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Los antipsicóticos
de segunda
generación y sus efectos
extrapiramidales:
una revisión
■ La introducción de los antipsicóticos atípicos (AA) fue 
considerada como un parteaguas en el tratamiento de la 
esquizofrenia y otros trastornos psicóticos debido a que, 
desde los primeros ensayos clínicos, mostraron un nivel 
de eficacia similar a los anteriores antipsicóticos típicos 
(AT), pero a diferencia de éstos se evidenció que genera-
ban menos síntomas extrapiramidales (SEP) como parkin-
sonismo, distonía, discinesia y acatisia. Conforme se fue 
teniendo experiencia con su uso, los clínicos encontraron 
que si bien las compañías farmacéuticas que los fabrican 
los consideraban virtualmente libres de estos efectos, al 
menos algunos de ellos sí los producen y que se pueden 
encontrar diferencias con respecto al número e intensi-
dad de los SEP entre los distintos medicamentos de este 
grupo. Este aspecto ha sido abordado por muchos grupos 
de investigación clínica y se han publicado un buen nú-
mero de artículos de estudios comparativos. Sin embargo, 
hasta recientemente no existían estudios de meta-análisis 
que dieran un panorama más claro con respecto a estas 
diferencias. Con la finalidad de poder contar con infor-
mación confiable de este tipo, un grupo de investigadores 
realizó una revisión de la bibliografía científica que inclu-
yera ensayos clínicos aleatorizados de tipo comparativo 
entre diversos antipsicóticos administrados por vía oral. 
Para ello utilizaron la base de datos Cochrane, EMBASE 
y MEDLINE e incluyeron a los siguientes fármacos: ami-
sulprida, aripiprazol, clozapina, olanzapina, quetiapina, 
risperidona, sertindol, ziprasidona y zotepina. El objetivo 
del meta-análisis fue determinar si se asociaban con la 
generación de SEP cuando se prescribían para el trata-
miento de la esquizofrenia y otros trastornos psicóticos 

como el trastorno esquizoafectivo, el esquizofreniforme o 
el delirante primario.

Obtuvieron 54 ensayos clínicos aleatorizados con al me-
nos uno de los siguientes parámetros: “uso de fármacos an-
tiparkinsónicos al menos en una ocasión”, “cambios en la 
escala Barnes de acatisia y de la escala Simpson-Angus”. 
Los resultados mostraron que los AA no son un grupo ho-
mogéneo ya que se observaron diferencias significativas en 
el uso de medicación antiparkinsonica y, por tanto, se asu-
me una mayor producción de SEP. Así, cuando se comparó 
la risperidona con la clozapina, la olanzapina, la quetiapina 
y la ziprasidona, se observó un mayor uso de agentes an-
tiparkinsónicos con el primero, pero no hubo diferencias 
significativas al compararla con aripiprazol y amisulprida. 
Por otro lado, se observó mayor producción de SEP con 
el uso de ziprasidona al compararla con la olanzapina y la 
quetiapina, y esta última mostró la menor asociación con 
los SEP en todas las comparaciones. Las diferencias entre 
los AA en cuanto a los SEP son importantes dado que éstos 
son una de las principales casusas de incumplimiento tera-
péutico. Además, un menor riesgo de producir SEP tiene 
impacto sobre la función cognitiva. Es importante entonces 
sopesar las diferencias en los SEP asociadas a los AA frente 
otros efectos adversos como los metabólicos (ganancia de 
peso o intolerancia a glucosa) y los sexuales, así como con 
las posibles diferencias en su eficacia terapéutica. Lo ante-
rior implica que el riesgo relativo de los SEP debe ser visto 
en un contexto de beneficio relativo de un medicamento y a 
una dosis específica. Dado que los pacientes con trastornos 
psicóticos difieren sustancialmente en cuanto a los efectos 
secundarios que tendrán, la intensidad de éstos e incluso la 
respuesta clínica, el tratamiento con los AA debe ser indi-
vidualizado.
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