareixen abans d'aquesta 
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edat, arribant a convertir-se en una de les principals causes de discapacitat entre la 

població jove (20,28,42). 

 

Una de les raons del resultat desfavorable de TB sovint és el retard en el diagnòstic. 

La latència entre l'aparició dels primers símptomes i el diagnòstic correcte pot ser 

de fins a deu anys (21,43), el que comporta un retard en l'inici del tractament 

adequat (44–46) i, conseqüentment una major morbiditat posterior (47,48) i una 

menor resposta al tractament amb estabilitzadors de l'estat d'ànim (49).  

 

S'ha observat que els pacients que han presentat els primers símptomes del TB 

durant la infantesa o l'adolescència primerenca, han esperat més temps per al 

correcte diagnòstic (50). Una de les possibles explicacions d’aquest fet podria ser 

degut a que el TB d'inici precoç es caracteritza principalment per símptomes 

depressius, mentre que el TB d'inici tardà comença predominantment amb 

episodis maníacs (51). 

 

En l’estudi de Merikangas (52), es va detectar que la meitat dels pacients solien 

presentar el primer episodi abans dels 25 anys d'edat i es va observar una relació 

directament proporcional entre l'edat mitjana d'inici i la gravetat del subtipus de 

TB; sent de 18’4 anys per al tipus I, 20 anys per al tipus II i 21’9 anys per a les 

formes subclíniques de l'espectre bipolar. 

 

La publicació de Dell’Osso (53), va tenir com a objectiu seleccionar i analitzar 

estudis amb mostres grans que comparessin l'edat d'inici entre pacients amb TB 

tipus I i tipus II. Dels disset estudis que van complir criteris d'inclusió, només vuit 

(realitzats majoritàriament a Europa) van detectar diferències estadísticament 

significatives entre tots dos subtipus; sent sis els que van mostrar una edat d'inici 

més primerenca en el TB tipus I i dos estudis en el TB tipus II. És per això que es va 

postular que l'edat d'inici per se, no semblava diferenciar de manera confiable el 

TB tipus I del tipus II i s'hauria d'investigar en el context d'altres característiques 

clíniques per a avaluar la seva influència general sobre el curs del TB.  
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1.1.3 Etiologia  
 

Tal com demostra l'evidència científica, el trastorn bipolar (TB) és una malaltia 

multifactorial, composta pel sumatori de factors biològics, psicològics i socials 

d'una persona per a manifestar-se. 

 

1.1.3.1 Factors neurobiològics  
 

Els factors neurobiològics són els que estan relacionats directament amb la 

etiopatogenia de la malaltia. Cal tenir en compte que aquests factors no només 

estan presents en els episodis aguts sinó que també, estan presents en els períodes 

de recuperació, detectant-se canvis a nivell longitudinal conforme el trastorn 

evoluciona (54,55). 

 

Les persones amb TB poden patir canvis neurobiològics progressius en funció de la 

durada i el nombre d'episodis del trastorn. Aquesta progressió neurobiològica és 

deguda a canvis neurohistològics, neuroestructurals, neuroendocrins i 

neurobioquímics (56). 

  

L'evidència disponible suggereix que un inici precoç del tractament amb liti, per 

exemple després d'un primer episodi maníac, pot en alguns casos canviar la 

progressió neurobiològica del TB (57,58). 

 
 

1.1.3.1.1 Factors neurohistològics 

 
Varis estudis han descrit la relació entre la patogènesis del TB i l’alteració de les 

cèl·lules glials en diverses regions cerebrals (59–65). S’ha objectivat una major 

reducció de les cèl·lules glials en els pacients amb TB no tractats, en comparació 

als que feien el tractament correctament (66,67). De fet, un estudi va trobar 

evidència de que el tractament amb carbonat de liti o valproat ajuda a mitigar certa 

pèrdua glial (67). 
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En comparació a la bibliografia reportada sobre l’afectació glial en el TB,  hi ha 

menys literatura sobre la patologia neuronal primària. En l’estudi de Rajkowska 

(68) , es va detectar una disminució de la densitat neuronal en la regió dorsolateral 

del còrtex prefrontal en comparació al grup control.  Altres estudis (69,70), han 

detectat una reducció de la densitat neuronal en l’hipocamp i una disminució 

important en la mida neuronal del còrtex cingulat anterior en els pacients amb TB 

en comparació als controls. D’altra banda, s’ha descrit que pacients amb TB sembla 

que tenen un major número de neurones noradrenèrgiques en el locus coeruleus i 

dèficits estructurals subtils en les neurones serotoninèrgiques del rafe dorsal (71).  

 

Estudis postmortem, han revelat una disminució de la mida neuronal i de la 

densitat glial en el còrtex orbitofrontal (72,73), un menor nombre de cèl·lules 

glials i un descens de la densitat de neurones no piramidals en el còrtex prefrontal 

medial (63,74). 

 

La marcada pèrdua parenquimatosa cerebral en una fracció significativa de 

pacients i la falta de necrosis en els estudis postmortem, suggereixen la existència 

d’un procés apoptòtic. L’evidencia emergent proposa que els estabilitzadors de 

l’estat d’ànim, com el liti, tenen accions anti-apoptòtiques (75).  

 

1.1.3.1.2 Factors neuroestructurals 

Malgrat els múltiples desafiaments (la heterogeneïtat clínica del TB, la variabilitat 

dels estats d'ànim, els règims de medicació dels subjectes, les diferents 

metodologies d'imatge, etc.) que s'enfronta la recerca en neuroimatge del trastorn 

bipolar (76–78), s’ha proporcionat una visió convergent en que existeixen canvis 

en l’estructura cerebral (56,79). 

 

Estudis mitjançant ressonància magnètica cerebral, han demostrat alteracions en 

el gruix i en la superfície cortical, així com també en el volum total de la matèria 

gris (79–81). L’heterogeneïtat dels estudis sobre el gruix cortical, ha fet que les 

troballes en pacients amb TB hagin estat contradictòries, ja que alguns estudis han 

reportat una disminució del mateix en vàries regions corticals (82–85), altres 
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autors no han trobat diferències significatives (86,87) i altres, han descrit un 

augment del gruix (88–91). El gruix cortical s’ha vist influenciat per varis factors, 

tals com l’edat de debut del trastorn (92,93), el número (92) i la duració (94,95) 

dels episodis,  el tractament amb liti (83,96–99), o bé, la severitat del trastorn 

(82,90,100). 

 

Les alteracions en la mida dels ventricles és una troballa freqüent. Strakowski et al.  

(101), van comparar el volum dels ventricles cerebrals mitjançant imatges de 

Ressonància Magnètica entre controls sans versus pacients amb un primer episodi 

bipolar o pacients amb múltiples episodis, i van observar que els ventricles laterals 

eren significativament més grans en pacients amb múltiples episodis que en els 

pacients amb un primer episodi o en els controls sans. Particularment, l’augment 

de volum dels ventricles laterals estava directament correlacionat amb el número 

d’episodis maníacs que els pacients havien presentat. 

 

En estudis de neuroimatge estructural (102–108), s'han descrit anormalitats en la 

substància blanca, com ara una disminució del volum a la regió frontal o en l'àrea 

sagital mitjana i altres anomalies en el cos callós (109–112). La pèrdua de la 

integritat de la substància blanca, tant a nivell cel·lular (com s'observa en les 

reduccions dels recomptes glials en estudis postmortem) com a nivell de 

connectivitat, contribueixen a les alteracions de la funcionalitat. 

 

Varis estudis han detectat alteracions en els tractes de substància blanca que 

connecten el Còrtex Cingulat Anterior (CCA) amb els complexos amígdala – 

hipocamp, lòbul frontal – ínsula – hipocamp – lòbul occipital i, lòbul frontal – tàlem 

– gyrus cingulat, en els pacients amb TB en comparació als controls sans (108,113–

115). En pacients amb TB, s’ha detectat una alteració en la connectivitat de la 

substància blanca entre el CCA dorsal / medial i el Còrtex Cingulat Posterior, així 

com també, entre el Còrtex Prefrontal dorsolateral i el Còrtex Prefrontal orbital 

(116). La pèrdua de connexions de substància blanca en la part emocional del 

cervell podria ser prèvia al debut de la simptomatologia manifestada del trastorn i 

progressar a mesura que es van manifestant els episodis recurrents (101,106,117–

119). 
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Les localitzacions anatòmiques de les alteracions en la substància blanca 

concorden amb la clínica observada (impulsivitat, reactivitat afectiva i 

processament aberrant dels estímuls emocionals) (108,113–115). 

 

Els canvis en la substància blanca semblen ser asimètrics i presents en els estadis 

més precoços del TB, molt probablement indicant una expressió anormal dels gens 

relacionats amb la mielina i els oligodendròcits (107,108,113–115,120).  

 

S’han descrit anomalies en la substància blanca d’infants en risc i una integritat 

deteriorada de la substància blanca frontal en el primer episodi maníac en pacients 

amb TB (121). És per això, que els estudis sobre la substància blanca, en conjunt, 

suggereixen una alteració del desenvolupament que precedeix i probablement 

predisposa a la desregulació de l’estat d’ànim i a l’aparició de simptomatologia 

afectiva bipolar.  

 

L’afectació de certes regions cerebrals serveixen com a possibles substrats per a 

entendre la neuro-anatomia funcional del trastorn bipolar: 

 

A) Còrtex prefrontal:  

Diversos estudis (63,84,95,102,103,122–137) han descrit una disminució del 

volum de l'escorça prefrontal.  

  

La majoria d’estudis han descrit alteracions de l’activitat cortical prefrontal en les 

regions dorsolaterals, ventrolaterals i dorsomedials en els pacients amb 

simptomatologia depressiva bipolar en comparació als pacients eutímics o els 

controls sans (121,138–140). 

 

La disminució del gruix del còrtex prefrontal dorsolateral s’ha vist associada a la 

duració del TB (94), mentre que la disminució de l’activitat d’aquesta regió 

prefrontal en estat de repòs s’ha relacionat amb la simptomatologia maníaca en 

comparació als controls sans (138,141). 
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S’ha descrit tant un augment com una disminució de l’activitat del còrtex 

ventrolateral en fases depressives (142,143), però sembla clarament disminuïda 

en la mania bipolar (121,138,144), motiu pel qual la disminució de l’activitat del 

CPF ventrolateral és una altra característica comuna en la mania bipolar que la 

diferencia de les fases depressives o eutímiques o bé, dels controls sans (138,144–

146). Altres autors (147–150) també descriuen alteracions en el còrtex prefrontal 

ventrolateral, concretament en el gyrus inferior frontal. La desinhibició i les 

conductes socialment inapropiades, freqüents en la mania, es podrien atribuir a 

una alteració de la funció del còrtex ventrolateral (144). Les investigacions 

estructurals en pacients adolescents amb TB, han demostrat una reducció 

progressiva del volum d’aquesta formació, mentre que els estudis en adults 

mostren resultats equívocs (56,151,152).  

 

En la mania i en comparació a controls sans, s’ha detectat una disminució de 

l’activitat en la regió rostral del CPF tant en estat de repòs com en resposta a un  

estímul emocional negatiu (141,145,153). 

 

S’han observat vàries anomalies en la part ventral del còrtex prefrontal, tals com 

una disminució de l’activació en ambdues regions del còrtex prefrontal ventral 

(lateral i medial o orbitofrontal) (128,130–132,145,154,155).  

 

El còrtex prefrontal ventromedial juga un paper clau en la integració emocional i 

en els processos cognitius. S’ha demostrat evidència de la disfunció d’aquesta regió 

en pacients amb TB (154,156–159), així com també de la disminució del volum i de 

la densitat de la substància gris (103,124,160,161). Estudis d’imatge han reportat 

canvis funcionals i estructurals en el còrtex prefrontal ventromedial (vmPFC), en 

adolescents i adults joves amb TB en comparació a controls sans (102,145,162). En 

la depressió bipolar, s’ha detectat tant un augment com una disminució de 

l’activació del vmPFC (140,149). 

 

El còrtex prefrontal orbitofrontal participa en la avaluació dels estímuls 

emocionals i en la presa de decisions (163,164). S’ha demostrat que lesions focals 

en aquesta regió, provoquen labilitat emocional, estat d’ànim hipomaníac o maníac 
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(165) i dificultat en la presa de decisions (166), els quals són alguns dels 

símptomes nuclears del TB. Hi ha varis estudis que descriuen alteracions en 

l’estructura del còrtex orbitofrontal, tals com la disminució del volum i de la 

densitat de substància grisa (103,167–169). Estudis de neuroimatge funcional, han 

trobat una menor activació en tots els estats d’ànim (170,171). 

 

El còrtex prefrontal es considera un còrtex d’associació terciari o multimodal, ja 

que està connectat a múltiples regions cerebrals. S’han detectat alteracions 

funcionals i estructurals en diferents components de circuits prefrontals en 

comparació a la població sana.  

 

Tot i que el control específic de la funció emocional en humans, no està 

completament definit, dos circuits ventrals prefrontals semblen modular la 

conducta emocional i estar implicats en la patofisiologia del TB. Tots dos circuits 

estan organitzats de manera similar a la regió prefrontal ventral i estan connectats 

amb una regió estriatal específica (el globus pàl·lid i el tàlem), per a formar circuits 

que processen i modulen la informació de l'amígdala i d'altres àrees límbiques 

cerebrals (138,151,172–175). 

 

Un dels circuits està format pel còrtex prefrontal ventrolateral, el còrtex cingulat 

mig i dorsal, l’estriat ventromedial, el globus pàl·lid i el tàlem. Aquest circuit,  

modula les senyals emocionals externes, com per exemple la tasca de 

reconeixement facial, i està implicat en la regulació cognitiva voluntària i 

suprimeix la mala adaptació afectiva (121,138,147).  

 

L'altre circuit inclou el còrtex prefrontal ventromedial (vmPFC), el Còrtex Cingulat 

Anterior (CCA), el nucli accumbens, el globus pàl·lid i el tàlem. El vmPFC té 

connexions amb el sistema límbic i amb l’hipotàlem. Conjuntament amb el còrtex 

cingulat anterior (CCA) i l’amígdala, el còrtex prefrontal ventromedial pertany a la 

xarxa integrativa involucrada en processar la informació emocional rellevant, la 

qual coordina respostes endocrines i autonòmiques e influeix en la conducta 

(172,176). Aquest circuit modula les respostes de l’amígdala en els estats 

emocionals generats endògenament, és a dir, paradigmes que impliquen induir una 
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resposta emocional específica (per exemple, tristesa en un esdeveniment personal 

advers) (121,172,177). L’alteració de l’activitat del vmPFC en el context del TB 

podria reflectir-se en el compromís d’adaptar-se als canvis en circumstàncies 

emocionals i socials. Paral·lelament, cal tenir present que el vmPFC també 

participa en la regulació monoaminèrgica del nuclis del tronc de l’encèfal, pel que 

el seu mal funcionament podria modificar la neurotransmisió (178).  

 

L’alteració de les funcions corticals prefrontals compromet la regulació de les 

àrees límbiques i paralímbiques, que en un estat d’ànim elevat es manifesten en 

forma d’una reactivitat emocional excessiva, irritabilitat, impulsivitat,  dificultats 

per acceptar algunes respostes socials, davallada cognitiva o atencional etc., 

mentre que en estat depressius, contribueix a l’aparició de simptomatologia 

depressiva mal adaptativa, sobretot en relació a estressors ambientals negatius.  

 

B) Còrtex Cingulat:  

En estudis de neuroimatge (129,149,158,179–184), s'han detectat diferències en 

l’activació entre els subjectes amb TB i els subjectes sans, concretament s’ha 

descrit en la majoria dels estudis un augment de l’activitat dorsal del Còrtex 

Cingulat Anterior (CCA) en el context d’un estat d’ànim elevat en comparació a 

controls sans (121,141,146). Hi ha indicis que hi ha un augment de l’activació del 

CCA durant la fase maníaca i una disminució en la depressió bipolar (129,182–

184). A més, les regions més ventrals (més emocionals) del CCA podrien estar 

hiperactivades durant la eutímia mentre que la regió dorsal romandre 

hipoactivada (121,185,186), indicant una possible dissociació dintre del CCA als 

diferents estímuls en les fases del TB. 

 

Alguns autors han especulat que alteracions morfològiques precoces en el CCA 

podrien ser marcadors de vulnerabilitat per la simptomatologia psicòtica i per la 

desregulació emocional (152). Estudis estructurals, han descrit una disminució 

significativa en el volum del CCA (187).  

 

Paral·lelament, el CCA serveix com a pont anatòmic per a connectar les regions 

corticals prefrontals amb les regions límbiques subcorticals (152). S'ha descrit una 
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connectivitat anormal amb l'amígdala durant la fase maníaca (188). Estudis 

(170,189) amb persones amb TB asimptomàtiques suggereixen que existeix una 

certa recuperació prefrontal durant la eutímia, per a compensar la sobreactivació 

de l'amígdala durant les fases maníaques i/o depressives.  

 

C) Amígdala:  

Estudis neuro-anatòmics i neuro-conductuals, han identificat connexions entre 

l'amígdala i les estructures para-límbiques anteriors com a estructures 

interconnectades en la regulació emocional. Conjuntament amb estructures 

temporals medials pròximes (l'escorça para-límbica i l'hipocamp), l'amígdala és la 

responsable de la percepció i la regulació de les emocions, particularment en la 

valoració emocional dels estímuls sorprenents o ambigus i generar respostes de 

lluita o fuga davant d’amenaces (121,151,175,190).  Estudis clínics han evidenciat 

que pacients amb TB sovint tenen respostes emocionals desproporcionades als 

canvis i dificultats per interpretar el significat emocional de les expressions facials 

(191).  

 

L'activitat de l'amígdala és modulada per l'escorça prefrontal, per la qual cosa la 

disfunció de l'amígdala en el TB, també ocasiona alteracions en aquesta part del 

còrtex. S’han descrit diferències de connectivitat funcional entre les regions 

ventrals prefrontals i l’amígdala en TB en comparació a subjectes sans 

(130,150,192) i entre la depressió bipolar i la depressió unipolar (179,193,194).  

 

Estudis de ressonància magnètica funcional en persones amb TB, han demostrat 

amb freqüència una disfunció de l'amígdala. Una de les troballes de neuroimatge 

funcional més consistents en el TB és un augment de l'activitat de l'amígdala en 

diferents estats afectius durant tasques emocionals tant en adults com en 

adolescents, en comparació amb subjectes sans 

(121,129,142,146,147,189,191,192,195–200), suggerint que la disfunció de 

l'amígdala podria ser un tret característic del TB.  En canvi, altres autors no van 

observar un augment de l'activació de l'amígdala durant la fase maníaca (180) o 

depressiva (201,202). Així com tampoc durant la eutímia, la qual cosa suggereix 
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que les respostes de l'amígdala poden ser excessives en estats d'ànim aguts 

(198,203,204). 

 

Les anormalitats en el volum de l'amígdala és una de les troballes més detectades 

en la literatura del TB, descrivint-se tant augment com disminució d'aquest. En 

adults existeix major variabilitat (205–207), mentre que en adolescents el més 

habitual és una disminució del volum (134,151,206,208–212). Possibles 

interpretacions d'aquestes diferències, s'atribueixen que una reducció del volum 

és una característica primerenca del TB i a mesura que es desenvolupa i 

evoluciona el trastorn així com l'exposició a la medicació podrien contribuir a un 

augment en adults (67,151,152,208,213,214).  

 

D) Hipocamp: 

Una altra de les estructures associades a la neurofisiologia del TB és l'hipocamp, el 

qual és una estructura cerebral subcortical involucrada en la formació de la 

resposta emocional, la cognició i vàries funcions primitives, alterades durant 

episodis afectius. Les desviacions en l’anatomia o fisiologia de l’hipocamp, 

explicarien parcialment la simptomatologia del TB. 

 

Tot i que l’hipocamp ha estat el focus de diversos estudis de neuroimatge en el TB i 

la seva disfunció s’ha descrit en vàries ocasions (142,144), les investigacions 

existents mostren variabilitat de resultats; alguns estudis han trobat un augment 

de l’hipocamp, altres han constatat una pèrdua de volum i altres han informat que 

no hi ha diferències en la mida de l’hipocamp en els pacients amb TB en 

comparació als controls sans (151,215). Hi ha algunes indicacions sobre l’augment 

del volum de l’hipocamp relacionades amb l’edat entre els joves amb TB (216). Tot 

i així, altres autors han descrit una disminució del volum, tant en adults com en 

adolescents, malgrat algunes variacions en els estudis, molt probablement 

relacionades amb la metodologia emprada i la plasticitat de l'hipocamp que es pot 

veure influenciada per les hormones sexuals, factors de desenvolupament, 

variacions genètiques, l'estrès o el tractament (216–219).  
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Els estabilitzadors de l’estat d’ànim s’han relacionat amb un augment del volum de 

l’hipocamp (220,221). En una revisió sobre els efectes del carbonat de liti en el 

volum de l’hipocamp en pacients amb TB (222), es va concloure que el liti estava 

associat a un augment del volum de l’hipocamp en pacients amb TB, potencialment 

degut a la seva suposada acció neurotròfica. 

 

La disminució del volum de l’hipocamp en adults amb TB podria ser deguda al 

polimorfisme dels gens reguladors de la funció del BDNF, els quals estan localitzats 

en certes regions hipocampals (151,152,216). 

 

E) Ínsula: 

La ínsula participa en la integració de la informació amb rellevància cognitiva, 

homeostàtica i emocional (223,224). La disfunció d’aquests processos contribueix 

a les característiques clíniques del TB, tals com fluctuacions en l’humor i 

l’empitjorament cognitiu (58). Hi ha suficient evidència d’alteracions estructurals 

en la ínsula de pacients amb TB, tant en relació a una disminució del volum (225–

227), com alteracions en la connectivitat (228) o bé, una disminució del 

metabolisme (139,229). La revisió bibliogràfica i el meta-anàlisis de Zhu et al. (79), 

fou el primer informe que posà en evidència l’associació negativa entre el gruix 

cortical de la ínsula esquerre i l’edat mitjana dels pacients amb TB. 

 

En algunes àrees límbiques i para-límbiques, incloent la ínsula, l’hipocamp, el 

putamen i la regió subungueal del CCA, s’ha observat un augment de l’activitat en 

pacients amb simptomatologia maniforme en comparació als controls sans 

(141,146), però val a dir que també s’ha descrit un augment de l’activitat d’àrees 

límbiques i subcorticals, tals com la ínsula, l’estriat ventral, el putamen, l’hipotàlem 

i el tàlem, en la depressió bipolar, en comparació als controls sans (138,146,157).  

 

 

F) Ganglis basals i tàlem: 

Les àrees corticals prefrontals ventrals que modulen les emocions humanes ho fan 

a través de circuits relativament independents que van des d'àrees prefrontals cap 

als ganglis basals (estriat i pàl·lid) i al tàlem.  
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L’estriat i el tàlem es consideren estructures integradores crítiques i proporcionen 

el diàleg amb les àrees prefrontals (192). En conseqüència, qualsevol pertorbació 

d’aquesta funció integradora pot contribuir a la desregulació dels processos 

emocionals en el TB.  

 

En pacients amb TB, s’ha observat una activitat cerebral espontània anormal dins 

dels circuits neuronals cortico-estriatals (230), és per això que diversos autors 

(139,147–149,151,183,184,231–235) han observat activacions anormals (sovint 

excessives) en aquestes regions subcorticals, particularment durant la mania i la 

eutímia.  

 

No obstant, estudis funcionals, han reportat menor activació de regions 

subcorticals que inclouen el caudat, el putamen, el tàlem i el globus pàl·lid en 

persones amb TB durant tasques d’inhibició de resposta i una activació atenuada 

en l’estriat ventral davant de cares de felicitat, en els diferents estats anímics 

(121,148,153).  

 

En l’estudi de neuroimatge de Zhang (230), es van examinar les diferències 

d’amplitud en fluctuacions de baixa freqüència (ALFF) entre pacients amb TB i 

controls sans amb l’objectiu d’identificar regions amb una activitat espontània 

anormal. Es va trobar un augment d'ALFF en l'estriat dret i un augment de la 

connectivitat funcional en estat de repòs entre l'estriat dret i el lòbul parietal 

inferior dret en pacients amb TB que no estaven en un estat d'humor maníac. El 

mateix resultat es va replicar en la submostra de pacients eutímics. Aquestes 

troballes suggereixen que l'estriat dret pot ser una regió cerebral clau en el 

manteniment de la funció cerebral basal dels pacients amb TB. Aquestes 

conclusions poden aprofundir la nostra comprensió del paper de l'estriat dret en 

l'etiologia del TB i suggereixen aquesta regió cerebral com a possible objectiu 

terapèutic útil en el tractament clínic de TB. 

 

Els estudis d’imatge volumètrics han evidenciat una disminució del nucli 

accumbens en pacients amb TB en comparació als controls sans (56).   
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Val a dir, que els estudis dels canvis morfològics dels ganglis basals i del tàlem en el 

TB són contradictoris i dispersos, ja que hi ha estudis que han reportat diferències 

en el volum i en la forma dels ganglis basals, particularment en els subjectes que 

no prenien medicació, mentre que altres estudis no han trobat cap diferència 

(56,151,152,210,236,237). 

 

Les discrepàncies entre els estudis en relació a les diferències relatives d’activació 

entre el TB i els subjectes sans, poden donar suport a un model de desregulació 

variable depenent de les característiques de la mostra, de la tasca o d’altres 

aspectes clínics o de factors demogràfics (121). 

 

G) Cerebel: 

S'ha reportat que subjectes amb lesions cerebelars presenten simptomatologia de 

tipus bipolar (238–245). 

 

Alguns estudis han descrit una activitat del cerebel atenuada i altres no han trobat 

cap diferència respecte als controls sans (190). Tot i els limitats estudis d’imatge 

estructural, s’ha indicat la existència d’atròfia en la línia mitja del cerebel en 

subjectes amb TB. La mida del vermis sembla estar relacionada amb el número 

previ d’episodis afectius (56,151,152,215). 

 

Els canvis en la funció i en l’estructura del cerebel tenen una particularitat clínica 

rellevant en el TB, ja que el vermis cerebel·lar està relacionat amb la producció de 

respostes emocionals automàtiques, incloent l’empatia en les expressions facials 

(246). A més, els circuits cerebel·lar – talàmic – ganglis basals – cortical estan 

implicats en l’aprenentatge basat en la recompensa (247), per tant l’alteració de la 

seva funció pot proporcionar l’explicació de l’associació significativa entre el TB i 

el trastorn per ús de substàncies.  

 

1.1.3.1.3 Factors neuroendocrins  

 
L’associació dels trastorns afectius amb les alteracions endocrines és coneguda des 

del principi de la psiquiatria biològica (248).   
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Són conegudes les alteracions en l’eix Hipotalàmic – Hipofisiari - Adrenal (HHA) en 

el TB (249), molt probablement degut als dèficits en la regulació cortico-límbica, 

els quals provoquen una hiperactivitat en la amígdala i un paper regulador 

hipocampal compromès (250). A més, els receptors glucocorticoidals semblen 

haver disminuït la sensibilitat en els trastorns afectius, possiblement degut a 

l’elevació de citoquines inflamatòries, que alteren la regulació de la 

retroalimentació fisiològica de l’eix HHA i en el sistema immunològic (251–253). 

 

S’ha objectivat que inclòs els pacients amb TB durant la eutímia, també mostren un 

aplanament de la corba de cortisol en comparació als controls sans. En els pacients 

amb múltiples episodis s’han detectat nivells més alts de cortisol i un major 

aplanament de la corba de cortisol en comparació als controls sans (254). Les 

persones amb TB tenen major quantitat de cortisol a la matinada i al capvespre en 

comparació als grups control i, curiosament la descendència de les persones amb 

TB tenen el cortisol en saliva de la tarda més alt en comparació als controls sans 

(255,256). 

 

En l’estudi de Kamali et al. (257), es va associar un augment dels nivells de cortisol 

al vespre en pacients amb TB amb antecedents de conducta suïcida. 

 

L’elevació de glucocorticoides s’ha vist associada amb una disfunció tiroïdal, la 

qual pot influir tant en la presentació clínica com en la resposta al tractament 

(251,258,259).  

 

Varis estudis han descrit la implicació de l’eix hipotàlem - hipofisiari – tiroïdal 

(HHT) a través les hormones tiroïdals (TRH, TSH, triiodotironina i tiroxina) en el 

trastorn bipolar (260–265). Una de les troballes més importants és l’associació de 

l’hipotiroïdisme subclínic amb la ciclació ràpida, i l’efectivitat de l’ús de la 

levotiroxina (normalment en dosis altes) en els casos de TB de ciclació ràpida que 

no han respost al tractament convencional (266–274) . 

 

L’augment de risc de descompensació afectiva durant el període de puerperi, els 

canvis associats en la menstruació i les notables modificacions en la libido en el 
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curs del TB, ha posat en evidència la implicació de l’eix hipotalàmic – hipofisiari – 

gonadal (HHG) en l’evolució del trastorn (275–279).  

 

1.1.3.1.4 Factors neurobioquímics 

 
En la literatura s'han replicat, alteracions inflamatòries com a contribuents de la 

patogènesis del TB (280–286). De tal manera que s'han detectat alteracions en 

proteïnes immunitàries tant centrals com perifèriques, com ara la proteïna C 

Reactiva, el Factor de Necrosis Tumoral (TNF)-alfa, la interleucina-1 o la 

interleucina-6 (287–291).  L’augment dels factors inflamatoris perifèrics, s’ha vist 

associat en varis símptomes dels trastorns afectius, tals com el malestar, la fatiga, 

l’anhedònia, les dificultats de concentració, l’ansietat, la irritabilitat, l’aïllament 

social, els sentiments de desesperança, els pensaments suïcides i les alteracions en 

els patrons de la son i de la gana (292–295). Tot i així, les dades suggereixen que el 

tractament exitós que condueix a la eutímia, permet revertir i normalitzar les 

nivells perifèrics dels mediadors inflamatoris (283,284,296).  

 

El Factor Neurotròfic Derivat del Cervell (BDNF) ha rebut especial atenció en els 

trastorns afectius. Varis estudis han demostrat nivells baixos de BDNF en pacients 

amb depressió i mania bipolar, els quals es correlacionen amb la severitat de la 

simptomatologia (297–299).  

 

La relació recíproca entre BDNF i els mediadors inflamatoris, juga un paper 

important en la progressió del TB. La cronicitat del TB, els múltiples episodis i 

l’envelliment, tenen un impacte sinèrgic en la disminució de senyals 

neurotròfiques i en l’augment inflamatori (297,300–303). En fases avançades, el 

desequilibri entre citoquines inflamatòries (especialment TNF-alfa), mediadors 

d’estrès oxidatiu i BDNF, persisteix interepisodis i s’ha associat amb l’alteració 

metabòlica, la progressió de canvis cerebrals estructurals i amb la davallada 

neurocognitiva (297,303–305). De fet, alguns autors associen la progressió del 

deteriorament cognitiu relacionat amb el TB amb una major reducció de la 

senyalització del BDNF (306). 
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El GDNF (Glial cell-line  Derived Neurotrophic Factor) és un important regulador de 

la neuroplasticitat, de la senyalització monoamina i GABAèrgica i de l’activació de 

la micròglia, i s’ha vist alterat en el TB. Els resultats obtinguts són discrepants, ja 

que s’ha descrit tant un augment com nivells similars entre els pacients amb TB 

eutímics i els controls sans. Així com també, s’ha detectat tant un augment com una 

disminució dels nivells de GDNF en pacients en fase maníaca. En canvi, la depressió 

bipolar no sembla estar influenciada pels nivells de GDNF (307,308).  

 

En relació al paper de les monoamines en el TB s’han obtingut diferents resultats; 

s’ha descrit tant nivells alts d’un metabòlit de norepinefrina (3-metoxi-4-

hidroxifenilglicol (MHPG)) en el líquid cefaloraquidi en pacients amb 

simptomatologia depressiva (309) com una disminució de MPHPG en el líquid 

cefaloraquidi de pacients amb TB que han realitzat conductes suïcides  en 

comparació als controls sans (310,311). Tot i que es necessita replicació a major 

escala, també s’ha descrit disfunció dopaminèrgica (312,313) i serotoninèrgica 

(314–316) en la patofisiologia del TB. 

 

Tot i els pocs estudis relacionats amb les anormalitats de la transmissió de GABA 

en el TB, Daniele et al. (317), van descriure un augment de la captació plaquetar de 

GABA en pacients amb depressió bipolar i una disminució d’aquesta recaptació 

durant la mania. I, contràriament, un augment de la recaptació de glutamat durant 

els episodis maníacs en comparació als controls sans. L’alteració de la recaptació 

de GABA i glutamat es correlaciona amb la severitat de la simptomatologia 

maníaca o depressiva. En la literatura s’han descrit diferències significatives 

regionals en la transmissió de GABA entre la depressió bipolar i la unipolar 

(318,319).  

 

L’evidencia també apunta la desregulació glutamatèrgica en l’etiopatogènesi del 

TB i vincula les interaccions aberrants de les neurones glials i la desregulació 

endocrina amb les alteracions en la transmissió glutamatèrgica (320–324).  

 

En l’estudi de Magnotta et al. (325), es va demostrar que l’alteració del 

metabolisme cerebral en el TB, també s’estén al cerebel. En una mostra de 64 
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participants amb TB tipus I, es van trobar concentracions elevades de N-Acetil-L-

Aspartat (NAA), glutamat, glutatió, taurina i creatina en el vermis cerebel·lar 

conjuntament amb una disminució del pH intracel·lular. Així com també, es van 

observar tendències similars en relació al glutamat, a la creatina i al pH del 

putamen dret.  

 

 

 1.1.3.2  Factors genètics  
 

El trastorn bipolar té una elevada heretabilitat sent aproximadament del 60-80%. 

Estudis de bessons i familiars (326–330) han mostrat la importància dels factors 

genètics en la susceptibilitat del TB i l'han descrit com un dels trastorns mèdics 

més hereditaris, per la qual cosa els esforços per a identificar gens de 

susceptibilitat específics s'han intensificat en les últimes dècades. 

 

Una gran quantitat d'estudis familiars han documentat de manera consistent que el 

TB s'agrega en les famílies, suggerint que el risc de recurrència en familiars de 

primer grau és del 9% aproximadament, sent 10 vegades major que en la població 

general (331–334). 

 

Els estudis de bessons (i en menor mesura els estudis d'adopció) han proporcionat 

evidència addicional sobre la contribució de la genètica en la transmissió familiar 

del trastorn. Aquests estudis (335–338) han estimat que la heretabilitat del TB, és 

a dir, la proporció del risc de patir el trastorn atribuït a la variació genètica, és 

entre el 79 – 93%. 

 

Un inici primerenc del TB s'ha associat a un major risc familiar de trastorns de 

l'estat d'ànim (339–344). A part de l'edat d'inici del trastorn, s'han vist altres 

característiques associades com ara la polaritat (maníaca versus depresiva) d'inici 

(345), la simptomatologia psicòtica associada (346,347), la freqüència dels 

episodis afectius (348), les conductes suïcides (347), la resposta al tractament amb 

liti (349,350), la ciclació ràpida (347) i la comorbiditat amb el trastorn per ús 
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d’alcohol (351,352), el trastorn de pànic (347)(347,351) o el trastorn per dèficit 

d’atenció i/o hiperactivitat (332). 

 

Basant-se en el paper de la neurofisiologia del trastorn s'han estudiat gran varietat 

de gens, sent els més freqüents els que juguen un paper fonamental en el ritme 

circadiari (353–355), els de la via dopaminèrgica (356–361), els de la via 

serotoninèrgica (362–373), els de la via glutaminèrgica (75,374–381), i el Factor 

Neurotròfic Derivat del Cervell –BDNF - (218,359,371,382–392).  Estudis genètics 

han implicat el polimorfisme del gen de BDNF en el risc de TB, debut precoç, 

ciclació ràpida, suïcidi i resposta al tractament (393–397). 

 

De la mateixa manera, s'han detectat loci que estan significativament associats amb 

el trastorn bipolar, els quals contenen gens que codifiquen canals iònics, proteïnes 

involucrades a la transducció de senyals, transportadors de neurotransmissors i 

proteïnes de plasticitat sinàptica (381,391,398,399).  

 

Gens involucrats en funcions cerebrals específiques, tals com la transmissió, la 

diferenciació cel·lular, la formació del citoesquelet i la resposta a l’estrès, també 

s’han vist implicats (400).  El gen CACNA1C (codificador per la subunitat alfa del 

canal depenent de calci tipus L), ha sigut la troballa més replicada en diferents 

estudis genètics del trastorn bipolar (328,401). L’alteració en CACNA1C s’ha 

associat amb problemes cognitius i atencionals, ambdós implicats en la 

psicopatologia del trastorn bipolar (402,403).  Altres gens també s’han vist 

replicats en estudis de GWAS, tals com ODZ4, NCAN i ANK3  (328,401,404–406). 

 

D'altra banda, l'evidència implicada en la patologia de les connexions de la 

substància blanca en el TB, ha demostrat que existeix una associació amb els gens 

que regulen el desenvolupament i la plasticitat de les connexions. Estudis 

postmortem han demostrat una reducció de la glia i especialment els 

oligodendròcits i dels gens implicats en la mielinització (62,63,407–411).  
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Recentment, l’evidència científica ha demostrat la implicació d’alteracions de 

fragments llargs (lncRNA) i fragments circulars (circRNAs) de RNA no codificants 

en el TB (371,412–415). 

 

Els canvis epigenètics que reflecteixen una alteració de l’expressió gènica, poden 

tenir un paper important en les diferents fases del trastorn bipolar (416). Hi ha 

estudis que han demostrat una diferència en el patró de l’expressió gènica entre la 

fase depressiva versus la eutímia o la mania (417,418). Varis episodis maníacs 

repetits poden causar dany oxidatiu al ADN, interferint en la metilació futura i 

limitant la possibilitat de desactivar certs gens (419,420). 

 

Paral·lelament, s'ha descrit la implicació de gens que regulen la secreció d'insulina 

i la senyalització endocannabinoide en el trastorn bipolar (398).  No obstant això, 

la interpretació de les alteracions relacionades amb la insulina, ha de ser molt 

cautelosa ja que existeixen factors que poden contribuir a la confusió, com ara 

l'exposició d'agents psicotròpics que promouen l'augment de pes i la tendència 

d'estils de vida poc saludables entre la població amb TB (421–423). 

 

Amb l'evidència científica demostrada, el trastorn bipolar es considera una 

malaltia genèticament complexa, en la qual participen diversos gens candidats 

conjuntament amb la interacció de factors ambientals per al desenvolupament de 

la mateixa (424–426).  

 

 

1.1.3.3  Factors psicològics  
 

En la darrera dècada, la disfunció cognitiva en el TB s’ha estudiat extensament i 

actualment es reconeix com una característica fonamental del trastorn (427). A 

part, el deteriorament cognitiu s’associa constantment amb resultats funcionals 

més pobres i amb una alteració de la qualitat de vida (398,428–433).  

 

Tanmateix, s’ha observat un deteriorament neuropsicològic en la cognició fins i tot 

en individus joves amb un elevat risc de presentar un TB, sobretot en els dominis 
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de memòria visual, memòria verbal, atenció sostinguda i velocitat de processament 

(434). És per això que existeix un interès creixent per a identificar endofenotips 

neurocognitius com a biomarcadors relacionats amb el TB. Els endofenotips 

neurocognitius més consistents en el TB engloben els dominis 

d’atenció/concentració, de memòria verbal i de funcions executives com la 

flexibilitat cognitiva, la fluïdesa verbal o la memòria de treball.  

 

Des del punt de vista exploratori, s'ha observat que els pacients amb TB, tant 

simptomàtics com asimptomàtics, mostren una reducció en el rendiment d'algunes 

funcions cognitives (per exemple; en la memòria de treball) (435–439). Alguns 

estudis han demostrat que alguns pacients poden presentar una deterioració 

cognitiva progressiva en funció de la freqüència dels episodis presentats (440).  

 

La velocitat de processament es defineix com la capacitat d’identificar, discriminar, 

integrar i respondre a informació senzilla i complexa. Diversos estudis 

neurocognitius i de neuroimatge, tant de seguiment  com transversals, han descrit 

dèficits en la velocitat de processament en pacients amb TB (434,441–448).  

 

La disminució en l’activitat del còrtex prefrontal dorsolateral en el TB, s’ha vist 

associada amb una memòria de treball compromesa, dificultats per mantenir 

l’atenció i afectació de les funcions executives (143,186). La disminució de 

l’activitat del CPF dorsolateral durant una tasca de memòria de treball, s’ha vist 

correlacionada amb la severitat de la depressió en el TB (449). 

 

Marcadors inflamatoris perifèrics, tals com la Proteïna C Reactiva (PCR), 

Interleucina-6 o Interleucina-10, estan elevats tant en adolescents com en adults 

amb TB, sobretot durant els episodis simptomàtics. Varis estudis han demostrat 

que l’elevació d’aquests paràmetres s’associa negativament amb el funcionament 

neurocognitiu (450–456).  

 

Cada vegada més es reconeixen els factors psicològics tant com factors de risc 

associats com contribuents continus al curs del TB. Dos d'aquests factors 
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psicològics inclouen l'estil cognitiu (autoestima, actituds disfuncionals, estils de 

valoració o atribució) i les conductes d'afrontament (457).  

 

Els estils cognitius desadaptatius poden conduir a conductes d'afrontament 

desadaptatives (458), les quals confereixen risc per a la depressió bipolar. D’acord 

amb la teoria d’estils de resposta (459,460), és a dir, la forma en la que un individu 

respon o s'enfronta a l'afecte negatiu, influeix en la duració i en la gravetat dels 

símptomes depressius. A més els esdeveniments negatius també poden 

desencadenar episodis hipomaníacs, la qual cosa suggereix que els estils cognitius 

per a avaluar els esdeveniments negatius també poden conferir vulnerabilitat als 

episodis hipomaníacs (461).  

 

Certs estils cognitius i d'afrontament s'associen de manera prospectiva amb la 

manifestació de la simptomatologia i poden mostrar una capacitat predictiva de 

l'estat de l'episodi. Per exemple, s'ha vist que la baixa autoestima i els pensaments 

automàtics negatius prediuen major simptomatologia depressiva o hipomaníaca, 

però no maníaca, en el temps (462,463).  En l’estudi de Scott (464) es va observar 

que la baixa autoestima era el predictor més robust de recaiguda en una petita 

mostra d'individus amb simptomatologia hipomaníaca. 

 

La ruminació representa un d'aquests estils d'afrontament inadaptats. S'han 

informat estils d'afrontament ruminatius en els trastorns de l'espectre bipolar 

(460,465–470). La ruminació va predir prospectivament el nombre d'episodis 

depressius en un seguiment de 3’5 anys en una mostra d'espectre bipolar (471). 

 

En relació a la capacitat d’afrontament, Gruber et al. (467) van informar de 

l’associació positiva entre la ruminació i la freqüència maníaca i depressiva al llarg 

de la vida. 

 

A través de la utilització de l’Inventari de Actituds de Hipomania i Prediccions 

Positives (HAPPI) (472), el qual és una mesura específica de creences 

disfuncionals associades a la hipomania, Dodd et al. (473) van trobar que les 

puntuacions totals de HAPPI van predir la simptomatologia hipomaníaca a les 4 
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setmanes de seguiment en una mostra de TB tipus I després de controlar el temps 

des de l'últim episodi agut d'estat d'ànim. Per tant, els estils cognitius i 

d'afrontament desadaptatius examinen la mesura en què les vulnerabilitats 

biològiques subjacents s'expressen en la desregulació de l'estat d'ànim en el TB. 

 

Lukacs et al. (474), a partir de la premissa de que les conductes de risc són 

freqüents en el TB, confirmen la importància de comprendre els processos de 

raonament en combinació amb la impulsivitat, com a potencials factors 

conductuals de risc en el TB. A través de la Teoria Intuïcionista de la Memòria 

(Fuzzy-Trace Theory) es pot reduir de forma eficaç les conductes de risc mitjançant 

intervencions conductuals centrades en la creació de valor.  

 

Les persones amb TB experimenten tant problemes per tenir un son reparador 

com disfuncions neuropsicològiques, lo que origina limitacions en una íntegre 

recuperació funcional. Menkes et al. (475), van examinar si l’alteració de la son era 

major en TB tipus I que en els controls sans i van comparar l’efecte de la qualitat 

del son en l’aprenentatge, la memòria i el funcionament executiu entre ambdós 

grups (controls sans i TB tipus I). Van observar que les persones amb TB tipus I 

que patien un son deficient també eren més vulnerables a l’aprenentatge verbal i 

als trastorns del funcionament executiu. 

 

McIntyre et al.(476), van realitzar un estudi pilot d’estimulació magnètica 

transcranial repetitiva (rTMS) per millorar la funció cognitiva en adults amb TB, en 

el que van concloure que la rTMS pot oferir beneficis en determinats dominis del 

funcionament cognitiu del TB. 

 

 

1.1.3.4     Factors psicosocials  
 

Les variables interpersonals també tenen un rol en l'inici i en el curs del trastorn, 

actuant com a factors de risc o de protecció. 
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Malgrat els pocs estudis d'etiologia psicosocial, s'ha reportat que la falta de suport 

social i l'alt nivell de tensió social, estan relacionats amb els símptomes residuals 

de l'estat d'ànim entre episodis i el ritme circadiari irregular del TB (383,477–479). 

 

Els esdeveniments adversos durant la infància, com ara l'abús sexual o físic i la 

negligència semblen evocar o almenys exacerbar certes vulnerabilitats 

preexistents en el curs del TB (480–486). Antecedents de maltractament infantil 

s'han associat a un debut precoç, major severitat de la simptomatologia depressiva, 

majors taxes de suïcidi, presentació més complexa del trastorn, major 

comorbiditat i disminució de la resposta del tractament (482,487–491). L'abús 

sexual en la infància és un altre factor que s'ha vist associat amb la severitat del TB, 

estant relacionat amb la conducta suïcida, l'abús de substàncies i els símptomes 

psicòtics (492). El trauma infantil també s’associa amb el TB i la seva expressió 

clínica (493). 

 

Dos estudis transversals (494,495), van trobar que els esdeveniments vitals 

negatius eren comuns en els mesos previs a un episodi depressiu bipolar. Els 

esdeveniments negatius independents es van associar a un augment de quatre 

vegades en el risc de descompensació en un estudi de 61 persones amb TB tipus I 

(496), i un augment de tres vegades en el temps fins a la recuperació en un altre 

estudi amb 67 persones amb TB tipus I (497). 

 

En contrast amb les troballes més sòlides per a la depressió bipolar, alguns estudis 

han indicat que els esdeveniments negatius greus són igualment comuns abans i 

després dels episodis maníacs entre els pacients amb TB tipus I (498). 

 

Tot i que hi ha pocs estudis sobre els factors psicosocials que diferencien els 

subtipus de TB (tipus I i tipus II), s'han trobat algunes diferències. En l'estudi de 

Fletcher (499), van observar que les persones amb TB tipus I eren més propenses 

a avaluar l'estrès com una amenaça fonamental per al seu benestar, és a dir, van 

emfatitzar més en l'impacte negatiu dels esdeveniments estressants, que aquells 

amb TB tipus II. En termes d'afrontament, els participants amb TB tipus I eren més 

propensos a utilitzar estratègies d'adaptació, per exemple buscar ajuda 
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professional, reduir la sobre-estimulació o afrontar directament el problema, per a 

pal·liar els pròdroms hipomaníacs (500,501). Si bé aquests estudis transversals 

brinden una instantània de les diferències d'estils cognitius i d'afrontament en els 

subtipus del TB, no permeten examinar com aquests factors podrien relacionar-se 

amb l'expressió dels símptomes al llarg del temps. 

 

L'estrès interpersonal crònic també pot ser important en el curs de la depressió 

bipolar entre grups d'edat més joves. En un grup d'adolescents amb TB tipus I i 

tipus II, els que tenien major estrès personal i familiar van experimentar 

símptomes depressius més sostinguts en el temps (502).  

 

La naturalesa de la interacció entre la vulnerabilitat i l'estrès pot canviar en les 

diferents fases del desenvolupament i progressió de la malaltia. El model de 

sensibilització a l'estrès suggereix que a mesura que el trastorn es torna més 

recurrent, es necessita menys estrès per a provocar episodis aguts (503,504).  

Malgrat això, un estudi va concloure que els esdeveniments de la vida es tornen 

menys poderosos per a precipitar amb el temps episodis patològics de l'estat 

d'ànim entre els nens en risc de TB (505).  Pel que són necessaris més estudis 

longitudinals per a resoldre aquestes ambigüitats. 

 

Els esdeveniments socials i les rutines influeixen en els horaris diaris i en la seva 

regularitat, per tant, s’involucren en els ritmes circadiaris biològics subjacents. En 

dos estudis retrospectius, les persones amb TB tipus I van informar la presència de 

més esdeveniments de la vida diària que van alterar els seus horaris abans de 

l'aparició de simptomatologia maníaca (494,506). 

 

Segons l’estudi de Elinson et al. (507), els pacients amb TB amb ocupació laboral 

tenen una menor pervivència dels episodis en comparació als que estan en situació 

de desocupació laboral. La situació laboral s'ha associat amb el funcionament 

cognitiu, la gravetat dels símptomes, l'historial d'hospitalització a unitats de salut 

mental (508), la recuperació interepisòdica, la percepció dels símptomes psicòtics i 

l’ús de substància il·lícites (509). No obstant això, cal tenir present l'abast de la 
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influència dels símptomes depressius i/o maníacs sobre la discapacitat laboral que 

ocasiona i els dies de baixa laboral (510–513). 

 

L'emoció expressada (EE) és un índex que s'utilitza per a saber el grau en què els 

familiars (pares o cònjuges) que brinden cures expressen actituds crítiques, hostils 

o emocionalment massa involucrades o sobreprotectores cap al pacient durant o 

poc després d'un episodi agut. S'avalua a partir de l'entrevista familiar de 

Camberwell (514). Diversos estudis longitudinals han trobat que els pacients 

bipolars tipus I que estan associats amb cònjuges o pares amb alta EE tenen taxes 

més altes de recaiguda durant períodes de 9 mesos que els pacients associats amb 

familiars amb baixa EE, menys crítics o normalment involucrats, fins i tot després 

que els símptomes basals hagin desaparegut (515–518). Dos estudis han trobat 

que la relació amb la EE és més forta per a les recaigudes o estats simptomàtics 

depressius que maníacs entre els pacients bipolars tipus I (518,519) 

 

En l’estudi de Keck (520), es va observar que un major estatus social es 

relacionava amb una major taxa de recuperació, i a més era més ràpida.  

 

 

1.1.3.5     Altres factors implicats  
 

L’evidència suggereix que la disfunció mitocondrial pot estar relacionada en la 

patogènesis del TB (521–523). 

 

En pacients amb TB s’ha detectat una desregulació autonòmica, amb un augment 

de l’activitat del sistema nerviós simpàtic i una disminució de l’activitat 

parasimpàtica (524–526).  

 

Tal i com s’ha anat comentant, existeix una creixent evidència que el TB està 

relacionat amb una mala regulació de la son i dels ritmes circadiaris. Aquesta 

desregulació podria ser un mecanisme a través del qual els esdeveniments de la 

vida influeixen en la simptomatologia. En 1987 (527), es va plantejar la hipòtesi de 

que la interrupció de la son podria desencadenar símptomes maníacs. Leibenluft et 



 39 

al. (528), van trobar que la pèrdua de son precedia a la simptomatologia maníaca. 

De manera congruent, un estudi experimental acuradament controlat va indicar 

que més del 10% dels pacients amb depressió bipolar van desenvolupar 

símptomes hipomaníacs o maníacs després de sotmetre’ls a privació de la son 

(529).  Els efectes de la privació de la son, semblen similars en el TB tipus I i en el 

tipus II.  

 

L’evidencia ha demostrat l’associació entre el trastorn bipolar i la desregulació 

circadiana, a través d’estudis de polisomnografia i actigrafia (255,256,449,530–

534). Tot i que hi ha resultats contradictoris, s’ha demostrat que els pacients amb 

TB tenen una hipersensibilitat de resposta de melatonina a la llum, és a dir, en 

resposta a l’exposició lumínica, les concentracions plasmàtiques de melatonina 

nocturna són menys de la meitat en les persones amb TB en comparació als 

controls sans (255,256,533). S’ha objectivat una major reducció i un retard en la 

secreció de melatonina en el TB en comparació als pacients amb Trastorn 

Depressiu unipolar (535).  

 

 

 

1.1.4   Simptomatologia 
 

Els trastorns bipolars (TB) són un grup d'afectacions clíniques que es caracteritzen 

per l'alteració de l'estat d'ànim de manera cíclica i recurrent. Tot i que els episodis 

de mania són els que atorguen l'entitat diagnòstica al TB, les persones que el 

pateixen també poden presentar episodis depressius, per la qual cosa presenten 

períodes alternants de profunda alteració de l'estat d'ànim intercalats amb 

períodes de recuperació més o menys completa. Durant el curs de la malaltia els 

pacients solen canviar de polaritat tres vegades a l'any (536). També s'han 

objectivat alteracions en els bioritmes i en el funcionament neurocognitiu. 

 

1.1.4.1   Episodi maníac 
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Un episodi maníac es caracteritza per un període diferenciat d'un estat d'ànim 

anormal i persistentment elevat, expansiu o irritable, i un augment de l'energia o 

de l'activitat respecte a l'habitual en el subjecte. Aquesta simptomatologia ha de 

manifestar-se com a mínim durant una setmana (o menys temps si la gravetat dels 

símptomes requereix d’hospitalització prèvia). Durant aquest període també es pot 

observar una autoestima exagerada o sensació de grandiositat, disminució de la 

necessitat de dormir, verborrea, fugida d'idees, experiència subjectiva que el 

pensament està accelerat, fàcil distracció davant estímuls irrellevants, augment de 

l'activitat (a nivell social, acadèmic, laboral o sexual), capacitat de judici 

compromesa e implicació excessiva en activitats plaents que tenen un alt potencial 

per a produir conseqüències greus.  

 

L'alteració de l'estat d'ànim és prou greu com per a provocar una deterioració 

sociolaboral, requerint d'hospitalització per a disminuir riscos cap a si mateix o als 

altres. Tota aquesta simptomatologia es pot acompanyar de símptomes psicòtics 

(deliris i/o al·lucinacions) congruents o no a l'estat d'ànim.  

 

Encara que en la majoria dels casos les persones que són diagnosticades de TB 

experimenten tant episodis maníacs com depressius durant el curs de la seva 

malaltia, el 12-16% dels individus no experimenta els dos pols del trastorn, és a dir, 

únicament presenten episodis maníacs (537–539). De fet, un estudi prospectiu 

(540) ha arribat a confirmar que la mania unipolar pot existir durant 15-20 anys 

sense que s'experimentin episodis depressius. No obstant això, la cinquena edició 

del Manual Diagnòstic i Estadístic dels Trastorns Mentals – DSM-5 - (29) no 

reconeix ni la mania pura ni la hipomania com a entitats diagnòstiques pròpiament 

dites tot i que existeix evidència que defensa que la mania és genèticament 

independent (541). 

 

Encara que la mania és molt menys comuna que la depressió en els pacients amb 

TB, ja que els símptomes de mania solen estar presents durant aproximadament el 

10% del temps enfront del 40% del temps dels símptomes depressius (536,542),  

els comportaments extrems associats a ella poden ser devastadors. 
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1.1.4.2    Episodi hipomaníac 
 

Els episodis hipomaníacs es caracteritzen per un període diferenciat durant el qual 

l'estat d'ànim és persistentment elevat, expansiu o irritable durant almenys quatre 

dies i és clarament diferent de l'estat d'ànim habitual o basal. També es pot 

observar una autoestima exagerada, sentiments de grandesa, disminució de la 

necessitat de dormir, pressió per a mantenir una conversa, discurs amb fugida 

d'idees o sensació subjectiva que els pensaments van a gran velocitat, fàcil 

distracció i/o augment de l'activitat habitual. 

 

Es defineix com una forma atenuada de mania, ja que l'impacte funcional i 

psicosocial és menor i no s'acompanya de simptomatologia psicòtica. Normalment 

no solen requerir ingrés hospitalari. 

 

 1.1.4.3     Episodi depressiu  
 

Encara que la simptomatologia maníaca és determinant per al diagnòstic de TB, tal 

com s'ha esmentat anteriorment, els episodis depressius es manifesten de forma 

més prevalent. Els pacients amb TB passen la meitat del temps amb símptomes 

afectius, dels quals, la simptomatologia depressiva és tres vegades més freqüent 

que la simptomatologia maníaca (536,543), pel que la simptomatologia depressiva 

té un pes gens negligible en el TB, sobretot tenint en compte que sembla ser el 

principal contribuent de la discapacitat associada al trastorn (544). 

 

En l’estudi de Judd et al. (536), van estimar que el 30% aproximadament del temps 

en que es prolonga la malaltia és en simptomatologia depressiva. D'altra banda, cal 

tenir present que aquesta simptomatologia és la responsable en major part de la 

pèrdua de qualitat de vida, la deterioració funcional, la morbiditat i la mortalitat 

(545,546). 

 

Els criteris diagnòstics per a la depressió bipolar són similars als experimentats en 

la depressió major unipolar, és a dir, humor deprimit o trist, apatia, anergia, 

aïllament social, clinofília, pèrdua d'interessos, disminució de la gana, insomni, 
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agitació o alentiment psicomotor, problemes per a concentrar-se, i/o pensaments 

de mort. No obstant això, l'evidència suggereix que els «símptomes atípics» com la 

hipersòmnia i la hiperfàgia, la inhibició psicomotora, les característiques 

psicòtiques, els sentiments de culpabilitat patològica i la labilitat afectiva, així com 

episodis més curts, són més comuns en la depressió bipolar (547).  

 

Cal tenir present que les taxes de suïcidi consumat, els intents de suïcidi i la ideació 

suïcida solen presentar-se predominantment en l'episodi depressiu (544).  

 

1.1.4.4     Característiques mixtes  
 

Tal i com el seu nom indica, es caracteritza per la presència de símptomes afectius 

de qualsevol pol. 

 

La presència de simptomatologia mixta va tenir cabuda fins el DSM-IV-TR (548). 

En l’episodi mixt es complien criteris tant per a un episodi maníac com per a un 

episodi depressiu (excepte la duració). Però a partir de la publicació del DSM-5 

(29), ha desaparegut la categoria d'episodi mixt com a tal i, així no limita 

únicament el seu diagnòstic en el Trastorn Bipolar tipus I. El caràcter mixt dels 

episodis afectius passa a ser un especificador de curs, és a dir, una vegada 

diagnosticat un episodi maníac, hipomaníac o depressiu, es necessiten tres criteris 

de l'episodi afectiu del pol oposat per a poder considerar l'especificador de 

simptomatologia mixta. De tal forma que podem afegir aquesta característica si 

observem com a mínim tres símptomes del pol maníac o hipomaníac durant (sense 

la necessitat que estiguin superposats) un episodi depressiu o bé, la presència de 

mínim tres símptomes depressius durant un episodi maníac o hipomaníac. 

 

És més, alguns pacients amb TB poden arribar a presentar estats mixtes amb 

símptomes de mania i símptomes depressius, i alguns semblen tenir episodis breus, 

de minuts a hores, de depressió durant els episodis de mania.  
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1.1.5    Diagnòstic  
 

El diagnòstic del Trastorn Bipolar es realitza mitjançant una exploració clínica 

exhaustiva i quan és possible es complementa amb informació aportada per 

terceres persones com per exemple la pròpia família.  

En data d'avui, no existeix un biomarcador específic que ens indiqui el diagnòstic i 

a vegades és dificultós poder realitzar aquest diagnòstic en la consulta inicial, sent 

necessària la contemplació de l'evolució longitudinal. 

 

El Manual Diagnòstic i Estadístic dels Trastorns Mentals en la seva última edició 

(DSM-5)  (29) i la desena revisió de la Classificació Internacional de Malalties (CIE-

10) (549) ens mostren els últims criteris diagnòstics per a aquestes entitats. El 

DSM-5 (29) ha modificat els criteris diagnòstics de la mania i la hipomania afegint 

un augment persistent d'energia o activitat conjuntament amb un estat d'ànim 

expansiu, elevat o irritable com a característiques essencials. Un altre canvi 

important en el DSM-5 (29), però no en el CIE-10 (549) o 11 (550), és la 

suplantació de l'estat mixt amb l'especificador de característiques mixtes, tal i com 

s’ha comentat anteriorment.   

 

Lamentablement, la majoria de persones amb trastorn bipolar no són 

diagnosticades correctament fins passat un període de sis a deu anys del primer 

contacte amb el metge d'atenció primària o bé un especialista, malgrat tenir 

simptomatologia pròpia del trastorn (551).  Moltes persones amb trastorn bipolar, 

presenten un quadre depressiu com a episodi índex i posteriorment es presenta 

l'episodi maníac o hipomaníac, per la qual cosa hem de tenir en compte una sèrie 

de factors que augmenten la probabilitat de canvi de diagnòstic d'un trastorn 

depressiu a un trastorn bipolar (552–555), tals com:  

 Edat d'inici precoç (per exemple; edat inferior als 25 anys) 

 Simptomatologia depressiva atípica (per exemple; hiperfàgia, hipersòmnia) 

 Quantitat d'episodis depressius previs (per exemple; tres o més episodis) 

 Simptomatologia psicòtica 

 Antecedents familiars de trastorn bipolar i/o una altra psicopatologia greu 



 44 

 Manca de resposta o aparició de simptomatologia hipomaníaca amb el 

tractament amb antidepressius 

 Característiques mixtes 

 Comorbiditat (per exemple; trastorn per ús de substàncies, trastorn per 

dèficit d'atenció i/o hiperactivitat) 

 

Lluny de ser una entitat diagnòstica discreta, hi ha un creixent reconeixement d'un 

espectre de TB que va des de la pertorbació anímica greu a les variacions de l'estat 

d'ànim lleus que estan molt més a prop de les fluctuacions de l'estat de l'ànim no 

patològiques. L'espectre bipolar és un terme comunament utilitzat per a descriure 

la gamma completa de fenotips sospitosos o manifestacions simptomàtiques 

expressades per pacients amb diagnòstic de TB, reconeixent així la significativa 

heterogeneïtat simptomàtica, la severitat i els patrons cíclics d'aquesta població 

(16,556–559). 

 

 

 

1.1.6  Classificació 
 

1.1.6.1   Trastorn Bipolar tipus I 
 

S’estima que la prevalença és de 0’6-1% (17,28) i afecta a ambdós sexes per igual 

(560). 

 

Per a diagnosticar un trastorn bipolar tipus I s'ha de presentar almenys un episodi 

maníac, per la qual cosa aquesta és la condició sine qua non ens permet indicar que 

el trastorn bipolar és de tipus I, segons el DSM-5 (29). 

 

També poden (sense ser obligatori) presentar episodis hipomaníacs i/o episodis 

depressius majors al llarg de l'evolució de la malaltia. 
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1.1.6.2       Trastorn Bipolar tipus II 

 

La prevalença estimada és de 0’4-1’1% (13,24) i en aquest cas, és més freqüent en 

el sexe femení (560). 

 

El trastorn bipolar tipus II es caracteritza per la presència d'almenys un episodi 

d’hipomania i un o més episodis de depressió major. No pot aparèixer cap episodi 

maníac.  

 

En relació a l'evolució de la malaltia, en comparació a la de tipus I, s'objectiven més 

recurrències, episodis de major duració i períodes de remissió més curts. 

 

1.1.6.3       Trastorn Ciclotímic 
 

La prevalença és molt variable entre els estudis, sent des de 0’4% a 2’5%. Xifres 

més baixes de detecció d'aquest trastorn posen en relleu la poca utilitat i la 

comprensió relativament pobra del diagnòstic ciclotímic (561–563). S'ha vist que 

és més prevalent en el sexe femení (564). 

 

S'aplica a pacients que experimenten com a mínim durant dos anys (un any en 

població infantil) períodes amb simptomatologia hipomaníaca i depressiva però 

sense arribar a complir criteris per a mania, hipomania o depressió major. Durant 

aquests dos anys, la simptomatologia ha d’estar present com a mínim la meitat del 

temps i el pacient no està lliure de símptomes més de dos mesos consecutius. 

 

1.1.6.4 Altres Trastorns Bipolars específics i condicions 

relacionades 

 

Aquesta categoria diagnòstica permet categoritzar als pacients que presenten 

símptomes però no compleixen tots els criteris per a ser diagnosticats de trastorn 

bipolar. Quan s'utilitza aquesta categoria diagnòstica, el clínic ha de comunicar els 

motius específics pels quals no compleix criteris, per exemple episodi depressiu 
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major però amb un període massa curt d'un episodi hipomaníac (2-3 dies) o amb 

insuficients símptomes, episodi hipomaníac sense la presentació prèvia d'un 

episodi depressiu major o duració massa curta (< de 24 mesos) de ciclotímia (29). 

 

1.1.6.5      Trastorn Bipolar no especificat i trastorns relacionats 
 
 

S'aplica a pacients que presenten símptomes relacionats de l'esfera bipolar però 

no compleixen tots els criteris per a algun dels trastorns bipolars descrits 

anteriorment. 

 

 

 

1.1.7 Evolució i pronòstic 

 

Inicialment es considerava que existia una recuperació total interepisòdica, però 

en l'actualitat s'ha observat que existeix una recuperació lenta o incompleta entre 

els episodis aguts, existint un risc continu de recurrència i una morbiditat 

sostinguda al llarg del temps, fins i tot amb l'ús continuat d'un correcte tractament. 

 

La pròpia naturalesa recurrent del trastorn, fa que la probabilitat de recidives sigui 

molt elevada, provocant una alteració del funcionament global de la persona sense 

poder arribar a la recuperació total interepisòdica (565). De la mateixa manera, 

s'han descrit alteracions cognoscitives, com ara en la memòria verbal i en les 

funcions executives, les quals poden persistir fins i tot en períodes de eutímia 

(566–568).  

 

Amb l'evolució del trastorn, s'ha detectat la persistència de simptomatologia 

subsindròmica entre els episodis aguts malgrat una bona adherència al tractament 

(569).  

 



 47 

La taxa de mortalitat en persones amb trastorn bipolar és entre dues i tres vegades 

major que en la població general, sent el suïcidi la causa més habitual de mort 

(3,570–574). 

 

La importància d'un diagnòstic correcte i precoç és molt elevada ja que el maneig i 

el pronòstic poden variar. Paral·lelament, arran de l’evolució progressiva i 

debilitant d’aquest trastorn, una intervenció terapèutica precoç i efectiva és 

indispensable pel pronòstic del pacient (20,575,576).  

 

 

 

 

1.2 SUÏCIDI CONSUMAT EN EL TRASTORN BIPOLAR  
 

El suïcidi és un acte intencionat que causa la mort de la pròpia persona que el 

realitza. D'acord amb l'Organització Mundial de la Salut, el suïcidi és el major 

problema de salut pública que actualment involucra aproximadament 700.000 

morts a l'any a nivell mundial (1).  

 

Els estudis de mortalitat indiquen que el trastorn bipolar està associat a una 

pèrdua de 10 – 20 anys potencials de vida (577–581). La diferència de mortalitat 

entre les persones amb trastorn bipolar i la població general és enorme i està 

augmentant, especialment en població jove d’entre 15 i 29 anys d’edat (582–584).   

 

És més prevalent la mort per suïcidi en el trastorn bipolar que en altres trastorns 

mentals i és aproximadament 20 – 30 vegades més probable la mort per suïcidi 

respecte a la població general. De fet, aproximadament un 30-50% d'adults amb 

trastorn bipolar han presentat alguna temptativa autolítica al llarg de la seva vida, 

dels quals un 15-20% acaben morint per suïcidi (585).  

 

Les temptatives de suïcidi i la mort per suïcidi tenen més probabilitats d'ocórrer 

amb la presència de simptomatologia depressiva o mixta. La literatura disponible 

suggereix que el trastorn bipolar II té una taxa de suïcidi més alta que el trastorn 
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bipolar tipus I, la qual cosa posa en evidència la gravetat i la complexitat del 

trastorn bipolar tipus II (3,5). 

 

 

1.2.1    Epidemiologia 
 

La tragèdia del suïcidi no és exclusiva del TB, però és una realitat ineludible que les 

persones que presenten aquest trastorn tenen un risc elevat d’intents de suïcidi i 

de suïcidi consumat (586–588). En la literatura s'ha descrit un major risc de 

mortalitat precoç (571,573,589–592), observant-se conductes suïcides recurrents 

amb una prevalença de temptatives de suïcidi de gairebé el 34% (593). 

 

Sortosament, en l’últim document de la Organització Mundial de la Salut (OMS) 

sobre la estadística de la salut mundial (594) s’observa una disminució constant de 

la mortalitat per suïcidi des de l’any 2000, però les xifres continuen sent altes. 

 

Varis estudis de seguiment prospectius (595–607) i retrospectius (608–620), han 

investigat la ràtio de suïcidi en pacients amb Trastorn Bipolar, però vària 

considerablement entre els estudis (Risk Ratio 0,20 – 10,99) en funció de la mostra 

estudiada.  

 

S'han detectat diferents mètodes, sent els més freqüents l'ofegament, la sobredosi 

medicamentosa, la precipitació o el penjament. Altres mètodes descrits en la 

literatura han estat la inhalació de gas o el tret amb una arma de foc (595,621,622), 

però s'observa una gran influència en funció de la regió del món i de la cultura. 

 

Estudis a llarg termini suggereixen que la proporció de morts atribuïdes al suïcidi 

en pacients amb trastorns afectius és d'un 15 – 20%, però aquest percentatge pot 

ser major en pacients amb trastorn bipolar (3,580,623–631). A més, s'ha reportat 

que aproximadament el 40% d'ells han tingut almenys un intent de suïcidi al llarg 

de la seva vida. La relació entre temptativa autolítica i suïcidi és de 35:1 en la 

població general, però per a gent amb trastorn bipolar (TB) la ràtio és de 3:1 
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(609,632–634), el que ens indica una elevada letalitat de les temptatives 

autolítiques en els pacients amb TB. 

 

Basat-nos en les principals troballes, la ràtio estandarditzada de suïcidi en TB és 

aproximadament 20-30 vegades major que en la població general i la ràtio 

estimada de mort per suïcidi en pacients amb TB és de 0’2-0’4 per 100 

persones/any (571,609,631,635,636). 

 

En l'estudi epidemiològic de Clements, es va examinar una mostra nacional de 

suïcidis consumats entre 1996 i 2009, i van trobar que del total de la mostra, 1.489 

pacients tenien el diagnòstic de TB, amb una mitjana de 116 suïcidis per any (637). 

 

S’ha descrit que l'excés de mortalitat es pot dividir en causes evitables i causes 

inevitables (638). El suïcidi en el trastorn bipolar és clarament una causa evitable 

de mort. 

 

 

1.2.2 Factors associats al risc de suïcidi en el Trastorn 

Bipolar  

 

1.2.2.1     Factors genètics 
 

Els antecedents de suïcidi en familiars de primer grau són el major factor de risc de 

suïcidi en el trastorn bipolar. Alguns estudis han trobat una associació significativa 

entre la història familiar de suïcidi en familiars de primer grau i el suïcidi en 

pacients amb TB (595,621,630,639–645), amb alguna evidència que suggereix que 

les conductes suïcides maternes tenen major influència que les paternes (646). 

 

S'estima que la heretabilitat del suïcidi és del 30-50% aproximadament (645,647–

649), confirmant-se aquesta heretabilitat també en estudis de bessons (650,651). 

Però, en l’estudi de de Kessing (652), en el que van estudiar la mortalitat en 

pacients amb diagnòstic de TB i en els seus bessons sans, van objectivar un 
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augment de la mortalitat per suïcidi en les persones afectes de TB i en canvi, no hi 

havia aquest augment de mortalitat per suïcidi en el seus germans bessons no 

afectats per TB, tal i com també va demostrar un altre estudi basat en la població 

danesa sobre el suïcidi en  trastorns psiquiàtrics en general (642) .  

 

Guiats per les dades epidemiològiques genètiques que suggereixen la predisposició 

al comportament suïcida de determinats gens, s’han realitzat varis estudis genètics 

moleculars en les darreres dècades per identificar variants genètiques 

responsables del suïcidi (653).  

 

En l’estudi de Schaffer et al. (588), van demostrar que un total de 16 gens 

s’expressaven de forma diferencial en el grup de pacients bipolars suïcides en 

comparació amb el grup de persones amb TB no suïcides. En una mostra de 45 

morts de persones amb TB (22 mitjançant el suïcidi i 23 morts sense suïcidi)  

derivada de la base de dades de l’Institut de Recerca Mèdica de Stanley (SMRI), van 

observar una disminució en la regulació de l’expressió en el còrtex prefrontal de 

10 gens (654); TM4SF1, CHI3LI, EMX2, LDLR, ZIC1, PSLCR4, ZHX2, TIMP, TIMP1 i 

NAV2. En la mateixa mostra, es va observar una regulació a l’alça de l’expressió de 

tres gens: TRIM23, STCH i GABRAS. 

 

En un altre anàlisi genètic postmortem de 14 pacients amb TB que van morir per 

suïcidi (655), extrets també de la base de dades de SMRI, es va detectar un 

augment significatiu en l’expressió de l’àcid fosfatasa 1 (ACP 1) en l’àrea 46 de 

Brodmann. I, un tercer estudi (656), a partir de la mateixa base de dades, amb vuit 

persones amb TB que van morir per suïcidi, van identificar una expressió 

diferencial en el còrtex prefrontal de CAD i de Na+/K+ - ATP1A3. 

 

Estudis d'associació de gens candidats han proporcionat interessants evidències 

sobre el paper de la variació genètica en la conducta suïcida. Els trastorns afectius 

estan relacionats amb disfuncions en les vies serotoninèrgiques, dopaminèrgiques 

i noradrenèrgiques (657–659), pel que alteracions en alguna d'aquestes vies 

també s'han vist involucrades en el suïcidi. 
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Gens relacionats amb la via serotoninèrgica (variants dels gens del transportador 

de serotonina o SCLC6A4, dels receptors de serotonina - des de 5-HT1 fins a 5-HT7 

- i de la triptòfan-hidroxilasa-1 –TPH1-) han estat focus d'alguns estudis i meta-

anàlisis (659–671). S’han identificat dos gens que codifiquen TPH1 i TPH2 

(672,673). Alguns estudis i meta-anàlisis han demostrat una associació 

significativa entre tres polimorfismes de TPH1 (A218C, A779C y A6526G) i el risc 

de suïcidi (667,668,674–677). Tot i així, un estudi prospectiu (678) no va trobar 

cap associació.  

 

En la mateixa línia, alguns estudis van trobar associació entre algunes variants de 

TPH2 (rs1386494, rs4448731, rs6582071, rs4641527, rs1386497) i el suïcidi 

consumat (677,679–683), però l’estudi de Buttenschon (684), en el qual van 

examinar a més de 500 pacients que van morir probablement per suïcidi (persones 

que van morir mitjançant morts violentes), no va trobar cap associació amb la 

variant rs1386494 del TPH2. 

 

Els receptors de serotonina i les seves variants estan implicades en la 

patofisiologia del suïcidi. Un polimorfisme del gen (C1019G) del receptor 1A de la 

serotonina (5-HT1A) s'ha vist associat amb el suïcidi però també amb estressors 

ambientals de la vida (367,685,686). Així mateix, existeixen algunes associacions 

entre el gen d'HTR1B (rs6296 i A161T) i el suïcidi (687–689). Tot i que alguns 

estudis han trobat una associació entre polimorfismes (A143G i T102C) del gen del 

receptor de serotonina 2A (5-HTRA2) (690,691), altres no han trobat cap 

associació (692,693). 

 

El gen del transportador de serotonina (SLC6A4) té un polimorfisme (5-HTTLR, 

rs4795541) que ha estat objectiu de recerca en diversos estudis però els resultats 

són divergents. Alguns estudis han reportat una associació entre l'al·lel S (al·lel 

menor) i el suïcidi (362,666,690,694,695), mentre que altres estudis no han trobat 

cap diferència (684,696,697). 

 

La impulsivitat s'ha associat amb una desregulació dels sistemes serotoninèrgics i 

dopaminèrgics. S'ha reportat que els pacients amb TB amb major impulsivitat 
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tenen major risc de suïcidi i major severitat de les temptatives autolítiques 

(698,699). S’han investigat dos gens dels sistemes serotoninèrgic i dopaminèrgic 

(AKT1 y AKT1P). En l’estudi de Magno et al. (700) van trobar una associació entre 

AKT1 amb el suïcidi i les temptatives violentes, però no van trobar cap associació 

amb l'AKT1P. En l'estudi de Jimenez et al. (701) es va publicar que una variabilitat 

genètica de GSK3B, que porta al·lels T i G en rs1732170 i polimorfismes de 

nucleòtid únic –SNPs - en rs334558, s'associa amb un major nivell d'impulsivitat i 

un augment del risc de conducta suïcida en pacients amb trastorn bipolar (702). 

 

Els gens implicats en les vies GABAèrgiques i glutamatèrgiques també han sigut 

objecte d’estudi en relació al suïcidi i amb la simptomatologia depressiva (703–

706). La majoria d’aquests estudis han utilitzat microarrays de mRNA per 

comparar teixit cerebral postmortem de persones amb simptomatologia depressiva 

que han mort per suïcidi amb persones amb una bona salut mental que no van 

morir per suïcidi.  

 

Gens del receptor  alfa2A – adrenèrgic (ADRA2) en la via noradrenèrgica també 

s’han associat amb el suïcidi (707,708) independentment del fenotip del trastorn 

(709). Diverses variables genètiques, incloent el promotor N521K, C1291G i 

rs11195419, també s'han vist involucrades amb el suïcidi (708,710). No obstant, 

Martin – Guerrero et al., no van trobar cap tipus d’associació (711). 

 

Un altre gen que també s'ha vist involucrat amb la conducta suïcida és el del Factor 

Neurotròfic Derivat del Cervell (BDNF) (712–716). Estudis postmortem han 

detectat nivells reduïts de mRNA de BDNF en l'escorça prefrontal i en l'hipocamp 

de subjectes suïcidats (717,718). Alguns estudis han trobat una associació entre el 

polimorfisme valina-66-metionina (rs6265) del gen de BDNF i el suïcidi 

(388,717,719,720). Certs estudis han mostrat una associació d’aquest 

polimorfisme i el suïcidi en context de trastorns psiquiàtrics, tals com el TB 

(388,689,721). A més, el polimorfisme valina – 66- metionina (rs6265) s’ha vist 

que està associat amb el TB, especialment en pacients cicladors ràpids (387,722–

724). Pregelj et al. (725) van demostrar l'enllaç entre el polimorfisme rs6265 del 

BDNF i el suïcidi en una cohort de persones que havien mort per suïcidi i, en la 
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mateixa línia, alguns estudis van demostrar el risc de suïcidi en pacients amb 

aquest polimorfisme (388,719,726). No obstant, altres estudis no van poder 

demostrar aquesta associació (727–729). 

 

Els gens que codifiquen el receptor de BDNF (neurotrophic tyrosine kinase receptor 

type 2 – NTRK2-) són també promesos candidats associats al suïcidi (730,731). 

Kohli et al. (732) van trobar una associació entre cinc polimorfismes de nucleòtid 

únic (SNPs) localitzats en el NTRK2 i el suïcidi, però no van trobar cap associació 

amb el BDNF, a diferència de Perroud (733) que van publicar que el NTRK2 i els 

polimorfismes de BDNF interaccionen significativament amb la ideació suïcida.  

 

S'ha descrit que un polimorfisme (Val58Met) de la catecol-o-metilfransferasa 

(COMT) està vinculat amb el suïcidi (734–736) però tot i així, (737,738) no van 

trobar cap associació en els seus estudis. 

 

Altres gens, que no s'han investigat tan extensament però sembla que juguen un 

paper en el suïcidi són el gen rs13515 de la mitogen-activated protein kinase 1 -

MAPK1- i el gen rs6740584 de la cyclic adenosine monophosphate response 

element-binding protein-1 –CREB1-.  

 

Els mediadors homeostàtics de l’estrès són els biomarcadors anòmals més 

consistents que s’observen en el suïcidi. Alguns estudis i metanàlisis han 

demostrat nivells aberrants de cortisol i citocines inflamatòries en pacients 

suïcides i han objectivat associacions significatives entre el gen de la proteïna 

FKBP5 i la conducta suïcida (739–746). Les variacions en aquest gen s’han associat 

a una major recurrència de la depressió i a una ràpida resposta al tractament 

antidepressiu. En l’estudi de Willour et al. (747), es va observar que la variació 

genètica del FKBP5 pot influir en el suïcidi i en el nombre d’episodis depressius en 

pacients amb TB. 

 

També s’han descrit associacions entre variants de la Neurexina 1 (NRXN1) 

(rs785403116; P469S i rs199784139; H885Y) i el risc de mort per suïcidi (748). 
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Els avenços revolucionaris en les tècniques de genotipat d'alt rendiment al llarg 

dels últims anys han proporcionat l'eina tecnològica per a abordar les limitacions 

dels enfocaments de gens candidats en l'anàlisi genètica, i condueixen al 

desenvolupament d'estudis d'associació de tot el genoma (GWAS). Aquest 

enfocament genòmic també s'ha aplicat en molts estudis sobre el suïcidi (749–

754). Aquests estudis han identificat alguns loci suggestius associats amb la 

conducta suïcida, fins i tot a nivell de tot el genoma en alguns d'ells (P < 5x10-8 ). 

 

 

1.2.2.2     Factors sociodemogràfics 
 

Tot i que es comparteixen la majoria dels factors de risc per suïcidi que en la 

població general, hi ha alguns factors que s’apliquen amb major freqüència en el 

TB. Existeix una gran variabilitat en el disseny dels estudis que investiguen els 

factors de risc sociodemogràfics del suïcidi (623).  

 

Algunes variables com l'edat, el sexe o l'estat civil, poden predir el suïcidi quan es 

consideren soles. Els homes amb TB tenen gairebé el doble de probabilitats de 

morir per suïcidi en comparació a les dones (755). No obstant això, la incidència 

específica per sexe varia considerablement entre els estudis, situant-se entre 1’5 i 

4 vegades major en el sexe masculí (756–760). Ser home, viure sol, un estat civil 

solter, vidu o divorciat, ser de raça blanca, jove (edat inferior a 35 anys) o d'edat 

avançada (edat major a 75 anys) i una situació de desocupació laboral prediuen un 

major risc de suïcidi (621,623,756–758,761–767). En relació a la raça, alguns 

estudis han demostrat que el risc de suïcidi és diverses vegades superior entre els 

homes joves caucàsics (766,767). 

 

Huber et al. (768) van publicar que l'altitud és un factor de risc per al suïcidi en el 

TB. Estudis d'hipòxia hipobàrica han demostrat que aquesta exposició pot causar 

un augment de la dopamina i de la tirosina-hidroxilasa en el cervell i una 

disminució de la serotonina i de la triptòfan-hidroxilasa. Nivells baixos de 

serotonina i alts de dopamina i noradrenalina associats amb la hipòxia de les grans 

altituds poden provocar major irritabilitat, depressió i suïcidi (769–772). 
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L'evidència també indica que la disfunció mitocondrial juga un paper en la 

patofisiología del TB (773–780) i pot influir en la severitat dels episodis. La hipòxia 

produïda per la reducció parcial d'oxigen en altes altituds poden alterar més la 

funció de les mitocòndries en persones amb TB i poden contribuir a la depressió o 

a la inestabilitat emocional i augmentar el risc de suïcidi (609,627,781). 

 

Seguint la mateixa línia, un dels mecanismes que relaciona l’exposició a altures 

elevades, l’ansietat, la simptomatologia depressiva i el risc de suïcidi, és un 

augment de la inflamació (782). S’ha vist que un augment de les ràtios de 

granulòcits:limfòcits, del recompte de neutròfils o de les ràtios de 

neutròfils:limfòcits, són marcadors fiables d’inflamacions cròniques de baix grau 

(783), i s’han associat a un augment dels marcadors inflamatoris en el trastorn 

depressiu (784,785), la impulsivitat (786) i la conducta suïcida (699,787,788). Així 

com també, les ràtios de monòcits:limfòcits o el recompte absolut de monòcits 

s’han vist associats a adversitats en la infància, a la severitat de la simptomatologia 

depressiva, al risc de diagnòstic de trastorn per estrès post-traumàtic (789) i al 

risc de suïcidi (790–792).  

 

 

1.2.2.3     Factors clínics 

 

Malgrat que la informació dels factors de risc clínics en el suïcidi és molt escassa, 

s'han detectat algunes variables associades a un augment del risc de suïcidi. 

 

En estudis postmortem de pacients que han mort per suïcidi, s’ha observat una 

major densitat en la micròglia de les regions prefrontals dorso-laterals, del còrtex 

cingulat anterior i del tàlem medio-dorsal en comparació als controls i als pacients 

amb trastorns afectius que no han mort per suïcidi (793). Existeix evidència que la 

disfunció en la connectivitat ínsula-cerebel contribueix en el mecanisme 

neurobiològic de les conductes suïcides en el TB (794).  

 

En relació a la història clínica dels pacients amb TB algunes variables són comunes, 

com ara temptatives autolítiques prèvies, comorbiditats, temps des de l'inici del 
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trastorn i les característiques clíniques. En almenys la meitat dels suïcidis s'ha 

observat que han ocorregut en persones amb temptatives autolítiques prèvies, 

sent el motiu pel qual la història prèvia de temptativa autolítica és una de les 

variables predictives més rellevants en el suïcidi 

(595,598,615,621,633,643,644,760,795,796). Un temptativa autolítica prèvia, 

augmenta el risc de suïcidi consumat fins a 37 vegades (635). 

 

La ideació autolítica també s’ha associat al suïcidi consumat i a les temptatives 

autolítiques en els pacients amb TB. La ideació autolítica pròpiament dita varia 

entre el 14 i el 59% i es relacionada amb la desesperança, la simptomatologia 

depressiva greu o amb característiques mixtes, els símptomes psicòtics, les 

temptatives autolítiques prèvies, certes comorbiditats (trastorn per ús d’alcohol o 

trastorn de pànic) i l’edat inicial de debut del TB (623,633,797–799). 

 

Un debut precoç del TB és un factor de risc associat al suïcidi. La immensa majoria 

de suïcidis ocorren en els primers anys després del diagnòstic 

(571,621,644,758,764,800). A més, la majoria de morts tenen lloc relativament 

d'hora en el tractament (595). 

 

El risc de suïcidi és alt en les primeres setmanes després de l'alta hospitalària 

(635,801,802). S'ha descrit que aproximadament un terç de la gent que realitza el 

suïcidi han estat en contacte amb serveis de salut mental l'any anterior a la seva 

mort (622,802). 

 

Els estudis d'autòpsies psicològiques han demostrat que la majoria de suïcidis 

ocorren durant els episodis depressius majors, sent menys freqüents en 

simptomatologia de característiques mixtes i rarament durant els episodis maníacs 

o en la eutímia (597,634,765,803–807). La manifestació de simptomatologia 

psicòtica congruent amb l'estat d'ànim en el debut del TB, pot ser un factor 

significant en la reducció del risc de suïcidi, mentre que la simptomatologia 

psicòtica incongruent prediu pitjors resultats (621,808). 
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El subtipus de ciclació ràpida del TB també s’ha identificat com a factor de risc del  

suïcidi, amb un 54% més de risc per temptatives autolítiques i de major letalitat en 

comparació als pacients no cicladors ràpids (623,644,809).  

 

Alguns estudis han objectivat majors taxes de suïcidi consumat en el TB tipus II 

que en tipus I (810,811). Això podria estar relacionat amb les majors taxes de 

comorbiditat i la major duració de les fases depressives o de característiques 

mixtes (627,812,813). 

 

Alguns trastorns orgànics, especialment els del sistema nerviós central, com ara 

l'epilèpsia, l'esclerosi múltiple, la corea de Huntington, el Parkinson, la migranya o 

les lesions cerebrals i medul·lars, així com pacients amb apoplexia, certes formes 

de càncer, diabetis i dolor crònic, juguen un paper important en la vulnerabilitat 

del suïcidi (814). 

 

L'abús o la dependència de substàncies s'ha vist també que és un altre predictor de 

suïcidi en el TB (610,614,764–766,815–817). L'alcohol ha estat la substància més 

involucrada entre els trastorns per ús de substàncies i el suïcidi en el TB 

(595,622,636,801,818–820). No obstant això, alguns estudis no van trobar que l'ús 

de substàncies estigués relacionat amb les morts per suïcidi (609,763). 

 

Els trastorns d'ansietat i els trastorns de personalitat clúster B són també 

comorbiditats amb un important factor de risc per al suïcidi (609,623,812,821). 

 

 

1.2.2.4     Altres factors 
 

Adversitats viscudes durant els primers anys de vida, com ara l’abús sexual o 

maltractament infantil, problemes ocupacionals, història familiar de conducta 

suïcida, antecedents familiars de problemes de salut mental, dificultats en les 

relacions socials i esdeveniments estressants vitals, són tot de variables que 

juguen un paper important en el suïcidi en el TB (600,822–829). 
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L'exposició al suïcidi consumat o a una temptativa autolítica són també factors de 

risc, especialment en gent jove (830,831). 

 

Les pèrdues traumàtiques, que inclouen no sols la mort o la separació de parella 

sinó que també d'algun amic o d’algú significant, la pèrdua de salut, l’esvaniment 

de possessions o d'autonomia, la privació d'ocupació, d’oportunitats d'estudi o de 

posició econòmica, poden actuar com a catalitzador i com a factor que precipita el 

desenvolupament del procés suïcida (832,833). 

 

Infringir la llei, estar a la presó i circumstàncies relacionades a nivell legal són 

altres situacions de risc per al suïcidi consumat (832,834–836). 

 

S’ha observat un patró estacional, amb majors suïcidis en la primavera i a l'estiu 

que durant l'hivern (837–842). 

 

L’acte del suïcidi és condemnat en les principals religions. A més, cada religió 

proporciona una sèrie d’estratègies d’afrontament per evitar el suïcidi, com per 

exemple l’oració, els rituals, els serveis religiosos, etc. La investigació en les últimes 

dècades ha ampliat la nostra comprensió de la complicada relació entre la religió i 

el suïcidi. Tot i que, generalment s’accepta que la religió serveix com a factor 

protector en major freqüència, s’ha vist que alguns aspectes de la religió es 

consideren com a potencials factors de risc de suïcidi per alguns seguidors (843–

847).  

 

 

 

 

 

 

 

 

 

 



 59 

 

 

 

 

 
 

 

 

 

 

 

 

 
 

 

 

 

 

 

 

 
 

 

 

 

2. HIPÒTESIS I OBJECTIUS  
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2.1  HIPÒTESIS 
 

- El risc de mort per suïcidi en persones amb trastorns psiquiàtrics, 

especialment amb trastorn bipolar, és més elevat que en la població general. 

- La taxa de suïcidi consumat difereix entre el trastorn afectiu bipolar tipus I i 

el trastorn bipolar tipus II. 

- Certes variables (sociodemogràfiques, clíniques i/o biològiques) estan 

associades a un major risc de suïcidi consumat en les persones amb 

trastorn bipolar. 

- Els episodis afectius més severs i/o amb risc de conducta autolítica 

requereixen d’hospitalització a una unitat d’aguts de salut mental.  

 

 

 

 

2.2   OBJECTIUS 
 

2.2.1   Objectiu principal 
 

- Detectar variables clíniques que estiguin significativament associades amb 

el suïcidi consumat en el trastorn bipolar (tipus I o tipus II), com a factors 

potencials de risc i així ajudar a prevenir futurs suïcidis en aquests grup de 

pacients. 

 
 

2.2.1   Objectius secundaris 
 

- Determinar la taxa de suïcidi consumat en pacients amb trastorn bipolar, 

tipus I o tipus II, que per les característiques de l’episodi (severitat o risc 

autolític) han requerit hospitalització en una unitat de salut mental.  

- Especificar l’interval de temps que ocorre des de l’alta hospitalària de la 

unitat de salut mental fins al suïcidi consumat en els pacients amb trastorn 

bipolar tipus I o tipus II. 
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3. MATERIAL I MÈTODES 
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Prèviament als dos estudis, es va realitzar una revisió bibliogràfica del suïcidi 

consumat en el Trastorn Bipolar (3) per a tenir un punt de partida de la situació 

actual i poder contrastar a posteriori els resultats obtinguts amb la bibliografia ja 

existent. 

 

3.1 REVISIÓ BIBLIOGRÀFICA  
  
 

Association between completed suicide and bipolar disorder: A systematic 

review of the literature (3) 

 

Objectiu 

Proporcionar una revisió global de la literatura existent sobre el suïcidi consumat 

en pacients amb TB, incloent dades clíniques i genètiques. 

 

Dades 

Es va realitzar una revisió sistemàtica de la literatura d’articles anglesos i no 

anglesos publicats a les bases de dades de Medline/PubMed, PsycInfo i Cochrane, 

en el període de 1970 i 2017. 

 

Es van identificar estudis addicionals posant-nos en contacte amb experts clínics, 

cercant bibliografies, llibres de text principals i pàgines web de l’Organització 

Mundial de la Salut. 

 

Inicialment es va realitzar una àmplia recerca de l’associació del trastorn bipolar i 

el suïcidi i, posteriorment es va acotar la cerca en els termes inclosos “trastorn 

bipolar” i “suïcidi consumat”. 

 

Selecció d’estudis 

Els criteris d’inclusió van ser articles relacionats amb el suïcidi consumat en 

pacients amb trastorn bipolar. Els articles que exclusivament es centraven en 

intents de suïcidi i en conductes suïcides, van quedar exclosos. 
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S’ha utilitzat el consens PRISMA (Preferred Reporting Items for Systematic Reviews 

and Meta-Analyses) per a redactar la revisió sistemàtica. 

 

 

3.2 ESTUDI I 
 

Completed suicide in bipolar disorder patients: a cohort study  after first 

hospitalitzation (574) 

 

Mostra 

Es van reclutar tots els pacients que havien estat hospitalitzats per primera vegada 

en la unitat de salut de salut mental del nostre hospital (Fundació Althaia de 

Manresa), durant el període entre l'1 de gener de 1996 i el 31 de desembre de 

2016, i que havien estat diagnosticats a l’alta de TB tipus I o TB tipus II, segons els 

criteris de DSM-IV (548). 

 

Per a assegurar una major fiabilitat de les dades longitudinals d'aquests pacients 

després de l'hospitalització, incloent la causa de la mort quan va ocórrer, vam 

seleccionar només aquells que van realitzar el seguiment ambulatori en el nostre 

centre de salut mental, el qual pertany al mateix hospital i cobreix els serveis 

d'atenció a la salut mental per a tota la població d'una àrea d'influència 

determinada.  

 

Tots els pacients van acceptar participar en l'estudi. Es van garantir totes les 

consideracions ètiques i legals per a la protecció de l'anonimat dels pacients. 

 

Disseny 

Estudi  retrospectiu d'una cohort de pacients amb diagnòstic de Trastorn Bipolar. 

 

Avaluació 

Es va fer una revisió, retrospectiva i anual, dels informes de la primera 

hospitalització de tots els pacients inclosos en l'estudi i vàrem registrar 60 

variables clíniques i sociodemogràfiques en una base de dades, les quals les vam 



 64 

analitzar mitjançant el programa estadístic Statistical Package for the Social 

Sciences (SPSS) program. 

 

Des de 1996, aquests pacients se'ls ha fet un seguiment continuat i s'ha actualitzat 

la base de dades de manera retrospectiva quan ha succeït la mort i s'ha recollit la 

causa d'aquesta. 

 

Un dels avantatges del nostre hospital i del nostre centre de salut mental és que 

cobreix tota la població de l'àrea d'influència i tots els suïcidis són identificats o bé 

pel propi hospital o bé per l'Administració, per la qual cosa no hi ha risc de falsos 

negatius. A més, a Catalunya existeix l'accés informàtic a la Història Clínica 

Compartida de tots els habitants de la comunitat que tinguin la targeta sanitària 

pública (tots els pacients de l'estudi la tenien), la qual cosa reflecteix 

immediatament la mort d'aquests pacients quan ocorre. Per tant, a pesar que 

alguns pacients es van traslladar a altres àrees de Catalunya vam poder seguir 

l'evolució i detectar la mort (en cas que ocorregués) de tots els pacients inclosos en 

l'estudi. 

 

Anàlisis estadístiques 

Amb la finalitat d'examinar la relació entre la variable qualitativa dicotòmica 

“suïcidi consumat” i altres variables qualitatives recollides durant l'hospitalització 

es va explorar mitjançant el test de Chi quadrat. 

 

Paral·lelament, a través del test T-Student, es va determinar la relació entre la 

variable qualitativa dicotòmica de suïcidi consumat i les altres variables 

quantitatives. 

 

Sobre la base dels resultats obtinguts en l'anàlisi univariant, es van realitzar 

anàlisis multivariants a través d'una regressió logística multinominal sent el 

suïcidi consumat la variable dependent i totes les variables significativament 

associades amb el suïcidi com a variables independents. 
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3.3  ESTUDI II 
 

Fatal Suicidal Behaviour  in Bipolar II patients after their first hospitalization 

(5) 

 

Mostra 

Per a determinar la ràtio i els factors de risc de suïcidi consumat en una cohort de 

pacients amb diagnòstic de TB tipus II, es van reclutar tots els pacients amb aquest 

diagnòstic que van hospitalitzar per primera vegada en la nostra unitat de salut 

mental entre els anys 1996 i 2020. 

 

Disseny 

Estudi retrospectiu d’una cohort de pacients amb diagnòstic de Trastorn Bipolar 

tipus II. 

 

Avaluació 

Les variables clíniques es van recollir de manera sistemàtica durant la primera 

hospitalització i es van anar actualitzant durant el seguiment. 

 

Anàlisi estadística 

Per a comparar les variables basals recollides durant la primera hospitalització 

entre els pacients amb diagnòstic de TB tipus II que van realitzar el suïcidi 

consumat i els pacients que no havien efectuat l'acte autolític, s’ha utilitzat el test 

Chi quadrat per a les variables qualitatives i els tests T-Student i/o U de Man-

Whitney per a les variables quantitatives (paramètriques i no paramètriques 

respectivament). 

 

De la mateixa manera, hem comparat altres variables evolutives poderoses entre 

els dos grups com les re-hospitalitzacions i els intents autolítics que van succeir al 

llarg del seguiment. 
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4. RESULTATS 
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4.1   REVISIÓ BIBLIOGRÀFICA 
 
 

Association between completed suicide and bipolar disorder: A systematic 

review of the literature (3) 

 
La recerca inicial va generar 2806 articles i un total de 61 complien els nostres 

criteris d’inclusió. S’han revisat les dades epidemiològiques, els factors genètics, els 

factors de risc i el tractament del suïcidi en el trastorn bipolar. 

 

Les taxes de suïcidi en el trastorn bipolar varien entre els estudis, però es pot 

predir que són aproximadament entre 20 i 30 vegades superiors a la població 

general.  

 

El major risc de suïcidi es va detectar en pacients amb trastorn bipolar tipus II. 

 

L’heretabilitat del suïcidi consumat és d’aproximadament un 40% i alguns gens, 

sobretot els relacionats amb els sistemes de neurotransmissors, s’han associat amb 

el suïcidi consumat.  

 

El liti és l’únic tractament que ha demostrat potencial antisuïcida. 

 

Limitacions 

La principal limitació és la limitada literatura existent sobre el suïcidi consumat en 

el TB. 

 

Conclusions  

Els pacients amb trastorn bipolar tenen un elevat risc de suïcidi consumat. És 

possible identificar alguns factors relacionats amb la mort per suïcidi, com ara 

l’inici precoç del trastorn, els antecedents familiars de suïcidi entre els familiars de 

primer grau, les temptatives de suïcidi anteriors, les comorbilitats i el tractament. 

Tanmateix, cal impulsar la investigació sobre aquest greu problema de salut a 

nivell mundial  
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4.2  ESTUDI I 
 

Completed suicide in bipolar disorder patients: a cohort study  after first 

hospitalitzation (574) 

 

Entre el 1996 i el 2016, un total de 313 pacients amb diagnòstic de TB varen ser 

hospitalitzats per primera vegada al nostre hospital, dels quals 252 (80.4%) van 

ser diagnosticats de TB tipus I i 61 (19.5%) de TB tipus II. El període de seguiment 

posterior a l'alta hospitalària va ser d'11 anys.  

 

L'edat mitjana en el moment del primer ingrés va ser de 38.9 anys; 37.4 en els 

pacients que van morir per suïcidi i de 39 anys en els què no van efectuar el suïcidi. 

Aquesta diferència d'edat no va ser significativa. 

 

Durant aquest període, un total de 14 (4.5%) pacients, van morir per suïcidi. La 

Taula 1 mostra les característiques dels catorze pacients morts per suïcidi. 

 

Del total de suïcidis, nou van ser duts a terme per homes (64.3%) i cinc per dones 

(35.7%). Les diferències de gènere no van aconseguir significança estadística 

respecte als pacients amb TB sense suïcidi consumat (44.8% homes i 55.2% dones, 

p < 0.13). 

 

L'edat mitjana del suïcidi consumat va ser de 43.3 anys (rang entre 26 i 71 anys 

d'edat), per la qual cosa hi havia un espai de 5.9 anys de mitjana entre la primera 

hospitalització psiquiàtrica i el suïcidi (des d'un mínim de menys d'un any en tres 

casos i un màxim de dinou anys en un cas).  

 

En relació a la fase en que es trobaven en el moment del suïcidi; deu pacients 

presentaven simptomatologia depressiva sense clínica psicòtica, dos pacients en 

episodi depressiu amb simptomatologia psicòtica i dos pacients amb 

simptomatologia de característiques mixtes.  
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Taula 1. Característiques basals (en el moment del primer ingrés hospitalari) i finals (en el moment de la mort per suïcidi) dels 

14 pacients amb diagnòstic de TB morts per suïcidi.  

* H: Home. D: Dona / MX: Mixta. HM: Hipomania. D: Depressiva. MPS: Maníaca amb símptomes psicòtics. EU: Eutímia/ SC: Suïcidi consumat 

a: va estar en fase eutímica durant el primer ingrés, el qual va ser desintoxicació alcohòlica 

b: Valors sanguinis de liti correctes : 0’6-1’2 mEq/l. 
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Mètode de suïcidi consumat 

D 24 I MX No No No 26 MX Valproat + risperidona 65 Precipitació 

H 49 II HM No No No 49 D Lamotrigina + olanzapina 30 Inhalació gas 

H 31 II D Si No No 33 DPS Lamotrigina + risperidona 3 Penjament 

D 54 II D Si No No 57 D Venlafaxina + mirtazapina 125 Penjament 

D 40 I MX No No Si 40 D Quetiapina 35 Degollament 

D 51 II D No No No 51 D Fluoxetina + quetiapine 22 Precipitació 

H 21 I MPS No No Si 26 DPS Liti (0.9)b + risperidona 4 Precipitació 

H 23 I MPS No No No 40 D Liti (0.9)b + olanzapina + citalopram 2 Precipitació 

H 28 II D Si No No 33 D No 180 Penjament 

H 25 I MPS No Si Si 37 MX Liti (0.54)b + quetiapina 18 Precipitació 

H 31 I MPS No No Si 38 D Liti (1.1)b + paliperidona + escitalopram 25 Salfumant 

D 37 II D No No Si 56 D Carbamazepina +aripiprazol + lamotrigina 5 Sobre-ingesta de fàrmacs 

H 63 I MPS No Si Si 71 D Liti (0.56)b + quetiapina+ lamotrigina 5 Electrocució 

H 47 II EUa No No No 49 D Lamotrigina + citalopram 63 Penjament 
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El tractament psicofarmacològic prescrit previ al suïcidi consumat va consistir en 

antipsicòtics en 11 pacients, lamotrigina en 6 pacients, carbonat de liti en 5 

pacients (únicament 3 en nivells terapèutics) i antidepressius en 5 pacients.  

 

El temps des de l'última consulta al suïcidi consumat va variar entre 2 i 180 dies, i 

en 5 pacients va ser igual o inferior a 7 dies.  

 

En la nostra cohort, el suïcidi consumat es va caracteritzar per un acte violent (13 

dels 14 pacients – 93% - ) a través de la precipitació o el penjament.  

 

La Taula 2, mostra la comparació de les variables qualitatives basals de la primera 

hospitalització entre els 299 pacients amb TB que no van realitzar el suïcidi 

consumat i els 14 pacients amb TB que van morir per suïcidi. Les variables que van 

estar significativament associades amb un alt risc de suïcidi consumat van ser: 

- Diagnòstic de Trastorn Bipolar tipus II 

- Temptativa autolítica violenta immediatament abans de la primera 

hospitalització 

- Història de suïcidi en familiars de primer grau 

- Tractament basal amb antidepressius o lamotrigina 

 

El tractament basal associat a antipsicòtics o valproat es va associar a baix risc de 

suïcidi consumat 

 

Taula 2. Comparació de variables basals (en la primera hospitalització) entre 

els pacients amb TB 

 

VARIABLE 
SUÏCIDI 

(n = 14) 

NO SUÏCIDI 

(n=299) 

p value 

(suïcidi vs no 

suïcidi) 

TB tipus II 7 (50%) 54 (18.1%) < 0.008 

Temptativa autolítica violenta prèvia a 

l'hospitalització 
2 (14.3%) 4 (1.3%) < 0.025 

Història de suïcidi en familiars de primer grau 2 (14.3%) 7 (2.3%) < 0.05 
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Tractament antidepressiu durant l'hospitalització 6 (42.9%) 51 (17.1%) < 0.03 

Tractament amb lamotrigina durant 

l'hospitalització 
3 (21.4%) 13 (4.3%) < 0.03 

Tractament amb valproato durant l'hospitalització 0 (0%) 116 (38.8%) < 0.001 

Tractament amb liti durant l’hospitalització 6 (42.9%) 128 (42.8%) < 0.6 

Tractament antipsicòtic durant l’hospitalització 
10 

(71.4%) 
270 (90.3%) < 0.05 

Història de temptatives autolítiques 3 (21.4%) 35 (11.7%) < 0.2 

Història familiar toxicològica 2 (14.3%) 60 (20.1%) < 0.5 

Polaritat inicial depressiva 9 (64.3%) 170 (56.8%) < 0.7 

> 10 anys després del primer símptoma  5 (45.5%) 98 (37.4%) < 0.9 

< 6 mesos després del primer símptoma 2 (15.4%) 42 (14%) < 0.9 

Comorbiditat toxicològica 5 (35.7%) 112 (37.4%) < 0.7 

Comorbiditat amb Trastorn de Personalitat 1 (7.7%) 30 (10.1%) < 0.8 

Altres comorbiditats psiquiàtriques  8 (57.1%) 141 (4.2%) < 0.4 

Comorbiditat orgànica 4 (28.6%) 90 (30.1%) < 0.7 

Símptomes psicòtics congruents durant 

l’hospitalització   
3 (21.4%) 73 (24.4%) < 0.6 

Símptomes psicòtics congruents i no congruents  2 (15.4%) 64 (21.4%) < 0.3 

Sense símptomes psicòtics durant l’hospitalització 9 (64.3%) 121 (40.5%) < 0.15 

Simptomatologia de característiques mixtes 2 (14.3%) 84 (28.1%) < 0.3 

Simptomatologia maníaca 6 (42.9%) 160 (53.5%) < 0.7 

Simptomatologia depressiva 5 (35.7%) 54 (18.1%) < 0.1 

 

Es van analitzar altres variables (sexe; edat; durada de l'ingrés; mes d'admissió; 

nivells basals de colesterol; tipologia d’ingrés -voluntari, involuntari o programat-; 

origen immigrant; comorbiditat amb discapacitat intel·lectual; diagnòstic previ de 

TB; antecedents familiars de TB; diagnòstic previ de trastorn psicòtic; antecedents 

familiars de trastorn esquizofrènic; consum i abús previ de cànnabis i/o alcohol; 

conducta agressiva prèvia; tractament durant l'ingrés amb teràpia 

electroconvulsiva, benzodiazepines, antipsicòtics de llarga durada, antipsicòtics 

típics o atípics i/o fàrmacs anticolinèrgics) de les quals no es van trobar 
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diferències significatives entre els pacients TB que van morir per suïcidi i els que 

no van realitzar el suïcidi consumat. 

 

Després de l'anàlisi de regressió logística (Taula 3), sent el suïcidi consumat la 

variable dependent i les variables significativament associades en l'anàlisi 

univariant, les independents; únicament els antecedents familiars de suïcidi [p < 

0.003, Odds Ràtio (OR) = 20.3, Interval de Confiança (IC) = (2.7 – 153)] i una 

temptativa autolítica violenta abans de la primera hospitalització [p <0.044, OR = 

9.1, IC = (1058-78)] van romandre significativament associades amb un alt risc de 

suïcidi consumat. 

 

Taula 3. Anàlisis de regressió logística; el suïcidi consumat com a variable 

depenent i les variables significativament associades en l’anàlisi univariant 

com a independents 

 

Suïcidi consumat B 
Standard 

Error 
Wald df Sig. 

Exp(B) 

OR 

Lower 

CI 

Upper 

CI 

Antecedents familiars de 

suïcidi consumat 

3,012 1,030 8,551 1 0,003 20,338 2,7 153,18 

Temptativa autolítica prèvia 

greu 

2,211 1,099 4,044 1 0,044 9,124 1,058 78,722 

Tractament amb valproat  -2,156 1,104 3,813 1 0,051 0,116 0,13 1,008 

Tractament amb lamotrigina 0,952 0,869 1,201 1 0,273 2,591 0,472 14,217 

Tractament antipsicòtic -0,576 0,861 0,448 1 0,503 0,562 0,104 3,036 

Tractament antidepressiu 0,289 0,855 0,115 1 0,735 1,336 0,250 7,139 

Trastorn Bipolar II 0,851 0,841 1,024 1 0,312 2,342 0,450 12,184 
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4.3   ESTUDI II 
 

Fatal Suicidal Behaviour in Bipolar II patients after their first 

hospitalization (5) 

 

Del total de 59 pacients amb diagnòstic de TB II de la mostra; 6 (10%) van morir 

per suïcidi consumat al llarg del seguiment. 

 

En la Taula 4, s'observen les característiques basals de les sis persones amb TB 

tipus II que van morir per suïcidi, dels quals el 66% eren homes i el 33% tenien 

història prèvia de temptatives autolítiques violentes. Curiosament, cap tenia 

història familiar de suïcidi consumat en familiars de primer grau i cap d'ells havia 

estat tractat per liti. El 83% dels pacients TB tipus II van ser hospitalitzats per 

simptomatologia depressiva i el 17% per hipomania. 

 

Taula 4. Característiques basals (durant el primer ingrés hospitalari) dels sis  

pacients diagnosticats amb TB tipus II que van morir per suïcidi 

 

Sexe 
Edat 

ingrés 

Fase 

ingrés 

Temptativa autolítica 

prèvia 

Història familiar de 

suïcidi 

Liti en 

l’ingrés 

Home 49 Hipomania No No No 

Home 31 Depressió Si, violenta No No 

Dona 54 Depressió Si, violenta No No 

Dona 51 Depressió No No No 

Home 28 Depressió Si, violenta No No 

Home 47 Depressió No No No 

 

Quan es van comparar els pacients Bipolars II amb suïcidi consumat amb la resta 

de pacients (Taula 5), únicament va mostrar associació significativa amb el suïcidi 

consumat, la història prèvia d'una temptativa autolítica violenta (p < 0.05). Per 

contra, quan es van considerar tots els antecedents d'intents de suïcidi, inclosos els 

no violents i els menys greus, la relació no va ser significativa ja que tant en el grup 

de pacients amb suïcidi consumat com en el grup dels pacients que no van morir 

per aquest fet, la història clínica d'intents de suïcidi fou del 50% aproximadament. 
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Taula 5. Comparació basal (durant el primer ingrés) entre els pacients amb 

TB tipus II que van morir per suïcidi (SC) i els que no van realitzar el suïcidi 

consumat (NoSC) 

 

 

Altres variables, com per exemple el sexe masculí també es va associar amb el 

suïcidi consumat en els pacients amb TB tipus II, tot i que la diferència no va 

aconseguir significació estadística (p < 0.08).  

 

Cal destacar que no va haver-hi una diferència significativa en els nivells de 

colesterol basals o l'edat entre els pacients amb TB tipus II que van morir per 

suïcidi dels que no van efectuar el suïcidi consumat. La comorbiditat basal amb els 

Trastorns de Personalitat fou freqüent en el primer ingrés hospitalari en els 

pacients amb TB tipus II. 

 

VARIABLES BASALS 

(en el primer ingrés) 

SC 

(N=6) 
NoSC (N=53) p SC vs No SC 

QUALITATIVES (Chi Square) 

Qualsevol temptativa autolítica prèvia 3 (50%) 31 (58,5%) p= ns 

Temptativa autolítica violenta prèvia 2 (33%) 2 (3,8%) p<0.048 

Familiar de 1r grau amb SC 0 (0%) 0  (0%) p= ns 

Sexe masculí 4 (66%) 15  (28,3%) p<0.08 (NS) 

Polaritat inicial depressiva 6 (100%) 48 (88,7%) p= ns 

Fase depressiva 5 (83%) 31 (58,5%) p= ns 

Absència de símptomes psicòtics 6 (100%) 45 (85%) p= ns 

Comorbiditat amb Trastorn de Personalitat  0  (0%) 22 ( 41.5%) p<0.07 (ns) 

Comorbiditat amb Abús de substàncies 2  (33%) 19  (33%) p= ns 

Altres comorbiditats 4  (66%) 31 (60%) p= ns 

Tractament amb liti 0 (0%) 16 (30,2%) p= ns 

Tractament amb antiepilèptics (valproat/lamotrigina) 3 (50%) 29 (54,7%) p= ns 

Tractament amb antidepressius 5 (83%) 30  (57%) p= ns 

QUANTITATIVES (T de Student) 

Edat 43,33 43,17 p= ns 

Nivell de colesterol 178 177 p= ns 

Duració (dies) del primer ingrés 24 19 p= ns 
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Revisant les característiques d'aquests pacients al moment previ del suïcidi 

consumat (Taula 6), es pot observar que el 83% (5 dels 6 casos) van efectuar el 

suïcidi mitjançant un mètode violent; 4 per penjament i 1 per precipitació. L'edat 

mitjana que van morir per suïcidi va ser de 45.6 anys (rang entre 33 i 57 anys), 

encara que l'edat mitjana en el primer ingrés va ser de 43.3 anys. Per tant, el 

període mitjà entre l'ingrés hospitalari i el suïcidi consumat va ser de només 2.3 

anys (rang entre 20 dies i 5 anys). Tots els pacients van realitzar el suïcidi 

consumat en la fase depressiva (sense característiques mixtes) i en només un cas 

es van associar símptomes psicòtics. Cap dels 6 pacients va ser tractat amb 

carbonat de liti ni en l'ingrés ni en el seguiment. Tots van rebre tractament amb 

altres psicofàrmacs en la seva fase depressiva, com ara antidepressius o 

lamotrigina, excepte un cas que va abandonar tant el seguiment com el tractament 

psicofarmacològic. Finalment, cal destacar que el temps mitjà des de l'última visita 

fins al moment del suïcidi consumat, va ser d'uns 2 mesos i mig, variant entre 

només 3 dies i un màxim de 6 mesos. 

 

Taula 6. Característiques dels pacients que van morir per suïcidi  

 

Fase 

afectiva 

Edat del 

suïcidi 

Mètode de suïcidi 

consumat 

Tractament previ al 

suïcidi consumat 

Dies des de la 

última atenció 

sanitària 

Depressiva 49 Inhalació fum 
Lamotrigina + 

olanzapina 
30 

Depressiva 33 Penjament 
Lamotrigina + 

Risperidona 
3 

Depressiva 57 Penjament 
Venlafaxina + 

mirtazapina 
125 

Depressiva 51 Precipitació Fluoxetina + quetiapina 22 

Depressiva 33 Penjament Abandonament  180 

Depressiva 49 Penjament 
Lamotrigina + 

citalopram 
63 

 

La mortalitat prematura dels pacients amb TB tipus II que moren per suïcidi 

determina una diferència molt significativa (p<0.000) en el temps de seguiment 
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d'aquests pacients, en comparació amb la resta de pacients TB tipus II que no 

moren per suïcidi (Taula 7). 

 

Taula 7. Comparativa entre els pacients TB tipus II que van morir per suïcidi 

(SC) dels que no van realitzar el suïcidi consumat (NoSC) 

 

VARIABLES DE SEGUIMIENT 
SC 

(n=6) 

No SC 

(n=53) 

p SC vs No 

SC 

QUALITATIVES (Chi-square) 

Reingrés hospitalari 0 (0%) 27 (50,9%) p < 0.03 

Temptativa autolítica no letal 0  (0%) 14  (26,4%) p = ns 

QUANTITATIVA (Mann-Whitney U) 

Anys de seguiment 2,3  15,2 P<0.000 

Número mitjà de reingressos 0 1,63 P< 0.024 

Estada mitja en el reingrés (dies) 0 35,8 P< 0.029 

Mitjana de dies de reingrés amb simptomatologia 

hipomaníaca 
0 0,29 p = ns 

Mitjana de dies de reingrés amb simptomatologia mixta 0 8,27 p = ns 

Mitjana de dies de reingrés amb simptomatologia 

depressiva 
0 18,96 P<0.06 (ns) 

Número mitjà de temptatives autolítiques no letals 0 0,36 P = ns 

 

En la Taula 7, també podem observar que cap dels 6 pacients amb suïcidi consumat 

va requerir d'un reingrés després de l'alta de la seva primera hospitalització fins 

que es va suïcidar. Això representa una diferència significativa (p<0.03) respecte a 

la resta de pacients amb TB tipus II que no es van suïcidar, ja que en aquest cas 

més del 50% dels pacients van requerir reingrés hospitalari. A més, cap d'aquests 

sis pacients va realitzar cap mena de conducta suïcida no letal en aquest període, 

mentre que el 26% dels pacients amb TB tipus II que no van morir per suïcidi, van 

realitzar algun tipus de conducta suïcida, encara que les diferències no van ser 

significatives. 
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5.2    ESTUDI I 
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5.3     ESTUDI II 
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6.1 DISCUSSIÓ GENERAL 
 
El trastorn afectiu bipolar és una afectació de la salut mental crònica, greu i amb 

una elevada repercussió en el funcionament diari de les persones que ho pateixen, 

motiu pel qual les aportacions amb valor científic demostrat són de gran utilitat 

per a la millora de la qualitat de vida de les persones afectades.  

 

Tot i que les dades epidemiològiques no són menyspreables i ocasionen una 

important càrrega socioeconòmica, és difícil estimar les dades exactes d’incidència 

i prevalença, molt probablement degut a que el trastorn es fa més evident després 

d’un període de temps. És necessari tenir coneixement dels principals indicadors 

per a realitzar una correcta intervenció primerenca amb la finalitat d’ajudar a 

canviar el curs del trastorn i evitar danys potencialment irreversibles. 

 

Cal tenir present la existència dels diferents subtipus de trastorn bipolar i les 

característiques diferencials que presenten cadascun d’ells. S’han descrit 

diferències en  l’edat d’inici,  en el sexe, en la presentació, en l’evolució,  en el curs 

clínic i en el pronòstic.  

 

Per entendre i poder detectar de forma precoç el trastorn, s’ha de considerar la 

seva etiologia multifactorial. Els factors neurobiològics tenen un paper important 

en la etiopatogenia del trastorn, detectant-se canvis a diferents nivells. Des d’una 

basant més microscòpica, s’han descrit canvis neurohistològics tals com l’alteració 

de les cèl·lules glials o la patologia neuronal primària. A partir de la recerca en 

neuroimatge s’han reportat variàncies en l’estructura cerebral, des de 

modificacions en el gruix i en el volum cerebral, alteracions en la mida dels 

ventricles o anomalies a diverses regions cerebrals com el cos callós, el còrtex 

prefrontal, el còrtex cingulat, les estructures que formen el sistema límbic, els 

ganglis basals o el cerebel. Des de l’inici de la psiquiatria biològica, es coneix la 

relació entre el trastorn afectiu bipolar i les alteracions endocrines, identificant la 

implicació de l’eix hipotalàmic-hipofisiari-adrenal (HHA), l’eix hipotalàmic-

hipofisiari-hipofisiari-tiroïdal (HHT) i l’eix hipotalàmic-hipofisiari-gonadal (HHG). 

Les alteracions en les proteïnes immunitàries tant centrals com perifèriques, s’han 

replicat en la literatura com a contribuents de l’aparició de determinats símptomes.  
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Existeix evidència ferma que els trastorns afectius són hereditaris. A través 

d’estudis de bessons s’ha demostrat la importància dels factors genètics en la 

susceptibilitat del TB, pel que en els últims anys, s’ha objectivat un augment dels 

esforços en identificar possibles gens candidats a la etiopatogenia del trastorn. 

 

S’ha observat un deteriorament neuropsicològic tant en persones amb diagnòstic 

de TB (simptomàtics o asimptomàtics) com en individus joves amb un elevat risc 

de presentar un TB, motiu pel qual existeix un interès creixent per a identificar 

endofenotips neurocognitius com a biomarcadors relacionats amb el TB. 

 

Les variables psicosocials i altres factors de l’entorn també tenen un rol en el debut 

i en l’evolució del trastorn, actuant tant de factors de risc com de factors de 

protecció. 

 

Amb el pas dels anys, s’ha descobert que no existeix una recuperació total 

interepisòdica, havent-hi risc continu de recurrència i una morbiditat sostinguda al 

llarg del temps. La taxa de mortalitat és 2-3 vegades major que la de la població 

general, sent el suïcidi la causa més habitual. 

 

El suïcidi consumat en el TB és una problemàtica greu i estesa internacionalment 

(3). Tot i que cal tenir present que no és exclusiu de les persones que tenen alguna 

patologia de salut mental, els estudis de mortalitat indiquen un major risc entre els 

individus amb trastorn de salut mental, especialment i sobretot en el TB. No 

obstant això, les taxes de suïcidi varien considerablement entre els estudis, 

depenent de la mostra estudiada.  

 

La correcta identificació dels pacients amb trastorn bipolar d’alt risc, entesos com 

aquells que desenvolupen un curs del trastorn més sever, els que els hi ocasiona 

més discapacitat funcional i/o els que presenten risc de comportament suïcida 

fatal, és un dels grans reptes en el que encara a dia d’avui ens enfrontem.  
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Degut a les múltiples variables que influeixen en el curs i en l’evolució del trastorn, 

és de gran utilitat conèixer els possibles factors de risc atribuïts al suïcidi 

consumat en aquesta població. Donada la naturalesa progressiva del trastorn, la 

possibilitat d’identificar aquestes variables en la pràctica clínica diària, ens permet 

actuar de forma precoç i evitar possibles desenllaços fatals. 

 

El coneixement de tots aquests marcadors de vulnerabilitat en fases inicials del 

trastorn pot eludir l’evolució de la malaltia cap a estadis de major severitat, com 

també pot facilitar la prevenció de les devastadores conseqüències associades a la 

emergència de complicacions tant severes com el suïcidi consumat.  

 

Una característica que hem de tenir present és l'elevat risc de suïcidi en els 

pacients amb TB tipus II, el qual posa en evidència la gravetat i la complexitat 

d’aquest subtipus de trastorn. És important augmentar la sensibilitat en el 

diagnòstic en aquest subtipus de trastorn, ja que en moltes ocasions no es 

diagnostica correctament (848).  

 

En el nostre estudi centralitzat únicament en la mostra de pacients amb TB tipus II 

(5), es constata una taxa molt elevada de suïcidi consumat en pacients amb TB 

tipus II que van requerir una primera hospitalització. Aquesta ràtio és 116 vegades 

superior a la de la població general de la nostra àrea sanitària i és la taxa més alta 

que s’ha trobat en un estudi clínic fins a dia d’avui. A més, es va detectar que era el 

doble que la obtinguda en l’estudi amb la cohort mixta de pacients amb TB tipus I i 

tipus II (574), indicant un major risc relatiu de mort per suïcidi en els pacients amb 

TB tipus II que han requerit hospitalització en comparació als pacients amb TB 

tipus I. Com a fet remarcable, cal mencionar que les persones que van morir per 

suïcidi en el nostre estudi, ho van fer en els cinc primers anys després de la 

primera hospitalització i curiosament, cap d’elles va requerir de re-hospitalització 

ni va realitzar més temptatives autolítiques.  

 

Al llarg dels anys, hem pogut observar que l’evidència ha demostrat la implicació 

de la genètica en les conductes suïcides, pel que seria de gran utilitat poder 

disposar  d’alguns marcadors genètics per a identificar els pacients amb major risc 
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de mort per suïcidi. Alguns d’aquests marcadors no són objecte de variació al llarg 

de l’evolució del trastorn, com és el cas de variacions genètiques de tipus SNP’s, fet 

que fa que sigui més atractiva la seva investigació, però a la vegada ens ofereix la 

possibilitat de poder realitzar una medicina més personalitzada i centrada en cada 

individu. Els gens relacionats amb la serotonina, la dopamina i la noradrenalina 

semblen jugar un paper important en el suïcidi. Altres gens, menys investigats però 

també involucrats en el suïcidi són GSK3β, MAPK1, CREB-1 i BDNF, entre d’altres. 

A part d'aquest enfocament de gens candidats, en els últims anys els estudis 

d'associació de tot el genoma han començat a proporcionar pistes sobre 

l'arquitectura genètica de la conducta suïcida. No obstant això, l'heterogeneïtat 

(diagnòstic, definició del fenotip suïcida, la grandària de la mostra) en aquests 

estudis d'associació de tot el genoma encara obstaculitza la possibilitat 

d'identificar inequívocament aquests loci específics associats amb el suïcidi. La 

recerca addicional, basada en una definició més homogènia del fenotip suïcida i 

dels factors epigenètics, està justificada.  

 

La història familiar de suïcidi, sobretot en els familiars de primer grau, és el major 

factor de risc per al suïcidi en el TB, fins i tot s'ha confirmat aquesta heretabilitat 

en estudis de bessons. En l’estudi en el que la mostra inclosa van ser pacients amb 

diagnòstic de TB tipus I i II (574), es va detectar associació significativa amb 

antecedents de suïcidi consumat en familiars de primer grau, mentre que en 

l’estudi únicament amb pacients amb diagnòstic de TB tipus II (5), no es va trobar 

cap associació entre la història familiar de suïcidi i l’elevat risc de temptativa 

autolítica o conducta suïcida fatal.  Aquesta diferència pot ser deguda a la petita 

mida mostral del nostre estudi o bé, pot ser degut a que únicament jugui un paper 

decisiu com a factor de suïcidi en els pacients amb TB tipus I i no amb els pacients 

amb diagnòstic de TB tipus II.   

 

La literatura ens indica que existeixen una sèrie de variables sociodemogràfiques 

associades a un elevat risc de suïcidi en el TB, com ara el sexe, l'edat, l’estat civil, la 

raça o la situació laboral. En els nostres estudis no es van trobar associacions 

significatives amb les variables descrites anteriorment, molt probablement degut a 

la mida mostral, però en relació al sexe, tot i que les diferències no van ser 
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significatives com a altres estudis (849,850), es va objectivar una clara tendència a 

un augment del suïcidi consumant en el sexe masculí. Altres factors de risc que 

s'han descrit associats amb el suïcidi consumat són les adversitats en la infància 

precoç,  infringir la llei,  la religió i curiosament, l'altitud d’on es viu també pot 

contribuir-hi.  

 

Tot i que la informació dels factors de risc clínics en el suïcidi és bastant escassa, 

s’han detectat algunes variables clíniques associades al risc de suïcidi en el TB, tals 

com l’edat de debut, el temps d’evolució de la malaltia, la polaritat en el primer 

episodi, la polaritat dominant, les característiques de cada episodi, i la 

comorbiditat associada, especialment amb l'abús de substàncies tòxiques i els 

trastorns de personalitat. La presència de certs trastorns orgànics concomitants 

juguen un paper important en la vulnerabilitat del suïcidi. En relació a la 

comorbiditat amb el trastorn de personalitat, els resultats dels nostres estudis, 

coincideixen amb altres (851,852), en els que no s’ha trobat una associació 

clínicament significativa amb el suïcidi consumat, però si amb les temptatives 

autolítiques (815,853–855).  

 

Una altra variable molt freqüentment observada és l’antecedent de temptativa 

autolítica, arribant a descriure’s com a mínim en la meitat de suïcidis consumats i 

convertint-se en una de les variables predictives més rellevants en el suïcidi. Els 

nostres estudis estan d'acord amb les recerques prèvies sobre l'elevada 

impulsivitat, la violència, la severitat i la letalitat de les temptatives realitzades per 

part de pacients amb trastorn bipolar (tipus I o tipus II) en comparació als pacients 

amb trastorns unipolars (856,857). En l’estudi de la mostra de suïcidis consumats 

en pacients amb diagnòstic de TB tipus II (5), cap dels individus va realitzar una 

temptativa autolítica posterior a l’alta hospitalària i prèvia a la mort per suïcidi. 

Aquestes troballes coincideixen en estudis previs en els que s’ha descrit que els 

pacients amb TB tipus II realitzen temptatives de suïcidi amb major letalitat, però 

el percentatge de pacients que fan intents de suïcidi repetitius és més baix.  

 

En el nostre estudi sobre l’avaluació d’una cohort de pacients amb diagnòstic de TB 

després d’una primera hospitalització (574), en l’anàlisi univariant hem detectat 
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set variables (TB tipus II, temptativa autolítica violenta prèvia, història familiar de 

suïcidi consumat en familiar de primer grau i quatre tractaments 

psicofarmacològics) que presenten una associació significativa amb el suïcidi 

consumat. No obstant, després de l’anàlisi multivariant únicament la temptativa 

autolítica violenta prèvia i els antecedents familiars de suïcidi consumat en 

familiars de primer grau, van romandre significativament associades amb el suïcidi 

consumat. 

 

Malgrat l'escassa literatura sobre el major risc de suïcidi després d'un intent 

autolític violent, en la pràctica clínica sabem que els pacients que realitzen un 

intent de suïcidi a través d’un mètode violent, tenen un risc molt elevat de suïcidi 

consumat al llarg de la vida.  

 

Paral·lelament, s’ha anat mostrant (604,849,852,858,859) i els nostres estudis han 

coincidit en que el risc suïcida en els pacients amb TB augmenta a mesura que la 

severitat del trastorn creix i es requereix d’hospitalització. En la pràctica clínica 

diària, és àmpliament conegut que els pacients que són hospitalitzats arran d’una 

temptativa autolítica greu, tenen major risc de suïcidi consumat durant el 

seguiment ambulatori (763,796,849).  En el nostre cas, aquest risc només es va 

detectar quan la temptativa autolítica que va motivar l’ingrés a la unitat d’aguts de 

psiquiatria, fou de característiques violentes.  Mentre que en l’estudi de qualsevol 

gest autolític previ, incloent temptatives no violentes, no va mostrar associació 

amb el suïcidi consumat, molt probablement degut a que l’associació de 

temptatives lleus o moderades, en les que s’inclou la sobreingesta voluntària 

farmacològica, precisa de major mida mostral.   

 

Estudis previs han demostrat que en la població general d’homes joves que han 

realitzat temptatives de suïcidi a través de mètodes violents, tenen un elevat risc 

de suïcidi consumat (860). El nostre estudi (5) va detectar que els pacients amb TB 

tipus II morts per suïcidi, tenien una temptativa de suïcidi violenta a l’inici del 

estudi, a diferència dels pacients amb TB tipus II sense suïcidi consumat.  

L’associació entre una temptativa de suïcidi violenta i el TB és un factor diferencial 
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en comparació a la depressió unipolar i ocorre especialment en homes 

(857,861,862).  

 

La metodologia violenta més freqüentment emprada per a dur a terme el suïcidi 

consumat és a través de l'ofegament, la precipitació o el penjament mentre que el 

mecanisme de característica menys violenta amb major freqüència utilitzat és la 

sobredosi de fàrmacs i/o tòxics. Els nostres estudis (5,574) emfatitzen que els 

pacients amb TB que van realitzar el suïcidi consumat ho van fer a través d’un acte 

violent. 

 

La majoria de pacients amb TB que moren per suïcidi consumat, ho fan durant la 

presència de simptomatologia depressiva, sent menys habitual quan existeix 

simptomatologia maníaca o hipomaníaca o característiques mixtes. De la mateixa 

manera que estudis previs (51,863,864), es va observar que un elevat percentatge 

dels pacients amb TB tipus II hospitalitzats van mostrar una polaritat inicial o 

predominant depressiva o bé, el motiu de l’ingrés fou per simptomatologia 

depressiva, tot i així, no es van trobar diferències significatives entre els pacients 

amb conductes suïcides fatals i els pacients sense aquestes conductes (5). A 

diferència de la mostra global (TB tipus I i tipus II), la majoria de pacients de la 

mostra del segon estudi (TB tipus II), van ser hospitalitzats per simptomatologia 

depressiva. S’ha demostrat que els pacients que realitzen conductes suïcides fatals 

després de la hospitalització, ho fan de forma molt més precoç quan el motiu de 

l’ingrés és per simptomatologia depressiva a diferència de quan és degut a 

simptomatologia maníaca, com en el cas del TB tipus I (5,850).  

 

D’altra banda, s’ha observat que els pacients que presenten la característica de 

ciclació ràpida en la manifestació de la simptomatologia, tenen major risc de 

realitzar temptatives autolítiques i aquestes són de major letalitat que els pacients 

no cicladors ràpids. 

 

Tenint en compte la multitud de variables que estan associades a un major risc de 

suïcidi en la població amb TB, en la nostra pràctica clínica diària, hem d’explorar 
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acuradament a la persona afecte de TB de forma holística amb l’objectiu de poder 

detectar possibles senyals d’alarma per a prevenir conductes fatals.  

 

En relació al tractament en el suïcidi, a data d'avui, cap antidepressiu ha demostrat 

un clar efecte antisuïcida en la població amb TB. Els efectes antisuïcides del liti han 

estat reportats durant anys, però tot i que és considerat el tractament gold 

standard en el TB, en els últims anys s’observa una menor tendència a la seva 

prescripció, sent un dels principals motius el perfil de tolerabilitat (865). La 

teràpia anticonvulsiva també pot ser eficaç per ajudar a eliminar el perill agut de 

suïcidi. La teràpia psicològica, especialment la teràpia cognitiu-conductual, es pot 

utilitzar de coadjuvant de tractaments farmacològics per al tractament de la 

conducta suïcida. 

 

En l'estudi del suïcidi consumat en una cohort de pacients bipolars (tipus I i tipus 

II) després d'una primera hospitalització (574), hem detectat la presència del biaix 

d'indicació ja que el valproat i els antipsicòtics es van prescriure amb major 

facilitat en pacients amb menor risc suïcida (fase maníaca, polaritat maníaca 

predominant, sense intents autolítics previs), mentre que el carbonat de liti, la 

lamotrigina, i els antidepressius es van prescriure amb major freqüència en 

pacients amb suposat major risc de suïcidi (TB tipus II, polaritat predominant 

depressiva, intents previs de suïcidi). 

 

La majoria de les persones que moren per suïcidi són pacients amb diagnòstic de 

trastorn afectiu, especialment TB, i que malauradament no han rebut el tractament 

psicofarmacològic de manera adequada. En un futur pròxim, els avanços 

terapèutics més prometedors inclouen la intervenció precoç (24) i els antagonistes 

i moduladors de NMDA, que podrien abordar el suïcidi en etapes molt 

primerenques de la simptomatologia depressiva (866). 

 

Tenir el coneixement de totes les variables que influeixen en la manifestació del TB, 

és molt important per poder realitzar un correcte diagnòstic precoç, un abordatge 

assertiu i així poder actuar en el pronòstic d’aquests pacients evitant un fatal 

desenllaç. 
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6.2 LIMITACIONS 

 
La principal limitació deriva de la literatura existent, ja que estudiar el suïcidi 

consumat és força complex. Tot i que, s’ha intentat ser molt curosos i precisos en la 

recerca, molts estudis utilitzen el terme suïcidi de forma genèrica i es fa difícil 

separar els diferents subtipus de conductes suïcides (pensaments, gestos, 

temptatives) dels propis suïcidis consumats. 

 

Avaluar el suïcidi consumat de manera retrospectiva està subjecte a diversos 

biaixos però estudiar-lo de forma prospectiva requereix de molt esforç i de la 

necessitat d’obtenció de mides de mostres grans, ja que la majoria de les persones 

incloses, sortosament no moriran per suïcidi, fins i tot aquells que han comès 

alguna temptativa autolítica prèvia. Pel que es considera una altra limitació, la 

nostra recol·lecta de dades, la qual ha sigut de forma retrospectiva, amb una 

fiabilitat variable però sobretot alta. 

 

Les mostres s’han obtingut de pacients amb TB hospitalitzats per primera vegada 

al nostre hospital, pel que tot i ser representatives dels pacients amb TB que 

requereixen d’hospitalització en una unitat de salut mental d’aguts, no són 

necessàriament inherents de tots els trastorns bipolars, concretament dels que mai 

precisen d’una hospitalització psiquiàtrica ni d’aquells altres en fases molt 

avançades del seu trastorn amb múltiples hospitalitzacions prèvies. També és 

probable que la simptomatologia maníaca i les característiques mixtes estiguin 

sobre-representades en la mostra de pacients amb TB tipus I, a causa de la seva 

associació amb la necessitat d’hospitalització per a minimitzar les conseqüències 

de la descompensació. 

 

Les mides de les mostres finals dels pacients que han mort per suïcidi han sigut 

relativament petites, pel que alguns dels resultats trobats potser podrien canviar 

significativament amb mides de mostra més grans.  
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6.3 LÍNIES FUTURES 

 

Hem observat que en la literatura, hi ha molts menys estudis sobre suïcidi 

consumat en el TB, en comparació als intents autolítics, és per això que es 

requereix de més recerca per detectar variables i factors de risc que correlacionin 

la mort per suïcidi en el TB.  

 

Tanmateix, es posa en evidència la necessitat d’una major recerca per a poder 

aplicar estratègies d'intervenció precoces, amb la finalitat de reduir les altes taxes 

de suïcidi consumat entre aquesta població, especialment després d'una primera 

hospitalització. 

 

En relació al tractament psicofarmacològic, són necessaris nous estudis 

prospectius de mostres clíniques més grans de pacients amb trastorn bipolar sever 

i en seguiment durant un llarg període de temps, per a determinar el paper dels 

fàrmacs en la prevenció del suïcidi. 

 

Com a conclusió, es precisa ampliar la investigació per a cobrir les principals 

necessitats insatisfetes a dia d’avui com el diagnòstic precís i oportú, i la precoç 

implementació de teràpies afectives. Això ens brindaria una major oportunitat per 

a reduir la morbiditat, la mortalitat i la taxa de suïcidi entre la població amb 

trastorn bipolar. 
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7. CONCLUSIONS 
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1. La taxa de suïcidi consumat en els pacients amb trastorn bipolar és major que 

la de la població general. 

2. L’hospitalització en el trastorn bipolar és un indicador de gravetat del trastorn. 

3. Existeix una taxa elevada de suïcidis consumats en pacients amb TB que han 

precisat ingrés a una unitat d’hospitalització d’aguts de salut mental. 

4. Una temptativa autolítica prèvia a la primera hospitalització és un indicador 

clar i potent de mortalitat per suïcidi, tant en pacients amb Trastorn Bipolar I 

com en pacients amb Trastorn Bipolar II. 

5. Antecedents familiars de primer grau amb suïcidi consumat és una altra 

variable associada a factor de risc de mort per suïcidi, sobretot en TB tipus I.  

6. Els pacients amb trastorn bipolar tipus II tenen un risc elevat de morir per 

suïcidi. 

7. Les persones amb diagnòstic de TB tipus II presenten un percentatge menor 

de temptatives de suïcidi repetides. 

8. Les temptatives autolítiques en els pacients amb diagnòstic de TB tipus II són 

de major letalitat. 

9. El suïcidi consumat sovint és difícil de prevenir i d’evitar, és per això que és 

important poder identificar factors de risc per poder intervenir abans no sigui 

massa tard. 

10.  El correcte diagnòstic precoç i l’abordatge assertiu, tenint present totes les 

variables que poden influenciar en l’evolució del trastorn, permeten actuar en 

el pronòstic d’aquests pacients i prevenir conductes devastadores. 
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