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1. Introducción
El trastorno bipolar y la esquizofrenia represen-
tan patologías psiquiátricas de curso crónico, 
asociadas a discapacidad, elevación de la mor-
bilidad, la mortalidad y disminución de la expec-
tativa y la calidad de vida de los pacientes que la 
padecen (Carpenter y Koenig, 2008; Kahnet al., 
2015; Whiteford, et al., 2015; Blanco et al., 2017; 
Hjorthøj et al., 2017; Nierenberg et al., 2023), 
por lo que la instauración de tratamientos efecti-
vos resulta indispensable. Los antipsicóticos de 
segunda generación (ASG) componen el pilar 
del tratamiento en ambas condiciones. El aná-
lisis de la evidencia acumulada en las últimas 
décadas coloca a olanzapina y quetiapina como 
opciones de primera línea, por lo tanto, el co-
nocimiento sobre los aspectos farmacológicos 
y las indicaciones clínicas de estos compuestos 
es necesario para el abordaje de los pacientes 
con estos cuadros.

1.1. Desarrollo de los antipsicóticos. Primeros 
usos en esquizofrenia 
La introducción de la clorpromazina en 1952 
inauguró un nuevo tiempo en la terapéutica de 
las personas que padecen patologías psiquiá-
tricas severas. La eficacia de estos agentes 
antipsicóticos generó progresos inéditos que 
resultaron fundamentales para la desinstitu-
cionalización de pacientes crónicamente inter-
nados y el avance de la psiquiatría comunitaria 
(Carpenter y Davis, 2012). En la misma direc-
ción, la incorporación de los ASG, a principio 
de la década del 90, marcó el comienzo de un 
enfoque de tratamiento centrado en el paciente, 
cuyos ejes son: funcionamiento psicosocial, ca-
lidad de vida y recuperación (Hippius, 1999; Sol-
mi et al., 2017). La definición de atípicos, como 
también se denomina a los ASG, se basa en la 
menor probabilidad de producir síntomas extra-
piramidales, discinesia tardía y elevación de la 
prolactina, en dosis donde son efectivos para el 
control de los síntomas psicóticos, pertenecien-
do a este grupo moléculas con diferentes meca-
nismos de acción (Meltzer, 2004; Remington et 
al., 2021). Estos nuevos fármacos, entre los que 
se encuentran olanzapina y quetiapina, presen-
tan mayor seguridad, tolerabilidad y muestran 

un mejor perfil que los antipsicóticos de primera 
generación (APG) sobre los síntomas negativos 
y cognitivos de la esquizofrenia, los cuales cons-
tituyen los dominios más ligados a los resulta-
dos de la patología (Carpenter y Koenig, 2008; 
Meltzer, 2013; Kusumi, et al., 2015; Solmi, 2017; 
Loch, 2018; Grinchii et al., 2020).

1.2. Inicio de la utilización de los ASG en el tra-
tamiento del trastorno bipolar
La utilización de los ASG en pacientes que pa-
decen esquizofrenia expuso su potencial efecto 
sobre sus manifestaciones afectivas, por lo que 
paulatinamente comenzaron a ser indicados,  
asociados o en monoterapia, en los trastornos 
del estado de ánimo, independientemente de la 
presencia de síntomas psicóticos (Grinchii et al., 
2020). La observación y el uso empírico dio lue-
go lugar a la evidencia de efectividad en diver-
sos ensayos clínicos. La expansión del uso de 
ASG en las diferentes fases del trastorno bipolar 
comenzó a partir de las aprobaciones derivadas 
de estos trabajos. La primera aprobación de 
FDA fue para olanzapina, en el año 2000, sien-
do el primer ASG que la obtuvo para su uso en 
este cuadro (López Muñoz et al., 2018). Previo 
a ello, y exceptuado el litio y algunos anticon-
vulsivantes, la clorpromazina había recibido por 
FDA idéntica autorización en 1973 (Cookson et 
al., 1981); sin embargo, su uso se vio restrin-
gido por su mala tolerabilidad (López Muñoz et 
al., 2018). Posteriormente, fue autorizada para 
depresión bipolar en 2003 (en combinación con 
fluoxetina). Mientras que quetiapina lo fue, res-
pectivamente, en 2004, 2007 y 2008 para ma-
nía, mantenimiento y depresión bipolar (López 
Muñoz et al., 2018). Olanzapina y quetiapina 
son pilares fundacionales en la terapéutica del 
trastorno bipolar. Olanzapina fue el primer ASG 
que fue aprobado para utilizar en TB, específi-
camente para tratamiento de la manía aguda y 
quetiapina el primer tratamiento en monoterapia 
para el manejo de la depresión bipolar. Además, 
quetiapina es el único tratamiento que exhibe 
en monoterapia un primer nivel de evidencia y 
aprobación para su uso en las tres fases del tra-
tamiento del TB, es decir, mantenimiento, manía 
y depresión.
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2. Olanzapina y quetiapina, perfiles
farmacológicos y relevancia clínica
Dentro del grupo de los ASG existen fármacos 
de diferente estructura química y características 
farmacodinámicas. En el caso de olanzapina y 
quetiapina estas características tienen más simi-
litudes que diferencias. Ambas presentan una es-
tructura química familiar (Stip, 2000) y comparten, 
como parte de su mecanismo de acción, un an-
tagonismo sobre el receptor 5HT2A relativamen-
te más potente que el antagonismo D2 (Meltzer, 
2004; Remington et al., 2021). Ambas moléculas 
se comportan, además, como antagonistas de 
receptores muscarínicos, histamínicos, alfa adre-
nérgicos y son moduladores de otros receptores 
serotonérgicos diferentes al 5HT2A. Olanzapina 
presenta elevada afinidad sobre D1, D3 y D4 mien-
tras que quetiapina podría incluir un mecanismo 
de inhibición de la recaptura de noradrenalina y 
afinidad muy baja por D1 y α2 (Bymaster et al., 
1999; Mauri et al., 2018). Si bien estas caracterís-
ticas farmacodinámicas pueden relacionarse con 
las cualidades clínicas, gran parte de los meca-
nismos que subyacen a los efectos terapéuticos 
continúan siendo desconocidos en gran medida 
(Aringhieri et al., 2018). 

2.1. Olanzapina 
Olanzapina tiene, luego de su administración 
oral, una biodisponibilidad del 60 %, debido al 
metabolismo de primer paso hepático, logrando 
concentraciones máximas en 6 horas, teniendo 
una vida media de 33 (Callaghan et al., 1999). 
Sus vías metabólicas principales son la glucuro-
nidación directa y la oxidación a través del sis-
tema de citocromos P450 (CYP1A2 y en menor 
medida CYP2D6) no provocando inhibición so-
bre este sistema (Mauri et al., 2018) y a través 
de la enzima mono oxigenasa que contiene fla-
vina, una ruta que no implica enzimas CYP450 
(Sheehan et al., 2010). 
Las interacciones de relevancia pueden darse 
a nivel del CYP1A2 donde los inductores como 
tabaco, fenitoína o carbamazepina pueden dis-
minuir los niveles de olanzapina, mientras que 
los inhibidores como la fluvoxamina podrían ele-
varlos (Sheehan et al., 2010; Mauri et al., 2018). 
Se excreta principalmente en orina y no se ne-

cesita ajustar la dosis en pacientes con insufi-
ciencia hepática o renal (Sheehan et al., 2010). 
Además de su presentación oral tradicional, 
olanzapina tiene comprimidos orales de disolu-
ción inmediata (Mauri et al., 2018). Olanzapina 
cuenta adicionalmente, con formas farmacéuti-
cas de uso parenteral. El preparado para uso in-
tramuscular, de acción rápida, es indicado para 
pacientes con agitación, en dosis de 10 mg por 
inyección, hasta 30 mg/día (Wright et al., 2003; 
Lindenmayer, 2010) y como antipsicótico de lar-
ga duración para pacientes con esquizofrenia, 
que permite una administración del fármaco con 
una frecuencia de entre 2 a 4 semanas en un 
rango de dosis de 150 a 300 mg (Mitchell et al., 
2013; de Filippis et al., 2021). 

2.2. Quetiapina 
Quetiapina tiene disponible solo la vía oral para 
su administración con comprimidos recubiertos 
de liberación simple y de liberación extendida 
(XR). En ambos casos se absorbe en un 70 % de 
forma rápida alcanzando concentraciones plas-
máticas máximas en 11/2 hora para la liberación 
simple y 6 hs en la forma XR (Mauri et al., 2018). 
El perfil farmacocinético de quetiapina XR no di-
fiere del de la formulación de liberación simple 
una vez absorbido y distribuido (Thyrum et al., 
1996). Si bien los comprimidos XR realizan una 
liberación más lenta del fármaco, la dosis total 
para una administración diaria de XR o dos ve-
ces por día para la liberación simple no difieren, 
en dosis equivalentes (Thyrum et al., 1996). La 
principal vía de eliminación de quetiapina es un 
extenso metabolismo hepático previo a la excre-
ción renal (DeVane et al., 2001). A partir de esos 
procesos se generan, al menos, 11 metabolitos, 
siendo el principal la norquetiapina que posee 
actividad por receptores M1 y actividad farma-
cológica, aunque es improbable que intervenga 
en su efecto terapéutico (Sheehan et al., 2010). 
Las vidas medias de eliminación son de 7 y 12 
hs respectivamente para quetiapina y norquetia-
pina (DeVane et al., 2001). La mayor parte del 
metabolismo lo realiza el CYP3A4 y en menor 
medida el CYP2D6 (Mauri et al., 2018), por lo 
tanto, es necesario tener en cuenta las posibles 
interacciones con inhibidores e inductores de 
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estas vías metabólicas. Debido al intenso me-
tabolismo del CYP450 de quetiapina, se debe 
ajustar la dosis en pacientes con insuficiencia 
hepática (Sheehan et al., 2010). 

2.3. Farmacología comparada
Quetiapina y olanzapina son dos ASG con ras-
gos similares en cuanto a farmacodinámica y 
farmacocinética. En el primer caso, comparten 
la predominancia relativa del receptor 5HT2A so-
bre el antagonismo D2, lo que se relacionaría con 
sus cualidades de atipicidad. En estas áreas las 
posibles diferencias se limitan a que olanzapina 
presenta afinidad por D3 y D4 mientras que que-
tiapina podría incluir un mecanismo de inhibición 
de la recaptura de noradrenalina y afinidad por el 
receptor α2. Las características farmacocinéticas 
ofrecen algunas particularidades individuales de 
interés clínico, dentro de un contexto de seme-
janza en absorción, distribución, metabolismo y 
excreción. En ambos casos el sistema de cito-
cromos es el mecanismo relevante, aunque no 
el único. Ambas tienen un pequeño metabolismo 
a través de CYP2D6 y las diferencias ocurren en 
la vía principal, que es CYP 3A4 para quetiapi-
na y CYP 1A2 para olanzapina. En ambos casos 
será necesario observar posibles interacciones 
con inhibidores o inductores de esas enzimas. El 
metabolismo hepático al que debe ser sometida 
quetiapina es de mayor magnitud, por lo que re-
quiere disminución de la dosis en caso de insufi-
ciencia hepática. 

Existen diferencias en las vías de administración.  
La formulación XR de quetiapina puede ser ad-
ministrada una vez al día, pero para los compri-
midos de liberación inmediata se requieren dos 
tomas. Olanzapina vía oral se administra una 
vez al día. Para este fármaco existen opciones 
de administración intramuscular, en ampollas de 
liberación inmediata o como antipsicótico de lar-
ga duración para ser administrados entre 2 a 4 
semanas, aunque ésta última no se encuentra 
disponible en nuestro país.

3. Esquizofrenia
Los antipsicóticos son la base del tratamiento 
de la esquizofrenia (Zhang et al., 2013; Bar-
nes et al., 2020). La patología, que se vincula 
con comorbilidad médica, aumento de la mor-
talidad prematura y discapacidad (Zhang et al., 
2013; Sherzad et al., 2023) requiere diagnóstico 
temprano y tratamientos efectivos y oportunos 
(Harvey et al., 2016) con el fin de minimizar el 
deterioro social y funcional sumado a que la res-
puesta al tratamiento es mejor en los primeros 
estadios (Tohen et al., 2000). 
Tanto olanzapina como quetiapina se conside-
ran como de primera línea en el tratamiento de 
la esquizofrenia desde sus estadios iniciales. En 
tanto ASG, presentan un mejor perfil de seguri-
dad y tolerabilidad que los antipsicóticos de pri-
mera generación; además, es posible que pue-
dan poner en marcha mecanismos moleculares 

Farmacología comparada olanzapina – quetiapina

Estructura química Metabolismo Excreción Vida media Vías de administración

QTP
Hepático CYP2D6

 – 3A4 (+) Requiere 
ajuste en IH

Renal (+) 7 hs Oral LI
Oral XR

OLZ Hepático CYP2D6
– 1A2 (+) Renal (+) 33 hs (#)

Oral
Oral buco dispersable

IM
IM LD(*)

Nota: QTP: Quetiapina; OLZ: Olanzapina; IH: Insuficiencia hepática; (+): Principales, pero no únicos; (#): Promedio; LI: Liberación 
inmediata; XR: Liberación controlada; IM: Intramuscular; IMLD: Intramuscular larga duración; (*): Presentación no disponible en 
Argentina.



6

4. Olanzapina y quetiapina en trastor-
nos bipolares
4.1. Tratamiento longitudinal
Al momento actual el abordaje farmacológico 
continúa siendo el único que ha demostrado efec-
tividad para el tratamiento longitudinal de los pa-
cientes con trastorno bipolar a la hora de prevenir 
recaídas tanto hacia episodios maníacos, depre-
sivos o mixtos. En este sentido, el recientemente 
publicado Consenso Argentino sobre el manejo 
de los Trastornos Bipolares (Cetkovich-Bakmas 
et al., 2023) ha ubicado en primer nivel de reco-
mendación el tratamiento longitudinal con que-
tiapina y en segundo nivel de recomendación el 
tratamiento longitudinal con olanzapina. A conti-
nuación, revisaremos la evidencia disponible que 
sustenta la indicación de ambas moléculas. 
Para el caso de quetiapina, su nivel 1 de eviden-
cia (que sostiene el nivel 1 de recomendación) 
en el tratamiento longitudinal de los trastornos 
bipolares (Cetkovich-Bakmas et al., 2023) deri-
va de un estudio de 6 meses de duración con 
diseño de muestras enriquecidas, en el cual un 
n = 2438 pacientes iniciaron tratamiento con 
quetiapina para el abordaje de un episodio agu-
do mixto, maníaco, depresivo bipolar, alcanzan-
do el 50,3 % estabilidad clínica y sosteniéndola 
durante un lapso de al menos 4 semanas (n= 
1226). Sobre ese total de respondedores, se 
produjo una aleatorización entre aquellos que 
continuaron con quetiapina en un rango de do-
sis entre 300-800 mg/día, otro grupo al cual se 
le suspendió quetiapina y se le administró litio, y 
un grupo adicional al cual se le discontinuó que-
tiapina y administró placebo. Al finalizar el estu-
dio de 104 semanas de duración se evidenció 
que quetiapina, al igual que litio, incrementan 
el tiempo hasta que se produce la recurrencia 
de un episodio tanto depresivo como maníaco, 
independientemente de las características del 
episodio agudo en el cual el fármaco es admi-
nistrado (Weisler et al., 2011). Otro estudio fue 
realizado con idéntico diseño (muestras enri-
quecidas), sobre un total de 584 pacientes que 
alcanzaron la remisión luego de 8 semanas en 
tratamiento con quetiapina 300-600 mg/día. Los 
mismos fueron distribuidos de manera aleatoria 

de neuroprotección (Chen y Nasrallah, 2019). 
Dado que con ellos la emergencia de síntomas 
extrapiramidales, deterioro cognitivo y síntomas 
negativos es menor, lo ideal sería que se pres-
criban en primer término (Solmi et al., 2017). 
La elección de una u otra depende de múltiples 
variables, donde deben intervenir, siempre que 
sea posible, las preferencias del paciente y las 
experiencias previas de tratamiento (Barnes et 
al., 2020; Sherzad et al., 2023).
En principio, debe privilegiarse la monoterapia a 
dosis bajas, sobre todo si se trata de un primer 
episodio donde la posibilidad de respuesta pa-
rece ser mayor. Para el inicio del tratamiento, se 
sugieren dosis efectivas en el extremo inferior 
del rango terapéutico (Barnes et al., 2020). El 
perfil de efectos adversos es, sin dudas, un va-
lioso determinante (Barnes et al., 2020). Estos 
efectos pueden reducir el bienestar subjetivo, la 
adherencia y afectar negativamente los resulta-
dos del tratamiento (Fava et al., 2016).
La sedación es un efecto colateral de ambos 
que, en algunos casos, puede ser un objetivo te-
rapéutico, cuando existen agitación o síntomas 
conductuales severos durante fases agudas. 
Olanzapina y quetiapina pueden generar, prin-
cipalmente al inicio del tratamiento, este efecto 
que puede ser beneficioso, pero que debe ser 
evitado en el largo plazo debido a que se aso-
cia al rendimiento cognitivo disminuido, seden-
tarismo, aumento de peso e insatisfacción con 
el tratamiento (Solmi et al., 2017). El aumento 
de peso y los efectos metabólicos son las princi-
pales preocupaciones ligadas a estos fármacos 
(Correll et al., 2015). Los datos comparativos 
son diversos y complejos; sin embargo, que-
tiapina tiene un perfil más favorable, provocan-
do menor aumento de peso y consecuencias 
cardiometabólicas (Asmal et al., 2013; Leucht, 
2023). Del mismo modo, las diferencias de efi-
cacia son difíciles de establecer pero olanzapina 
podría vincularse con mejores resultados (Bar-
nes et al., 2020).
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a continuar con el fármaco o bien discontinuar el 
mismo y recibir placebo durante un período de 
26-52 semanas. Se evidenció un menor riesgo 
de recurrencia de episodios depresivos, aun-
que no así de episodios maníacos, en aquellos 
que continuaron con quetiapina tanto en pacien-
tes con trastorno bipolar tipo I como II (Young, 
2012). Finalmente, estos estudios han sido in-
cluidos en un metaanálisis en red en el cual se 
ha evidenciado que quetiapina ofrece ventajas 
comparativas por sobre el resto de los fármacos 
utilizados como estabilizadores del humor en 
el abordaje integral de los trastornos bipolares, 
siendo únicamente superado por litio en térmi-
nos de efectividad (Miura et al., 2014). Por otro 
lado, olanzapina presenta grado 2 de evidencia 
para el tratamiento longitudinal integral, grado 1 
para la prevención de manía y grado 2 para la 
prevención de depresiones (Cetkovich-Bakmas 
et al., 2023). Esta recomendación deviene de un 
estudio realizado sobre un total de 461 pacien-
tes que, tras alcanzar remisión sintomática de 
un episodio mixto o maníaco al tratamiento con 
olanzapina 5-20 mg/día durante 6-12 semanas, 
fueron asignados de forma aleatoria a continuar 
con olanzapina o bien discontinuar el fármaco y 
recibir placebo durante un lapso de tiempo de 
48 semanas. El tiempo hasta que se produjo la 
recurrencia fue significativamente mayor en el 
grupo que continuó con olanzapina (174 vs 22 
días), siendo a su vez la tasa de recaída signi-
ficativamente menor en el grupo que continuó 
con el fármaco (46,7 % vs 80,1 %) (Tohen et 
al., 2006). Por otra parte, otro estudio realizado 
con 431 pacientes que alcanzaron la remisión 
sintomática tras un episodio mixto/maníaco con 
el tratamiento combinado de litio y olanzapina, 
asignó de forma aleatoria a un grupo que conti-
núe con olanzapina 5-20 mg/día y otro con litio 
0.6-1,2 mmol/l durante 52 semanas. Se eviden-
ció que olanzapina no fue inferior a litio a la hora 
de prevenir la recurrencia de episodios manía-
cos/mixtos (Tohen et al., 2005). Sin embargo, un 
reanálisis de esos mismos datos efectuado por 
los propios investigadores cuestionó los mismos, 
evidenciando que los pacientes en tratamiento 
con litio pasaron menos tiempo depresivos que 
aquellos que continuaron con olanzapina (Tohen 

et al., 2016). Al momento de comprender por-
qué olanzapina, pese a su efectividad compro-
bada para prevenir episodios maníacos/mixtos, 
se ubica en la mayoría de las guías en un se-
gundo nivel de recomendación (Yatham et al., 
2018; Mahli et al., 2020; Cetkovich-Bakmas et 
al., 2023), la mayor explicación la encontramos 
en aspectos vinculados al perfil de efectos ad-
versos del fármaco. En este sentido, su mayor 
impacto metabólico y riesgo asociado de provo-
car incremento de peso en comparación con el 
resto de los fármacos utilizados para el abordaje 
longitudinal de los trastornos bipolares lo colo-
can en esta posición (Nemeroff, 2008), como así 
también su impacto a nivel cognitivo. 

4.2. Tratamiento de la depresión bipolar
Es la forma clínica más prevalente en el curso 
evolutivo del trastorno bipolar (Judd et al., 2000), 
sin embargo, es la que con menos opciones far-
macológicas aprobadas por la FDA dispone. En 
este sentido, al momento actual las únicas mo-
léculas que cuentan con dicha aprobación son: 
lurasidona, cariprazina, lumateperona, quetia-
pina y la combinación de olanzapina-fluoxetina 
(https://www.fda.gov). En el Consenso Argenti-
no sobre el manejo de los Trastornos Bipolares 
(Cetkovich-Bakmas et al., 2023) se ha ubicado a 
quetiapina y la combinación olanzapina-fluoxeti-
na con un nivel 1 y 2 de recomendación respec-
tivamente para el abordaje agudo de la depre-
sión bipolar. 
Los estudios que dan cuenta de la efectividad 
de quetiapina podrían ser divididos en 2 gru-
pos. Los BOLDER I (Calabrese et al., 2005) y II 
(Thase et al., 2006) en los cuales durante 8 se-
manas de tratamiento, quetiapina en una dosis 
de 300-600 mg/día ha demostrado ser superior 
a placebo. Por otro lado, los estudios EMBOL-
DEN I (Young et al., 2010) y II (Mc Elroy, 2010), 
donde quetiapina en una dosis de 300-600 mg/
día ha demostrado ser superior tanto a placebo 
como a litio y paroxetina respectivamente, en 
idéntico lapso. Cabe aclarar que sin minimizar 
los beneficios significativos que quetiapina tiene 
en comparación con placebo en términos de la 
reducción de síntomas depresivos, su superio-
ridad en comparación con litio se puede cues-
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de la combinación olanzapina/fluoxetina sobre 
la monoterapia con olanzapina, ubican a la com-
binación en un segundo nivel de recomendación 
mientras que la monoterapia queda relegada a 
un tercero (Cetkovich-Bakmas, 2023). Pese al 
NNT=4 de la combinación olanzapina/fluoxe-
tina (superior incluso al de quetiapina) (Citro-
me et al., 2019), el menor número de estudios 
publicados junto al perfil más desfavorable de 
efectos metabólicos explican su menor nivel de 
recomendación, incluso siendo una indicación 
aprobada por FDA.

4.3. Tratamiento de los episodios mixtos
La mayor cantidad de estudios publicados se 
corresponden con análisis post hoc de ensayos 
para manía (mayoritariamente) o depresión bi-
polar, en los cuales en paralelo se efectúa una 
valoración sintomática a partir de una escala 
validada Young Manic Rating Scale (YMRS) o 
Montgomery Asberg Depression Rating Sca-
le (MADRS), para los síntomas de la polaridad 
opuesta al episodio en curso. Esto supone una 
limitación en la interpretación de los datos que 
resulta transversal a todas las moléculas dis-
ponibles y da lugar a que ningún medicamento 
alcance el umbral para el tratamiento de prime-
ra línea de episodios maníacos o depresivos 
con características mixtas del DSM-5 (Cetko-
vich-Bakmas et al., 2023). Sin embargo, si con-
sideramos al episodio mixto de acuerdo con las 
características estipuladas por el DSM-IV, es 
decir, la superposición durante una semana de 
los criterios diagnósticos tanto para manía como 
depresión, observamos que en un segundo nivel 
de recomendación se ubica olanzapina en mo-
noterapia o combinación.
En el abordaje de la depresión bipolar con ca-
racterísticas mixtas tanto quetiapina como 
olanzapina presentan un segundo y tercer ni-
vel de recomendación respectivamente (Cetko-
vich-Bakmas et al., 2023). En un estudio efec-
tuado con 56 pacientes cursando un episodio 
depresivo bipolar con especificador mixto que 
fueron expuestos a quetiapina se evidenció una 
respuesta terapéutica de aproximadamente un 
62.5 % en 2 semanas. El 37.5 % restante de 
los pacientes inicialmente no respondedores, 

tionar al analizar que las litemias utilizadas en 
el estudio EMBOLDEN I se encontraron en el 
margen inferior terapéutico. Adicionalmente, no 
se ha demostrado superioridad cuando las dosis 
eran de 600 mg en comparación con el uso de 
300 mg/día de quetiapina a la hora de alcanzar 
respuesta terapéutica, remisión sintomática o 
reducción de la severidad sintomática del episo-
dio depresivo en curso. Estos efectos clínicos se 
han producido en ausencia de un incremento en 
el riesgo de switch o viraje anímico. 
El cuerpo de evidencia que sostiene su indica-
ción (Calabrese et al., 2005; Thase et al., 2006; 
Young et al., 2010; Mc Elroy et al., 2010), el Nú-
mero Necesario para Tratar (NNT) = 6 cuando 
se analizan la totalidad de los estudios (Citrome, 
2019) y, fundamentalmente, su eficacia conoci-
da para la prevención de episodios depresivos, 
mixtos y maníacos en el tratamiento longitudinal, 
sustentan que de todas las opciones disponibles 
en primer nivel de recomendación, quetiapina 
sea la de elección para el abordaje agudo de 
la depresión bipolar (Cetkovich-Bakmas et al., 
2023). Esto va en línea con lo que propone la 
última guía CANMAT (Yatham et al., 2018) que 
asevera que todo aquel paciente cursando un 
episodio depresivo bipolar que no esté tomando 
o no haya tomado quetiapina deberá recibir en 
primera instancia está molécula por sobre cual-
quier otra disponible. 
En cuanto a olanzapina, el único estudio publi-
cado hasta el momento que evalúa su eficacia 
en el abordaje agudo de la depresión bipolar es 
el realizado por Tohen y colaboradores (2003). 
El mismo es un estudio clínico controlado y alea-
torizado en el cual pacientes que están cursan-
do un episodio depresivo bipolar son asignados 
aleatoriamente a recibir placebo, olanzapina 
5-20 mg/día u olanzapina/fluoxetina en las si-
guientes combinaciones 6 y 25 mg/día- 6 y 50 
mg/día – 12 y 50 mg/día. Tras 8 semanas de 
seguimiento, tanto olanzapina como la combina-
ción olanzapina/fluoxetina, han demostrado ser 
más eficaces que placebo en términos de res-
puesta terapéutica, remisión sintomática y re-
ducción de la severidad clínica en comparación 
con placebo, en ausencia de un mayor riesgo 
de viraje anímico. Sin embargo, la superioridad 
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fueron asignados por azar a la combinación de 
quetiapina con litio y valproato respectivamen-
te encontrándose efectos positivos, pero sin 
diferencias significativas entre sí (Wang et al., 
2023). Mientras que los datos que sostienen la 
recomendación de olanzapina provienen de una 
investigación realizada sobre los datos de 2 en-
sayos clínicos controlados previamente citados 
que consistió en un análisis post hoc de aquellos 
pacientes cursando un episodio depresivo con 
especificador mixto, evidenció que olanzapina 
se diferenció significativamente de placebo en 
términos de respuesta terapéutica, remisión y 
reducción de severidad sintomática en pacien-
tes con 3 o más síntomas de la polaridad opues-
ta (Tohen, Kanba et al., 2014).
Por otro lado, en el abordaje de episodios ma-
níacos con especificador mixto los niveles de 
recomendación de quetiapina y oanzapina son 
segundo y tercero respectivamente (Cetko-
vich-Bakmas et al., 2023). Quetiapina XR en 
una dosis promedio de 400 mg/día ha demos-
trado tras cuatro semanas de administración 
mejorar la sintomatología global en pacientes 
con episodios con características mixtas (Cutler 
et al., 2011). Por otro lado, un estudio realizado 
con 125 pacientes ha demostrado que olanzapi-
na 5-20 mg/día ha sido tras 3 semanas superior 
a placebo tanto en términos de respuesta tera-
péutica, remisión sintomática, como así también 
reducción de la severidad clínica de las esca-
las YMRS y Hamilton Depressive Rating Scale 
(HDRS) (Tohen, McIntyre et al., 2014). Además, 
olanzapina ha demostrado que, asociada con 
litio y ácido valproico, puede reducir síntomas 
depresivos y maníacos en pacientes con un epi-
sodio “maníaco disfórico” en un estudio abierto 
no controlado (Gonzalez-Pinto et al., 2002) y en 
otro naturalistico siendo incluso superior a otros 
antipsicóticos como levomepromazina o halope-
ridol (Gonzalez-Pinto et al., 2001).
Finalmente, abordaremos la utilidad de olanza-
pina en el tratamiento de los episodios mixtos 
según los criterios del DSM-IV. La utilidad clínica 
de olanzapina ha sido demostrada en el subaná-
lisis de los pacientes con manías mixtas sin di-
ferencias en comparación con los que cursaban 
con manías puras, en lo que respecta a la reduc-

ción de la sintomatología maníaca no depresiva 
(Baldessarini et al., 2003). En un ensayo clínico 
controlado y aleatorizado con pacientes cursan-
do un episodio mixto sin respuesta a valproato, 
la adición de olanzapina demostró ser superior 
tanto en la reducción de síntomas depresivos 
como maníacos (Houston et al., 2009). Final-
mente, un subanálisis de pacientes mixtos que 
no habían respondido al tratamiento con litio/áci-
do valproico evidenció una reducción significa-
tiva de síntomas maníacos tras la exposición a 
olanzapina en comparación con placebo, obser-
vándose similar resultado en la sintomatología 
depresiva exclusivamente en aquellos pacientes 
que presentaban al inicio una mayor severidad 
(HDRS>20 puntos) (Tohen et al., 2002).

4.4. Tratamiento de la manía 
El tratamiento del episodio maníaco agudo es 
un cuadro severo que requiere un abordaje ur-
gente y especializado (McIntyre et al., 2020; Ce-
tkovich-Bakmas et al., 2023) donde la indicación 
farmacológica resulta primordial (McIntyre et 
al., 2020; Kishi et al., 2022). El control sintomá-
tico debe ser rápido (Cetkovich-Bakmas et al., 
2023). La agitación maníaca debe asistirse de 
forma perentoria, debido a que es potencialmen-
te peligrosa (Yhatam et al., 2018). Es necesaria 
una evaluación integral, teniendo en cuenta con-
diciones médicas, tratamientos y posibles intoxi-
caciones para determinar tanto el tipo de fárma-
co que se debe utilizar, así como la indicación de 
una dosis segura y adecuada (Cetkovich-Bak-
mas et al., 2023). La vía de administración oral 
puede no ser la mejor opción en muchos de es-
tos casos, debido a la severidad del cuadro, la 
necesidad de un pronto comienzo de acción y 
que la falta de colaboración del paciente la vuel-
ve una alternativa incierta y poco confiable. En 
este caso, otras vías de administración como 
la intramuscular, constituye una indicación más 
adecuada (Garriga et al., 2016). 
De los tratamientos con primera línea de eviden-
cia en el tratamiento de la manía aguda, olanza-
pina es, en nuestro medio, el único fármaco que 
cuenta con vía de administración intramuscular, 
lo que la convierte en un recurso farmacológico 
imprescindible frente a estas urgencias propias 



10

Lo mismo ocurre cuando se utilizan tratamientos 
en combinación. El agregado de un ASG a litio 
o valproato es una estrategia validada que será 
contemplada en cada caso. Estas asociaciones 
puede que ofrezcan una acción más rápida, más 
efectiva y sea una mejor opción en cuadros de 
mayor severidad (Lin et al., 2010; Ketter, 2008; 
Strejilevich et al., 2010; Ogawa et al., 2014; Yha-
tam et al., 2018) o más efectivas cuando haya ca-
racterísticas psicóticas (Pacchiarotti et al., 2020).

5. Trastorno depresivo mayor (TDM)
5.1. Monoterapia en el abordaje del TDM
Un metaanálisis de 3 ensayos clínicos controla-
dos y aleatorizados (ECCA) (Cutler et al., 2009; 
Weisler et al., 2009; Bortnick et al., 2010) con un 
total de 1497 pacientes ha demostrado que la 
monoterapia con quetiapina XR provoca una re-
ducción significativa en comparación con place-
bo de la severidad clínica medida por las escalas 
MADRS y HDRS, siendo a su vez superior la tasa 
de respuesta RR (95 % IC)1 de 1.44 (1.26, 1.64) y 
remisión RR2 (95 % IC) 1.37 (1.12, 1.68). Encon-
trándose en su mayor tasa de discontinuación por 
efectos adversos en comparación con placebo 
RR (95 %IC) de 2.90 (1.87, 4.48), la razón por la 
cual pese a su efectividad se halla en un segundo 
nivel de recomendación como monoterapia en el 
TDM (Maneeton et al., 2012).

5.2. Estrategia de potenciación en el abordaje 
del TDM
Como estrategia de potenciación de antidepre-
sivos, un metaanálisis reciente conducido por 
Vázquez et al. (2021) que incluyó 6 estudios 
donde quetiapina se adicionaba al tratamien-
to antidepresivo en curso (Barbee et al., 2004; 
Bauer et al., 2009; El-Khalili et al., 2010; McIn-
tyre et al., 2007; Garakani et al., 2008; Doree et 
al., 2009), ha evidenciado una ventaja de quetia-
pina en comparación con placebo, con un NNT3 

=13 y NNH4=3. Cuestiones relativas al perfil de 

de los trastornos afectivos (Baldaçara et al., 2011; 
Perrin et al., 2012, Cetkovich et al., 2023).
Cuando la manía permite la utilización de la vía 
oral las posibilidades de utilización de estabiliza-
dores y antipsicóticos se multiplican y permiten, 
además del control sintomático necesario en el 
estado agudo, comenzar a evaluar fármacos que 
sean efectivos en otras facetas del trastorno bipo-
lar. Los mecanismos implicados en la eficacia de 
estos fármacos en la manía, si bien son descono-
cidos en gran medida, parecen ser específicos e 
independientes de la presencia de síntomas psi-
cóticos o la sedación (Young et al., 2011).
El juicio clínico deberá determinar la mejor tera-
péutica para cada paciente, procurando un trata-
miento personalizado (Pacchiarotti et al., 2020). 
Su elección, además de contemplar la efectivi-
dad antimaníaca, incluye otras características 
tales como la capacidad de prevenir nuevos epi-
sodios afectivos, la capacidad de tratar la depre-
sión bipolar aguda, la disminución del riesgo de 
viraje y aspectos relacionados con la seguridad 
y la tolerabilidad (Yhatam et al., 2018).
En este sentido, tanto olanzapina como que-
tiapina son opciones muy recomendables si se 
contempla el objetivo general de estabilización 
y recuperación funcional a largo plazo (Pacchia-
rotti et al., 2020), además de la resolución del 
estado agudo, debido a su efectividad, más allá 
del estado maníaco. En ambos casos pueden 
ser opciones útiles para el mantenimiento (Nest-
siarovich et al., 2022) y para el tratamiento de 
la depresión bipolar (asociado a fluoxetina en el 
caso de olanzapina) (López Muñoz et al., 2018). 
Quetiapina y olanzapina tienen primer nivel de 
evidencia para el tratamiento en monoterapia 
del episodio maníaco, pero la recomendación de 
utilización en primera línea es para quetiapina, 
aunque olanzapina se encuentra en una segun-
da línea, debido a su perfil de seguridad y tolera-
bilidad (Yhatam et al., 2018; Cetkovich-Bakmas 
et al., 2023). 

1 IC= Intervalo de confianza.
2 RR= Riesgo relativo.
3 NNT= Número necesario para tratar.
4 NNH = número necesario para producir daño.
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efectos adversos del fármaco han derivado en la 
reubicación de la recomendación de la molécula 
en un segundo nivel de recomendación (Lam et 
al., 2023). En el mismo metaanálisis previamen-
te citado (Vázquez et al., 2021) sobre un total 
de 5 estudios publicados sobre la utilidad de 
olanzapina/fluoxetina (Shelton et al., 2001; Ro-
thschild et al., 2004; Corya et al., 2006; Thase et 
al., 2007; Bruner et al., 2014) quedó en eviden-
cia una mejoría significativa en comparación con 
placebo en términos de respuesta terapéutica 
con un NNT=6 y siendo su NNH=9.

5.3. Depresión resistente al tratamiento (DRT)
Entendemos por DRT aquel episodio depresivo 
mayor en el cual se haya producido un fracaso 
para lograr la respuesta con dos o más intentos 
terapéuticos con AD, en dosis y tiempos ade-
cuados (Corrales et al., 2021).
Un metaánalisis en red efectuado con 3 ECCA 
que utilizaron quetiapina (El-Khalili et al., 2010; 
McIntyre et al., 2007; Bauer et al., 2013) con un 
total de 909 pacientes con DRT ha evidencia-
do que en una dosis promedio de 150 mg/día 
presentó mejor tasa de respuesta y remisión 
que placebo como add-on (Nuñez et al., 2022), 
mientras que olanzapina, en un metaanálisis de 
5 estudios (Shelton et al., 2001; Corya et al., 
2006; Thase et al., 2007; Trivedi et al., 2009; 
Bruner et al., 2014) con un total de 3020 pacien-
tes con DRT evidenció que su combinación con 
fluoxetina fue más eficaz que placebo en reducir 
severidad sintomática, tasa de respuesta y remi-
sión (Luan et al., 2017). 
En resumen, quetiapina y olanzapina son opcio-
nes farmacológicas válidas en el abordaje del 
trastorno depresivo mayor. Olanzapina exhibe 
un segundo nivel de recomendación en una do-
sis de 2.5-10 mg/día como estrategia de poten-
ciación, mientras que quetiapina se ubica con 
idéntico nivel de recomendación en su formula-
ción XR en dosis de 150-300 mg/día en idéntica 
indicación, y en similar dosis para ambas formu-
laciones como segundo nivel de recomendación 
en monoterapia de acuerdo con los estipulado 
en la recientemente publicada Guía CANMAT 
(Lam et al., 2023). En lo que respecta al abor-
daje de la depresión resistente al tratamiento 

(DRT), el Consenso Argentino sobre la temáti-
ca (Corrales et al., 2021) sugiere con un primer 
nivel de recomendación ambas moléculas en 
aquellos pacientes que no hayan respondido de 
forma óptima al tratamiento con 2 o más antide-
presivos en dosis óptimas y tiempos suficientes.

6. Otros usos de quetiapina y olanzapina
6.1. Trastornos de la conducta alimentaria
Un metaanálisis con 7 artículos (304 pacientes) 
de pacientes con anorexia nerviosa (AN) en tra-
tamiento con olanzapina evidenció mejorías en el 
nivel de IMC (índice de masa corporal) al finalizar 
el tratamiento (Han et al., 2021). Siendo el trata-
miento no farmacológico (terapia familiar, terapia 
cognitivo-conductual, consejería nutricional, etc.) 
el de elección en el abordaje de la AN (NICE, 
2017), por lo tanto, olanzapina se presenta como 
estrategia complementaria de potencial utilidad.

6.2. Trastorno límite de la personalidad (TLP)
Un trabajo controlado randomizado comparó 3 
grupos de pacientes con TLP a los que fueron 
asignados 150 mg/día de quetiapina XR, 300 mg/
día de quetiapina XR y placebo. Los participantes 
tratados con 150 mg/día de quetiapina XR (dosis 
bajas) tuvieron una reducción significativa en la 
severidad de los síntomas en comparación con 
los que recibieron placebo. Los efectos adversos 
fueron más frecuentes en los participantes que 
recibieron 300 mg/día de quetiapina XR (dosis 
moderadas), siendo este último grupo el que pre-
sentó mayor tasa de abandono antes de la finali-
zación del ensayo (Black et al., 2004).

6.3. Insomnio
No existen metaanálisis publicados sobre la efi-
cacia de antipsicóticos en el tratamiento del in-
somnio, aunque sí revisiones sistemáticas que 
concluyen la eficacia de los mismos para incre-
mentar las horas totales de sueño y la duración 
del sueño de ondas lentas en pacientes con es-
quizofrenia (Monti et al., 2004; Cohrs et al., 2008). 
Sin embargo, Anderson et al. (2014) y Thompson 
et al. (2016) desaconsejan el uso de quetiapina 
en ausencia de otro trastorno mental. Ante el con-
flicto en la evidencia disponible y a sabiendas del 
efecto sedativo que estos fármacos producen, la 
sugerencia de los expertos es el uso de quetiapi-
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na en dosis bajas (12.5-100 mg) como una alter-
nativa posible en el abordaje de este síntoma tan 
frecuente de consulta a sabiendas de los riesgos 
que el fármaco presenta en relación a incremento 
de la glucemia, disquinesias tardías en la pobla-
ción general y stroke en pacientes con demencia 
(Asnis et al., 2015; Rieman et al., 2017).

6.4. Trastorno de ansiedad generalizada
Un metaanálisis (Maneeton et al., 2012) efectua-
do sobre 3 estudios clínicos controlados (Khan 
et al., 2011; Bandelow et al., 2010 ; Merideth et 
al., 2012) con un total de 2248 pacientes que 
sufrían trastorno de ansiedad generalizada evi-
denció que quetiapina XR en una dosis de 50-
150 mg/día se mostró superior a placebo y con 
tasas de respuesta y remisión comparables con 
el tratamiento de elección en el abordaje farma-
cológico de estos trastornos. Sin embargo, su 
tasa de discontinuación por efectos adversos 
fue significativamente mayor que placebo. A raíz 
del análisis de esta información, un consenso de 
expertos ha recientemente ubicado a quetiapina 
con un nivel de evidencia A pero con un nivel de 
recomendación 3, por su perfil de efectos adver-
sos para el abordaje del trastorno de ansiedad 
generalizada (Bandelow et al., 2022).

6.5. Trastorno por estrés postraumático 
Un metaanálisis en red con un total de 5170 parti-
cipantes provenientes de 30 artículos ha demos-
trado la utilidad de olanzapina (DSM = -0.66, 95 
%CI: - 1.19 to - 0.13) y quetiapina (DSM = -0.49, 
95 %CI:- 0.93, - 0.04)5 en la reducción de sínto-
mas en la escala TEPT. En adición, quetiapina 
ha demostrado eficacia en el tratamiento de los 
síntomas de re-experimentación e hiperarousal, 
razón por la cual se sugiere la ubicación de esta 
estrategia en un primer nivel de recomendación 
(Zhang et al., 2023). Sin embargo, la última guía 
de la WFSBP ubica a quetiapina en un tercer 
nivel de recomendación por cuestiones relativas 
a su perfil de efectos adversos (Bandelow et al., 
2022).

6.6. Síntomas psicológicos y conductuales en 
demencia
Tanto quetiapina como olanzapina se encuen-
tran aprobados para el tratamiento de síntomas 
psicológicos y conductuales en pacientes con 
demencia. Sin embargo, existen preocupacio-
nes relativas al uso de ASG que comenzaron en 
2002 (Livingston et al., 2017), con advertencias 
de las principales agencias regulatorias como 
son la Food and Drug Administration (FDA) y 
European Medicines Agency (EMA) (Pani et al., 
2014; Health Canada, 2005). No obstante, los 
ASG continúan siendo utilizados entre un 10 al 
40 % de los pacientes con demencia para el tra-
tamiento de síntomas psicológicos y conductua-
les (Kirkham et al., 2017).
La evidencia proveniente de un metaanálisis en 
red de 17 estudios (n=5373) da cuenta de que 
quetiapina se asoció con una significativa mejo-
ría en la escala BPRS (Brief Psychiatric Rating 
Scale) (Yunusa et al., 2019). Por su parte, olan-
zapina (OR, 4.28; 95 %IC, 1.26-14.56) se asoció 
al igual que risperidona (OR, 3.85; 95 %IC, 1.55-
9.55) con un riesgo elevado de eventos cerebro-
vasculares (Yunusa et al., 2019).

6.7. Delirium
El síndrome confusional agudo es un motivo 
habitual de interconsulta con el psiquiatra, so-
bre todo en su variante excitada donde la agita-
ción psicomotriz que el paciente puede exhibir 
obstaculiza el normal abordaje de la patología 
subyacente que es la esencial forma del trata-
miento de este síndrome. Un recientemente 
publicado metaanálisis sobre un total de 2 estu-
dios (n=156) para el tratamiento del delirium da 
cuenta de que quetiapina en un rango de dosis 
de 12.5 a 175 mg/día fue significativamente ma-
yor que placebo en alcanzar respuesta terapéu-
tica (TE -0.36, 95 % CI: -0.70, -0.03; p = 0.30, I2 
= 7 %)6 (Feng et al., 2023).

5 DSM= Desvío estándar de la media.
6 TE= Tamaño de efecto.
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6.8. Discapacidad intelectual (DI)
Entre un 10-20 % de los adultos con discapaci-
dad intelectual exhiben problemas conductuales 
entre los que se destacan agresividad, conductas 
autoagresivas y conductas inapropiadas social-
mente (Lowe et al., 2007). Aunque los ASG como 
grupo hayan demostrado utilidad en el abordaje 
de estas conductas en pacientes con discapaci-
dad intelectual (Campos-Jara et al., 2023), un es-
tudio realizado con 62 pacientes con DI que reci-
bieron olanzapina 10 mg/día o risperidona 4 mg/
día evidenciaron mejorías significativas en los ni-
veles registrados de agresividad en comparación 
con los que recibieron antipsicóticos de primera 
generación (Amore et al., 2011).

En resumen
Ambas moléculas cuentan con aprobación en 
los pacientes con demencia donde ocurren sín-
tomas psiquiátricos, principalmente agitación. 
En estos casos existen advertencias para todos 
los antipsicóticos sobre su seguridad, que deben 
ser tenidas en cuenta a la hora de su indicación. 
Olanzapina y quetiapina acumulan evidencia a 
favor de su uso en cuadros diferentes del tras-
torno bipolar y la esquizofrenia, donde cuentan 
con aprobación. 
En anorexia nerviosa, olanzapina ofrece venta-
jas y es una alternativa complementaria al trata-
miento terapéutico y nutricional. En pacientes con 
discapacidad intelectual asociada a conductas 
agresivas también es una alternativa. En tanto, 
en trastorno límite de la personalidad y trastorno 
de ansiedad generalizada quetiapina cuenta con 
evidencia de efectividad para su utilización. Del 
mismo modo, puede ser utilizada en casos de de-
lirium, como tratamiento sintomático, mientras se 
resuelve la situación subyacente que lo provoca. 
Para el tratamiento del insomnio quetiapina y 
olanzapina son dos buenas opciones para su 
manejo, siempre teniendo en cuenta el diagnós-
tico de base y la ecuación riesgo/beneficio en 
relación con otras alternativas. 

Indicaciones y dosis de quetiapina

*Esquizofrenia 400 -800 mg/día

*Manía 400 -800 mg/día

*Depresión bipolar 300 mg/día

*Tratamiento de}
mantenimiento (TB) 300 mg/día

Trastorno depresivo mayor

150 -300 mg/día 
(monoterapia)

150-300 XR mg/día 
(adjunto)

Trastorno ansiedad
generalizada 50 -150 mg/día XR

Trastorno por estrés post 
traumático 50-300 mg/día

Trastorno límite de la 
personalidad 150 mg/día

Insomnio 12.5-100 mg/día

Delirium 12.5-175 mg/día

Alteraciones conductuales 
en demencia 12.5-100 mg/día

*Indicaciones aprobadas por FDA.

Indicaciones y dosis de olanzapina

*Esquizofrenia
5 -20 mg/día

Depot 150-300 mg 
(cada 2-4 semanas)

*Agitación psicomotriz

10 mg (intramuscular). 
Dosis máxima 

30 mg/día (mínimo 2 
horas entre inyecciones)

*Manía	 5-20 mg/día

*Depresión bipolar 6/25-12/50 mg/día 
(olanzapina/fluoxetina)

Tratamiento de
mantenimiento (TB) 5-10 mg/día

Trastorno depresivo 
mayor

2.5-10 mg/día ( adjun-
to)

Anorexia nerviosa	 2.5 -5 mg/día

Alteraciones conduc-
tuales en DI 2-5-10 mg/día

*Indicaciones aprobadas por FDA.
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7. Conclusiones
La incorporación de los ASG ha representa-
do un cambio en el paradigma del abordaje de 
trastornos mentales severos. Quetiapina y olan-
zapina no solamente se han presentado como 
estrategias con un mejor perfil de tolerancia que 
los APG en el tratamiento de la esquizofrenia, 
sino que además han permitido ampliar las he-
rramientas farmacológicas disponibles para el 
tratamiento de otras patologías psiquiátricas con 
una importante prevalencia e impacto funcional 
como son los trastornos del humor. 
Quetiapina y la combinación olanzapina/fluoxe-
tina son, por otro lado, una de las pocas inter-
venciones con aprobación por la FDA para el 
tratamiento de la depresión bipolar. 
En este sentido, más allá de representar ambas 
opciones efectivas para estos cuadros, quetia-
pina se ha erigido, además, como una de las 
principales alternativas para el tratamiento lon-
gitudinal del trastorno bipolar, constituyendo uno 
de los recursos principales para el objetivo de la 
estabilización a largo plazo y la prevención de 
nuevos episodios. 
Las aplicaciones de estos fármacos son incluso 
más extensas, razón por la cual los clínicos de-
bemos actualizarnos en aspectos vinculados a 
su uso, en un escenario donde no abundan las 
estrategias farmacológicas disponibles para el 
abordaje de cuadros clínicos severos.
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