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Introducción

• Uno de los pilares para la mantención de la 
eutimia en pacientes con Trastorno
Afectivo Bipolar (TAB), es la farmacoterapia.

• Pese a esto, se ha reportado una elevada
tasa de no adherencia, cifrada entre un 10 
y un 60%, incluso en eutimia.

• Pacientes no adherentes tienen un riesgo
de hasta 5 veces más alto de reingresos
comparado con pacientes adherentes a 
tratamiento.
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Introducción

• Existe evidencia suficiente para 
asegurar que la no adherencia
farmacológica en pacientes TAB eleva
el riesgo de:

• Recaídas Anímicas

• Intentos de Suicidio/Suicidios

• Hospitalizaciones

• Discapacidad Ocupacional
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Introducción

● Los Antipsicóticos inyectables de 
larga duración (LAIs) aparecen como 
una alternativa que aumenta la 
adherencia en pacientes con 
enfermedades psiquiátricas que 
requieren un tratamiento a largo 
plazo.

● Para pacientes con EQZ, LAIs han 
demostrado una disminución 
significativa en las tasas de recaída y 
de hospitalizaciones. 
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Antipsicóticos 
Inyectables 

(LAIs)

• Las formulaciones inyectables constan de 

una estructura química que tras su

administración por vía intramuscular se 

libera gradualmente a lo largo de varias

semanas, asegurando la presencia de dosis

eficaces en el organismo durante un 

tiempo más largo que las formulaciones

orales.



Antipsicóticos 
Inyectables 

(LAIs)

• El fundamento para usar LAIs no solo es 

prevenir las recaídas debidas a la 

interrupción del tratamiento, sino

también lograr niveles plasmáticos más

constantes para reducir los efectos

secundarios debidos a niveles

plasmáticos excesivos y pérdida de 

eficacia debido a niveles plasmáticos

insuficientes.



Historia de los
LAIs

• Los primeros LAIs aparecieron en la década
de los sesenta, siendo los pioneros el 
enantato de flufenazina en 1966 y el 
decanoato de flufenazina en 1968.

• La introducción de antipsicóticos de 
segunda generación (SGA) llevó a una 
pérdida de interés en los FGA-LAIs. Esto se 
evidencia por una caída en el número de 
artículos publicados sobre este tema. El 
interés en LAI se reavivó con la 
introducción de la primera SGA-LAIs en
2003.



La indicación para la utilización de esta forma galénica es un tema que 
todavía no recogen muchas de las guías de práctica clínica (GPC), por lo que 
en el momento actual los psiquiatras deberían prescribirla en base a un 
modelo de decisiones compartidas
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LAIs de 1ra 
Generación

• Usan un éster asociado a una cadena de ácido graso

decanoico. Una vez esterificado se disuelven en un aceite. 

Cuando se inyectan el éster lentamente se disocia del 

aceite, permitiendo una liberación gradual del fármaco.

• Se administran vía intramuscular en deltoides o glúteos. 

• La dosificación se basa en la de vía oral a través de las tablas

de conversión. 

• Debe tenerse precaución con ciertas poblaciones (tercera

edad) pues estas presentaciones no tienen paso hepático.

• Haloperidol decanoato, Flufenazina decanoato, 

Zuclopentixol decanoato, Pipotiazina palmitato.



LAIs de 2da 
Generación

Distintas vías de transporte:

• Risperidona usa una tecnología de 
microesferas poliméricas que se van 
disolviendo. 

• Paliperidona usa una sal de cristal de 
paliperidona y palmitato.

• Olanzapina usa una sal de cristal de 
Pamoato de olanzapina y ácido pamoico.

• Aripiprazol, Paliperidona y Olanzapina son 
suspendidos en agua e inyectados. Una vez
inyectados las sales transportadoras
lentamente se disuelven liberando la 
medicación activa.



Indicación de 
LAIs en TAB

• FDA tiene aprobado a Risperidona LAI como
monoterapia y como tratamiento adyuvante al 
ácido valproico en la mantención de pacientes
TAB I; Aripiprazol LAI como monoterapia de 
mantención para pacientes TAB I.

• EMA tiene aprobado el uso de Risperidona LAI y 
del Palmitato de Paliperidona como tratamiento
de mantención para pacientes con Tr. 
Esquizoafectivo.

• EMA NO tiene aprobación (a la fecha) de LAIs 
para pacientes TAB

• Es interesante precisar que a la fecha, NO hay 
indicación de LAIs de 1ra Generación en el 
tratamiento de pacientes con TAB.





• Para determinar qué tratamiento farmacológico
es más efectivo en TAB, los investigadores
compararon el riesgo de reingreso hospitalario
en más de 18.000 pacientes de Finlandia que 
habían sido hospitalizados previamente por esta
enfermedad. 

• Durante los 7 años de seguimiento, se 
compararon, para cada paciente, los periodos
con y sin tratamiento.







• La principal conclusión del estudio fue que el 
tratamiento con Litio suponía un riesgo un 30% más
bajo de reingreso hospitalario, por enfermedad
mental o física, en comparación con los periodos sin 
tratamiento.

• Al comparar periodos en los que un paciente había
estado en tratamiento con un antipsicótico oral o su
equivalente inyectable, se observó que el 
tratamiento con LAIs se asociaba con un riesgo de 
reingreso alrededor de un 30% más bajo.

• En cambio, la Quetiapina, uno de los antipsicóticos
orales más prescritos en TAB, redujo el riesgo de 
reingreso sólo en un 7%.







LAIs de 1ra 
Generación y 

TAB/Tr 
Esquizoafectivo

• Flufenazina decanoato es el más investigado.

• Resultados negativos para 2 estudios 
controlados (Ahlfors et al., 1981; Esparon et 
al., 1986), y en el caso de ser adicionado a 
terapia con Litio no evidenció mayores 
mejorías en los pacientes.

• Posible, aunque controversial, rol en recaídas 
maníacas, no así en depresivas, en que incluso 
las empeoraría.

• Todo esto, en contexto de limitaciones propias 
de estos estudios: falta de tamaños muestrales 
adecuados, ramas comparadoras y outcomes 
enfocados en trastornos anímicos.



LAIs de 2da 
Generación y 

TAB/Tr 
Esquizoafectivo

• Para LAIs de Segunda Generación, Risperidona depot es el 
fármaco más estudiado.

• Sí ha demostrado superioridad a placebo en la 
prevención de recaídas anímicas, incluso en pacientes
cursando Ciclaje Rápido (Macfadden et al., 2009; 
Martinez-Aran et al., 2009; Kishi et al., 2016).

• Se ha demostrado disminución en el número y días de 
hospitalización de pacientes recaídos anímicamente
(Vieta et al., 2008, 2012; Peuskens et al., 2010; Hsieh 
et al., 2017).

• Su efecto sobre síntomas depresivos sería “inocuo”.

• Limitaciones asociadas: para estos estudios, en la 
mayoría de los pacientes, Risperidona LAI era un 
tratamiento coadyuvante a un primer estabilizador
del ánimo, Litio en su mayoría.



LAIs de 2da 
Generación y 

TAB/Tr 
Esquizoafectivo

• En el caso del Aripiprazol LAI, el estudio de Calabrese 
en 2017 le dio el soporte para la indicación FDA 
actual (TAB I), ya que demostró que para pacientes 
TAB I que presentaron un episodio maníaco al 
momento del estudio, el uso de Aripiprazol LAI 
retrasó el tiempo de una recaída anímica 
comparando con aquellos pacientes no usuarios de 
Aripiprazol LAI.

• El único estudio que evaluó específicamente la 
población con Tr Esquizoafectivo fue el de Fu el año 
2015, para la Paliperidona LAI. Los principales 
resultados evidenciaron una prevención de síntomas 
psicóticos, depresivos y maníacos tanto en la 
monoterapia como en la coadyuvancia.

• Para ambos casos, se necesitan mayores estudios que 
al menos repliquen los estudios primarios.









Consideraciones 
Finales

LAIs aparecen como una alternativa efectiva en la 
mantención de eutimia para pacientes con TAB.

Consideraciones específicas, como el tipo de TAB, la 
polaridad predominante, o la respuesta previa al uso de 
antipsicóticos deben considerarse para la elección correcta 
de pacientes usuarios de LAIs

Deseable contar con una experiencia nacional al respecto: 
Hoy en Chile los LAIs más utilizados son los de 1ra 
generación, en el sistema público de salud, con Dg de EQZ.

Necesidad de ampliar estudios colaborativos multicéntricos 
(Santiago/Regiones, Público/Privado) nos permitirá evaluar 
nuestros tratamientos “en condiciones reales”.
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