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ABSTRACT

The present study is based on the evaluation of patients with psychosis who have
developed obesity in the first years of antipsychotic treatment who would meet clinical
criteria to be surgically intervened by bariatric/metabolic surgery.

Data were obtained from a sample population of 209 patients carried out by the
Psychiatric Service of the University Hospital “Marqués de Valdecilla” between February
2001 and july 2008.

It was found that: i) a significant number of patients have gained weight and developed
metabolic pathologies to meet criteria of surgical intervention. ii) no patient has
undergone surgery in the 10-year follow-up. iii) these patients have evolved negatively
throughout the follow-up, so surgical intervention should have been considered.

The results highlight the importance of follow up and preventing predisposing risk
factors for metabolic syndrome. On the other hand, patients with psychosis who meet
the standard criteria (as for general population) for bariatric/metabolic surgery are not
offered this therapeutic option.

Key words: psychosis, obesity, metabolic syndrome, bariatric surgery, metabolic surgery

RESUMEN

El presente estudio se basa en la evaluacion de pacientes con psicosis que han
desarrollado obesidad en los primeros afios de tratamiento antipsicético que cumplirian
criterios clinicos para ser intervenidos quirdrgicamente mediante cirugia
bariatrica/metabdlica.

Para ello se emplean datos obtenidos en una poblacién muestral de 209 pacientes
pertenecientes al Servicio de Psiquiatria del “Hospital Universitario Marqués de
Valdecilla” entre febrero de 2001 vy julio de 2008

Se encontrd, entre otros datos, que: i) un porcentaje importante de pacientes ha
aumentado de peso y ha desarrollado patologia metabdlica como para alcanzar criterios
de 1Q. ii) ningln paciente se ha operado en los 10 afios de seguimiento. iii) estos
pacientes han evolucionado de forma negativa a lo largo del seguimiento por lo que se
deberia haber planteado la I1Q.

Los resultados ponen en evidencia la importancia del seguimiento y la prevencion de
factores de riesgo predisponentes para el sindrome metabdlico. Por otro lado, los
pacientes que cumplen los criterios estandar para la poblacién general, no son
intervenidos quirurgicamente.

Palabras clave: psicosis, obesidad, sindrome metabdlico, cirugia bariatrica, cirugia
metabdlica.
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INTRODUCCION

La obesidad global se ha convertido en una situacion epidémica que amenaza nuestra
salud, actividades sociales y econdmicas en todo el mundo (;), repercutiendo de manera
negativa en casi todos los 6rganos de nuestro sistema. La Organizacién Mundial de la
Salud (OMS) sefiala que la obesidad mundial se ha mas que duplicado desde 1980 y mas
de 1.900 millones de adultos tenian sobrepeso en 2014. Hoy en dia, la mayoria de la
poblacién mundial vive en paises donde el sobrepeso y la obesidad matan a mas
personas que el bajo peso, destacando la cifra de 42 millones de niflos menores de 5
anos con sobrepeso y obesidad en 2013. La obesidad modrbida, en particular, se
encuentra en un considerable incremento dentro de esta epidemia (3.

La esquizofrenia es un trastorno psiquiatrico grave que afecta a cerca del 1% de la
poblacién mundial. Esta enfermedad mental se caracteriza por la presencia de
sintomatologia que desconecta al individuo de la realidad (ej.: alucinaciones y delirios)
pero ademas suele evolucionar hacia un deterioro crénico y progresivo de una amplia
variedad de funcionamientos cognitivos y fisicos. En este contexto clinico, hay que
destacar el aumento de peso, siendo la obesidad mas prevalente en pacientes con
esquizofrenia, con o sin medicacion, que en la poblacidn general (3).

La elevada tasa de obesidad contribuye al alto riesgo de comorbilidades en pacientes
con patologia psiquiatrica, concretamente 2 6 3 veces mas riesgo de padecer un
sindrome metabdlico (hipertensidn, diabetes e hiperlipidemia) y consecuentemente el
elevado riesgo cardiovascular en este grupo de pacientes (4. Ademas, la enfermedad
cardiovascular es una de las principales causas que conducen a la mortalidad en
pacientes con esquizofrenia 5. De hecho, la esquizofrenia esta asociada a una
disminucion de la esperanza de vida de 15 a 20 afios ).

El aumento del riesgo cardiovascular en esta poblacidén es debido a la combinacién de
factores genéticos, estrés oxidativo, privacion psicoecondmica, estilos de vida poco
saludables, desérdenes alimenticios y el aumento de peso y otros efectos metabdlicos
secundarios a la medicacion psicotropica (3). En este sentido, los antipsicoticos tienen un
considerable efecto en la ganancia de peso y el desarrollo del sindrome metabdlico.
Estos efectos estan bien documentados sobre todo con la exposicion a antipsicéticos de
segunda generacion. El rango de ganancia de peso oscila entre 1y 3,5 kg en el primer
afio de tratamiento con aripiprazol, ziprasidona, amisulprida, quetiapina y risperidona.
Hay que destacar el uso de olanzapina, que en las dosis habituales de 12,5-17,5 mg
diarios, resulta en una ganancia de hasta 12 kg en el primer afio de tratamiento (1).

El tratamiento de la obesidad incluye prevencion primaria, medidas dietéticas,
modificaciones del comportamiento, farmacoterapia y cirugia bariatrica (7) y requeriria
un programa de prevencion mundial. Sin embargo, los programas conservadores son
muy limitados en sus resultados, especialmente en estadios avanzados de la
enfermedad (3). Intervenciones farmacoldgicas, como el uso de metformina, solo parece
proporcionar minimas o moderadas mejorias en los resultados a corto plazo ).

La cirugia bariatrica, por contraposicidon, ha demostrado su eficacia para el control de la
obesidad mérbida y del sindrome metabdlico, con una superioridad clara respecto a los
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tratamientos médicos. Es imprescindible establecer cuales son los criterios de calidad
que definen la “buena prdactica” en cirugia baridtrica para poder contrastar los
resultados y saber si estamos ofreciendo un tratamiento quirdrgico eficaz (s).

Hasta ahora, la cirugia bariatrica representa para los obesos mérbidos el inico método
efectivo, no solo considerando la pérdida de peso, sino también por su elevado impacto
positivo en el metabolismo y otras comorbilidades relacionadas con la obesidad. Estos
efectos resultan en una significativa mejora de calidad de vida y supervivencia cuando
se compara la cirugia con tratamientos mas conservadores ().

Estrictamente hablando, el término cirugia baridtrica se aplica a todos los
procedimientos quirdrgicos que tienen como objetico reducir el exceso de peso (q). Los
criterios de elegibilidad para cirugia bariatrica establecida por el Instituto Nacional de
Salud (NIH) en 1992 siguen siendo los mas utilizados. Conforme a estos criterios, los
candidatos deben tener un IMC mayor o igual de 40 kg/m?* o aquellos con IMC entre 35
y 40 kg/m? si tienen comorbilidades de alto riesgo como diabetes tipo 2 severa o factores
de riesgo cardiovascular (1). El tipo de procedimiento depende de las caracteristicas del
paciente y de las preferencias del cirujano que vaya a llevar a cabo la intervencion (q).

El tratamiento quirdrgico de la obesidad ha evolucionado y se ha incrementado
exitosamente, particularmente desde la introduccidon de técnicas minimamente
invasivas. Actualmente, el procedimiento quirurgico metabdlico mas comun incluye la
banda gastrica ajustable (LAGB), bypass gastrico (LGB) y cirugia de manga gastrica (LSG)

()

Algunos estudios de metaanalisis han reportado un promedio en la pérdida de peso en
1 afio con banda gastrica del 48,6%, frente a un 68,6% con bypass gastrico en Y de Roux.
Ademads, se ha visto una mejora significativa en la reversidon de diabetes (85% de los
pacientes) y en la apnea obstructiva del suefio (80% de los pacientes) (11).

Las operaciones se han clasificado como restrictivas, malabsortivas o procedimientos
mixtos. Sin embargo, los mecanismos de accién de la cirugia bariatrica son complejos y
envuelve multiples sefiales neuroendocrinas que ejercen efectos en el sistema nervioso
central, asi como en los érganos periféricos ().

Tradicionalmente, los sintomas activos de la esquizofrenia han sido una de las
contraindicaciones mas comunes para llevar a cabo este tipo de intervencion (iy).
Teniendo en cuenta que la pérdida de seguimiento de los pacientes es el primer factor
limitante en la evaluacién de resultados, debe existir un seguimiento minimo del 60% al
menos durante 5 afos segun el Registro Internacional de Cirugia Bariatrica y el Comité
de Estandares (s).

Sin embargo, la influencia de la enfermedad mental y el valor predictivo en los
resultados de pérdida de peso a largo plazo han sido evaluados de manera menos
sistematica e insuficientemente probados (13).

En relacién con otras intervenciones de cuidados de salud fisica, parece ser que a
pacientes con patologia psicotica no se les ofrece este tipo de intervencién de manera
rutinaria. Esto podria ser debido a la preocupacion sobre si seran capaces de adherirse
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a cambios en el estilo de vida y si eso pudiera afectar a la efectividad y seguridad, pero
en la actualidad hay poca evidencia cientifica para corroborar estas suposiciones 3.

A pesar de la eficacia de la cirugia bariatrica en la pérdida de peso y el manejo de los
problemas de salud relacionados con la obesidad, los individuos con antecedentes de
enfermedad mental grave no suelen ser considerados como candidatos para cirugia
bariatrica, basandose en el supuesto de que la patologia mental antes de la intervencién
conduce a una pérdida de peso escasa y empeora a su vez las manifestaciones
psiquiatricas postoperatorias. De igual manera, hay que sefialar que el éxito después de
la cirugia no solo debe medirse en la reduccidon de peso, sino también en mejoras de
calidad de vida (14. En la psicosis existe un aumento de mortalidad por causas
cardiovasculares relacionadas con un incremento rapido de peso y parece ser que la
cirugia bariatrica ha visto en los ultimos afios un cambio en sus criterios de inclusién y
exclusidon, no siendo tan clara ahora la exclusidon en pacientes con patologia mental
grave. Sin embargo, hoy en dia, los pacientes con psicosis siguen sin verse beneficiados
por este tipo de intervencion.

OBJETIVOS

La intencidn de este estudio se basa en evaluar el uso de la cirugia bariatrica en una
muestra de pacientes con un primer episodio de psicosis seguidos a largo plazo.
Secundariamente analizaremos la evolucién a largo plazo de la obesidad y patologia
metabdlica desarrollada en estos pacientes.

HIPOTESIS

Nuestra primera hipdtesis, en base a la evidencia cientifica descrita, es que los pacientes
con psicosis no son intervenidos quirurgicamente a pesar de que cumplan los criterios
clinicos estandar para esta opcidn terapéutica.

Nuestra segunda hipdtesis es que estos pacientes presentaran una mala evolucién de su
obesidad y/o patologia metabdlica a largo plazo.




METODOLOGIA
2.1 Escenario de estudio

El presente estudio fue parte de un estudio longitudinal prospectivo mas amplio sobre
primeros episodios de psicosis, el estudio PAFIP10 (Ayesa-Arriola et al., 2020). PAFIP10
es un seguimiento de aproximadamente diez afios (rango entre 8 y 12) de una cohorte
de individuos con un primer episodio de psicosis inicialmente incluidos en el Programa
de Intervencién Temprana de Cantabria (PAFIP) (Pelayo-Teran et al., 2008).

El estudio fue aprobado por el comité local de ética para la investigacion clinica (CEIC-
Cantabria) de acuerdo con las normas internacionales de ética de la investigacion
(nimeros de ensayos NCT02200588, NCT03481465 y NCT03476473). Los pacientes
incluidos en el estudio dieron por escrito su consentimiento informado para ingresar
inicialmente en PAFIP y para la reevaluacién de PAFIP-10.

2.2 Criterios de inclusion basales

Todos los pacientes remitidos al programa PAFIP entre febrero de 2001 y julio de 2008
fueron incorporados al programa si cumplian los siguientes criterios de inclusion: edad
15-60 aios; vivir en el drea de captacidn; presentar un primer episodio de psicosis; no
haber tenido tratamiento previo con medicacidn antipsicética o como mucho durante 6
semanas. Los criterios del DSM-IV para la dependencia de drogas o alcohol, discapacidad
intelectual y enfermedad neuroldgica fueron criterios de exclusion. Los diagndsticos se
confirmaron mediante el uso de la entrevista clinica estructurada para DSM-IV (SCID-I)
(First et al., 1996), realizada por un psiquiatra experimentado a los seis meses de la visita
inicial.

2.3 Evaluacion clinica del paciente y tratamiento psicofarmacolégico

La informacion sociodemografica y clinica se registré a partir de las entrevistas con
pacientes, sus familiares y de registros médicos al ingreso en el programa.

Los datos clinicos se recopilaron en cuatro puntos diferentes a lo largo del periodo de
10 aiios; al inicio del estudio, y al 1 afio, 3 afios y 10 afios de seguimiento. Los sintomas
clinicos de la psicosis se evaluaron mediante la Escala para la evaluacién de los sintomas
negativos (SANS) (Andreasen, 1983) y la Escala para la evaluacion de los sintomas
positivos (SAPS) (Andreasen, 1984). La psicopatologia general se evalué con la escala de
calificacion psiquiatrica breve (BPRS) (Flemenbaum y Zimmermann, 1973), y la gravedad
de los sintomas depresivos se midio utilizando la escala de depresion de Calgary para la
esquizofrenia (CDSS) (Addington et al., 1992).

Todos los pacientes fueron, al inicio del estudio, asignados al azar a medicacién
antipsicética oral. Las dosis de antipsicoticos podrian ajustarse segun esté clinicamente
indicado dentro del rango prescrito en un intento por alcanzar la dosis efectiva mas baja.

Ciertos medicamentos concomitantes, como el lormetazepam y el clonazepam
(agonistas del receptor de benzodiazepina -moduladores alostéricos positivos del
receptor GABA-A no selectivos-), fueron permitidos para el manejo de la agitacion,
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trastornos del comportamiento general y/o insomnio. Solo si aparecian signos
extrapiramidales clinicamente significativos se permitia el uso de medicacion
anticolinérgica (biperideno, a una dosis de hasta 8 mg / dia). Los antidepresivos (ej.:
sertralina; un inhibidor de la recaptacion de SERT) y los estabilizadores del estado de
animo (ej.: litio; interacciones enzimaticas) también se permitieron si era clinicamente
necesario.

2.4 Andlisis de laboratorio

Todas las determinaciones se realizaron en el mismo centro médico, incluidos los
analisis bioquimicos y endocrinolégicos. Todas las mediciones se obtuvieron, después
de un ayuno nocturno, al inicio del estudio, 1 afio, 3 aflos y 10 afios de seguimiento. Los
pacientes y sus familiares informaron el estado de ayuno, asi como el cumplimiento del
tratamiento. La glucosa, el colesterol total, el colesterol HDL y los triglicéridos se
midieron por métodos automatizados en un TechniconDax (Technicon Instruments
Corp, Tarrytown NY, EE. UU.), utilizando los reactivos suministrados por Boehringer-
Mannheim (Mannheim, Alemania). El colesterol de lipoproteinas de baja densidad (LDL)
fue determinado segun Friedewald et al. (Friedewald et al., 1972): LDL = colesterol total
(HDL + [triglicéridos / 5]). Los niveles de insulina se midieron mediante un ensayo
inmunoradiométrico (IRMA) (Immunotech, Beckman Coulter Company, Praga,
Republica Checa) con un coeficiente de variacion interensayo (CV) promedio de 3,3% vy
un CV intraensayo de 2,8%. La sensibilidad del método fue de 0,5 pU / ml. Los valores
para sujetos de peso normal son 2-17uU / ml. Este ensayo no muestra ninguna
reactividad cruzada con proinsulina humana y péptido C. La evaluacién del modelo de
homeostasis (HOMA) se utilizé para evaluar la resistencia a la insulina (IR). El indice
HOMA se calculé mediante una fdrmula descrita anteriormente (Matthews et al., 1985):
HOMA = [insulina en ayunas (uU / ml) x glucosa en ayunas (mmol / L)] / 22.5. Ademas,
segun lo propuesto por MclLaughlin y colegas (McLaughlin et al., 2005), calculamos la
relacion triglicéridos / colesterol HDL (colesterol TG / HDL) como un predictor de
resistencia a la insulina utilizando el punto de corte de 3.5 descrito por ellos como el
Optimo.

2.5 Andlisis estadistico

Para los analisis descriptivos se realizaron tests de chi-cuadrado y ANOVA para calcular
las diferencias entre las medidas de estudio.




RESULTADOS
3.1 Caracteristicas de la cohorte

Un total de 209 pacientes tratados en el programa de primeros episodios de psicosis de
Cantabria (PAFIP) fueron evaluados después de 10 afios de haber iniciado el
tratamiento. Al ingreso al programa los pacientes tenian una edad media de 29,3 afios
(DE=8,8), el 54,5% eran hombres y la mayoria de ellos eran blancos caucasicos (98,6%).
El 54,6% pertenecia a un nivel socioecondmico medio-bajo y el 71,8% vivia con la familia.
La duracidon media de la psicosis no tratada (DUP) fue de 13,6 meses (DE=29,7),y en la
presentacion, las SAPS, SANS y BPRS medias fueron de 13,3 (DE=4,6), 7,8 (DE=6,4) y 62,0
(DE=13,2) respectivamente. Al inicio del estudio, el 51,7% consumia alcohol, el 56,5%
fumaba tabaco, y el 37,8% cannabis. A los 6 meses de seguimiento, el 61,2% tenia un
diagnéstico confirmado de esquizofrenia, 1,4% esquizoafectivo, 23,4%
esquizofreniforme, 7,2% episodio psicotico breve y 6,7% trastorno psicético no
especificado.

De los 209 pacientes en el presente estudio, 30 (14,4%) fueron tratados inicialmente con
aripiprazol (un agonista parcial del receptor D2 y 5-HT1A y antagonista del receptor 5-
HT2A), 40 (19,1%) con risperidona (un D2, Antagonista del receptor 5-HT2 y NE alfa-2),
28 (13,4%) con quetiapina (un antagonista del receptor D2 y 5-HT2, e inhibidor de la
recaptacion de NET-metabolito), 32 (15,3%) con ziprasidona (un D2 y 5 -HT2 antagonista
del receptor), 40 (19,1%) con olanzapina (un antagonista del receptor D2 y 5-HT2) y 39
(18,7%) con haloperidol (un antagonista del receptor D2).

A los 10 afios de seguimiento, 34 pacientes (16,3%) habian interrumpido previamente
el tratamiento antipsicético. El tiempo medio hasta la interrupcién fue de 4,5 afos, y el
tiempo medio desde la interrupcion hasta el seguimiento de 10 afos (periodo sin
exposiciéon a antipsicoticos) fue de 7,4 afos (DE = 3,3). Entre aquellos que todavia
estaban en tratamiento antipsicético, 39 (18,7%) continuaron con el mismo tratamiento
inicialmente recetado, y veintinueve (17,2%) pacientes estaban tomando un segundo
medicamento antipsicético.

3.2 Peso y diferencias metabdlicas después de 10 afios de brote de psicosis
3.2.1. Curso de aumento de peso, y parametros lipidicos y glucémicos

Los pacientes presentaron un aumento significativo en su peso medio y su IMC, 10 afios
después de su primer episodio de psicosis. El aumento de peso medio en este periodo
fue de 15,2 kg (DE=12,6). La mayoria (80,8%) de los pacientes experimentaron un
aumento de peso clinicamente significativo (> 7% de su peso corporal basal), con un
32,5% de pacientes que aumentaron entre un 20 y un 40% de su peso corporal basal, y
un 18,7% incluso por encima del 40% de su peso basal.

El aumento maximo de peso ocurrid en el primer afio de tratamiento; El 58,4% del
incremento medio total en el peso y el 55,6% del incremento medio total en el IMC
ocurrié en el primer ano. Desde el ano 1 hasta el aiio 3, el aumento de peso se suavizd
(tendencia hacia la significacion estadistica), alcanzando nuevamente la significacién
estadistica en los ultimos 7 afios del periodo de estudio. Estos datos muestran un
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aumento sostenido en el peso medio y el IMC después del primer afio de tratamiento,
con un aumento promedio de 0,7 kg cada afio (0,35 kg / m” por afio).

Con respecto a los pardmetros glucémicos, también se observaron cambios
significativos en los niveles plasmaticos medios de glucosa e insulina durante los
primeros 10 afios de tratamiento antipsicético (Tabla 1).

Tabla 1. Datos descriptivos y andlisis de medidas repetidas ANOVA de peso corporal y
cambios metabdlicos durante los primeros 10 afios de tratamiento antipsicotico en una
poblacion de pacientes con primer episodio de psicosis.

Media n Media n Media n Media n F* df p Eta
basal 1 afio 3 afios 10 medidas cuadrado
(SD) (SD) (SD) afios repetidas parcial
(sD)
Cambios
antropométricos
Peso (kg) 67,0 | 206 | 76,0 197 77,4 187 | 82,4 | 206 103,9 3; | <0,001 0,643
(13,4) (15,5) (16,3) (18,3) 176
IMC (kg/m”) 236 | 204 | 26,6 195 27,3 186 | 29,0 | 204 105,4 3; | <0,001 0,646
(3,7) (4,3) (4,7) (5,8) 176
Parametros
lipidicos
Colesterol (mg/dl) 174,6 | 207 | 193,9 | 199 | 1957 | 193 | 197,3 | 199 26,2 3; | <0,001 0,310
(36,9) (38,6) (40,1) (38,6) 178
Triglicéridos (mg/dl) | 84,4 181 | 114,6 | 195 | 120,6 | 192 | 129,7 | 195 20,7 3; | <0,001 0,295
(39,9) (87,2) (115,8) (80,4) 151
Parametros
glucémicos
Glucosa (mg/dl) 88,0 | 205 88,7 199 89,9 193 92,3 | 200 2,9 3; 0,037 0,048
(21,0) (13,7) (13,7) (14,1) 177
Insulina total 9,1 159 9,9 170 11,2 185 12,8 | 177 5,2 3; 0,002 0,139
(nU/ml) (9,3) (8,6) (7,7) (8,2) 100

* Valor F estatico de Pillai’s Trace




3.2.2. Incidencia de parametros metabdlicos anormales clinicamente relevantes
después de 10 afios de ruptura de psicosis.

El porcentaje de pacientes que cumplian ademas criterios de patologia metabdlica
aumentd de forma significativa (ver Tabla 2).

Tabla 2. Comparacion de la proporcion de sujetos con pardmetros patoldgicos en peso,
glucemia y lipidos al inicio y a los 10 afos, en psicosis.

Seguimiento | Referencia
alos 10 basal
afos
% (n) % (n) % de N p*
diferencia
Cambios
antropométricos

IMC >30 kg/m? 36,8 (74) 7,0 (14) 29,8 201 <0,001

Parametros

glucémicos
Glucosa > 110 7,1(14) 1,5 (3) 5,6 196 0,007

mg/dl
Insulina total 31,3 (41) 9,2 (12) 22,1 131 <0,001
(nU/ml)
Parametros
lipidicos
Colesterol > 200 41,6 (82) 23,4 (46) 18,2 197 <0,001
mg/dl

Triglicéridos > 24,4 (41) 7,1(12) 17,3 168 <0,001

150 mg/dl

*Medidas repetidas con test de McNemar.

De forma mads notable, el incremento en el peso corporal tuvo un reflejo clinico claro;
asi el porcentaje de pacientes obesos (IMC > 30 kg / m?) aumentd de 7 a 36,8% al final
de los 10 afios de seguimiento. El porcentaje de pacientes que cumplian los criterios de
Obesidad grados Il y Il (IMC = 35 y 40, respectivamente) también aumentaron de forma
notable en ese periodo de tiempo (Grafico 1).
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Gréfico 1. Evolucion del porcentaje de pacientes con obesidad
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El porcentaje de pacientes que cumplian los criterios de hipertrigliceridemia (>150
mg/dl) e hipercolesterolemia (colesterol total> 200 mg / dl) aumentd significativamente
del 7,1 al 24,4% (p <0,001) y del 23,4 al 41,6% (p <0,001) respectivamente, durante el
periodo de estudio de 10 afios (tabla 2).

También se observaron incrementos significativos en el porcentaje de pacientes que
alcanzaron niveles clinicamente elevados de glucosa e insulina.

3.2.3. Intervenciones médicas para tratar patologia somatica

A pesar del alto porcentaje de pacientes cumpliendo criterios clinicos de patologia
metabdlica (obesidad, dislipemias, DM tipo IlI), esto no se ve reflejado en las
intervenciones esperables segln los protocolos establecidos.

Asi, en la evaluacién a los 10 afios de seguimiento, de entre todos los pacientes con
psicosis, solo cinco tenian un diagndstico registrado de diabetes mellitus tipo Il; estos
pacientes si estaban siendo tratados con antidiabéticos orales. Del mismo modo, solo 6
pacientes tenian un diagndstico de dislipidemia y estaban en tratamiento farmacoldgico
(estatinas). Y tan solo 10 pacientes (4,8%) tenian un diagndstico de HTA y estaban en
tratamiento antihipertensivo.

En la evaluacién a 10 afios también se detectd que ninguno de los pacientes con criterios
clinicos de cirugia metabdlica/bariatrica habian sido intervenidos.




DISCUSION

Existe escasa informacidn relativa a la eficacia de los tratamientos para el control de
peso en pacientes con esquizofrenia. Una explicacion a esto, podria ser la exclusién de
pacientes con patologia mental severa de los estudios mas grandes. La mayoria de estos
pacientes no reciben tratamiento adecuado para la obesidad ni para las comorbilidades
relacionadas con ésta, como dislipemia, diabetes e hipertension (1. Nasrallah et al.
concluyeron que el 88% de los pacientes psicoticos con dislipemia no reciben
medicacion hipolipemiante (;s).

En nuestro estudio, se ha observado que un porcentaje importante de pacientes ha
aumentado de peso de forma significativa, desarrollando patologia metabdlica como
para alcanzar criterios de intervencidn quirurgica.

Puede ser bastante dificil adaptar los tratamientos de control de peso a pacientes con
enfermedades mentales graves y especialmente a pacientes con esquizofrenia. Sin
embargo, un estudio con intervenciéon en el estilo de vida de 64 pacientes con
esquizofrenia y diabetes mellitus, resulté en una modesta reduccion de peso de 2,3 kg
en comparacién con un aumento promedio de 2,7 kg en los controles (). El bajo nivel
de reduccién de peso no es inesperado con respecto al mal resultado de los tratamientos
no quirurgicos para el mismo, incluso en pacientes sin patologia mental (3.

Actualmente se utilizan los niveles del IMC como corte para determinar sin un individuo
es candidato a cirugia bariatrica (27). Sin embargo, en el estudio SOS con personas obesas,
no se ha encontrado evidencia de que un IMC alto sea importante para el efecto de la
cirugia baridtrica en la prevencion de la diabetes (23, la incidencia de eventos
cardiovasculares (29), cancer (30, 0 mortalidad general (31, mientras que la glucosa y/o
insulina fueron predictores utiles del efecto del tratamiento. Estos resultados sugieren
que el IMC no es la base dptima para establecer el criterio de indicacidn de la cirugia
bariatrica, idea respaldada por una declaracidn reciente publicada por la Federacién
Internacional de Diabetes (3y).

Poco consenso hay descrito con respecto a las contraindicaciones psiquiatricas para
cirugia baridtrica, por lo que cada equipo, de forma individual, establece sus propios
criterios de exclusidn (33). A pesar de esto, los trastornos psiquiatricos son a menudo
considerados como contraindicaciones para la cirugia baridtrica. De hecho, una
encuesta realizada informdé que el 31% de los profesionales, consideran la enfermedad
mental como una contraindicacion para dicha intervencidn (z4. Uno de los estudios
incluidos en la revision de Kouidrat et al., encontré que los pacientes en general
diagnosticados con trastorno bipolar tienen una tasa relativamente baja de inclusiéon
para ser candidatos a este procedimiento quirurgico (57%), y, ademas, la probabilidad
se reduce si existe un historial de ingreso por patologia psiquiatrica (ss).

Por otro lado, no hay pautas ni protocolos uniformes que guien la evaluacion psicoloégica
para la cirugia bariatrica, es decir, entrevistas clinicas que conformen la principal
evaluacion psicologica y psiquiatrica de estos pacientes (). La gravedad de los sintomas
psiquiatricos es mas influyente que el diagndstico psiquidtrico en si mismo para

determinar el resultado de la cirugia ss).
f ]
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Por lo tanto, el enfoque relevante de la evaluacién prequirurgica debe ser sobre la
gravedad de los sintomas psiquiatricos, la funcionalidad del paciente, la estabilidad de
los sintomas y el tratamiento. En este sentido, otros resultados importantes que
merecen un estudio adicional en estos pacientes son la influencia de los resultados de
la cirugia y la pérdida de peso en la salud psicolégica, calidad de vida y comorbilidades
en estos pacientes (7).

Segln un estudio de Fisher et al., los pacientes con enfermedades mentales
preoperatorias tuvieron una pérdida de peso muy similar en comparacidn con aquellos
sin enfermedad mental preoperatoria (), al igual que el estudio llevado a cabo por
Kouidrat et al. En él se estudiaban dos grupos (trastorno bipolar y esquizofrenia) que
tuvieron resultados favorables en la pérdida de peso a corto plazo después de la
intervencion de cirugia baridtrica. Sin embargo, debido al seguimiento limitado, no se
pudo valorar los resultados a largo plazo 7).

Otro estudio que avala los resultados que sefialamos, es el de Fuchs et al., en el que los
pacientes con una comorbilidad psiquiatrica perdieron el exceso de peso corporal con
un éxito equivalente a los pacientes sin antecedentes psiquiatricos. Incluso incluyendo
pacientes con comorbilidades psiquiatricas severas como el trastorno bipolar o la
esquizofrenia, no hubo diferencia en la pérdida de peso durante el periodo de
seguimiento de 12 meses ).

Por otro lado, cabe destacar que en un estudio de Archid et al., con 7 pacientes
esquizofrénicos, se observd que estos permanecian estables después de la cirugia y no
llegaron a precisar hospitalizacidn ni se produjo un empeoramiento en el estado mental
durante las primeras 4 semanas de postoperatorio. Ademas, no se interrumpid la
medicacion psiquidtrica antes ni después del procedimiento (1. De hecho, existe
literatura que informa que la mayor parte de los casos en los que existe inestabilidad
psiquiatrica se debe al propio estrés del postoperatorio, al mal manejo de la medicacién
y a la falta de ajuste en su dosificacion después de la intervencion (g 3637). No obstante,
se necesitan mas estudios con un tamafio muestral mayor y un seguimiento a largo plazo
para abordar el tratamiento de la obesidad y las comorbilidades relacionadas en
pacientes con esquizofrenia.

En una revisidn retrospectiva, Steinmann et al. (2011) no encontraron diferencias
significativas en pérdida de peso entre cinco pacientes con esquizofrenia y 165
controles. Otro estudio retrospectivo que compard pacientes quirdrgicos con trastorno
bipolar con pacientes sin trastorno psiquidtrico no encontré diferencias en la pérdida de
peso entre los grupos (3g), ademas de dos estudios recientes que analizaron pacientes
con esquizofrenia o trastorno bipolar y lograron encontrar una diferencia en la pérdida
de peso entre el grupo con patologia mental grave y los controles o los resultados
esperados respectivamente (g 39).

El hallazgo de una pérdida de peso similar en todos los grupos, segun la literatura previa,
sugiere que los pacientes con antecedentes de enfermedad mental pueden beneficiarse
igualmente del tratamiento quirdrgico de la obesidad. Es importante destacar las
implicaciones clinicas de nuestros hallazgos, y es que a pesar de cumplir criterios de 1Q,
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Por otro lado, un estudio de Miiller et al., reveld que, dentro del periodo inicial de
observacion, los pacientes con enfermedad mental perdieron menos peso en
comparacion con aquellos sin diagnostico psiquidtrico. Ambos grupos de estudio
tuvieron un % de pérdida de peso de mas del 27% durante el llamado periodo de
honeymoon (s0). Este hallazgo contrasta con otros informes que no demostraron una
diferencia significativa entre estas dos poblaciones a corto plazo (35.41) y hasta 3 afios
después de la cirugia bariatrica (42). Una razon para esto podria ser los diferentes criterios
aplicados para el diagndstico de enfermedad mental y la restriccion a los pacientes
sometidos a cirugia bariatrica en este estudio (1,). Ademas, se observo que, a largo plazo,
la diferencia en la pérdida de peso entre los dos grupos de estudio persistid en el tiempo.

Kalarchian et al, por ejemplo, informaron de una menor pérdida de peso tras bypass
gastrico entre los pacientes con antecedentes de alteracién en el estado de animo o
trastorno de ansiedad (s3), mientras que otros estudios de cohorte no han identificado
un patron (sga1,44). Esto puede deberse en parte a si uno examina el seguimiento
temprano (p.ej., 6 meses) versus el seguimiento a mas largo plazo (p.ej., Mds de 2 afios)
y si se enfoca en la enfermedad mental pre o postoperatoria. White et al., por ejemplo,
encontraron que la depresidon postoperatoria se relaciond con la pérdida de peso
subdptima temprana después de la cirugia, pero que estas diferencias desaparecieron 2
afios después de la operacion (s).

Sin embargo, Semanscin-Doerr et al., han estudiado previamente a sus 104 pacientes
con gastrectomia laparoscépica y encontraron una pérdida de peso menor para los
pacientes psiquiatricos comodrbidos. Hasta donde sabemos, esta es la Unica serie
existente de pacientes con este tipo de intervencién que fueron explorados para
detectar diferencias de pérdida de peso en pacientes psiquiatricos comorbidos. El pobre
porcentaje de pérdida de peso en pacientes con comorbilidad psiquiatrica en su estudio
se debid principalmente a un subconjunto de seis pacientes con trastorno bipolar. En
contraste, cuando se analizd este subconjunto de pacientes psiquidtricos comdrbidos
severos, aquellos con trastorno bipolar y esquizofrenia, no se encontraron diferencias
significativas (s¢).

Las Directrices de la Sociedad Estadounidense para la Cirugia Metabdlica y Bariatrica
recientemente publicadas para el cribado psicosocial prequirdrgico subrayan la
importancia de centrarse en la estabilidad de la enfermedad y el control de los sintomas
al considerar como un individuo podria manejar el periodo postoperatorio (35). Si bien
las sociedades quirurgicas profesionales hicieron recomendaciones apropiadas para
defender la evaluacion psicoldgica preoperatoria como un requisito previo antes de los
procedimientos quirdrgicos bariatricos, puede haber un numero subestimado vy
subtratado de pacientes con enfermedades mentales antes y después de la cirugia
bariatrica. Tampoco existe un consenso claro sobre como definir la idoneidad para los
candidatos a cirugia bariatrica con enfermedad mental, en particular para aquellos con
enfermedad grave (s7.s. Aunque los estudios existentes estan destinados a la
investigacion de pacientes con patologia mental severa, debido a las directrices actuales
sobre los criterios de elegibilidad para cirugia bariatrica, aquellos con patologia
psiquiatrica grave actual son excluidos de este tipo de intervencidn.
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Se ha concluido que los trastornos psiquiatricos corren el riesgo de tener las mismas
complicaciones médicas de la cirugia bariatrica que el resto de pacientes sin patologia
mental. Sin embargo, la preocupacion relacionada con las complicaciones médicas
puede exacerbar los sintomas psiquiatricos (7. Se ha planteado la hipétesis de que
aquellos con antecedentes psiquidtricos mds complejos pierden menos peso después de
la cirugia, debido a su incapacidad para adherirse a las modificaciones de
comportamiento (s9), ya que la calidad de vida deficiente puede atribuirse en parte al
empeoramiento de los sintomas psiquiatricos.

Un estudio de 2009 sobre complicaciones y reingresos hospitalarios, hasta 6 meses
después de bypass gastrico en Y de Roux, no observd diferencias estadisticamente
significativas entre los grupos de pacientes segun la presencia preoperatoria de
trastornos del estado de animo o de la alimentacion (s1). Otro estudio encontr6 una
fuerte correlacidn entre la enfermedad mental preoperatoria y el riesgo de no asistir al
seguimiento postoperatorio, asi como no cumplir con las pautas de comportamiento
postoperatorio (sg), los cuales podrian posicionar a los pacientes en mayor riesgo de
necesidad de servicios de atencion aguda.

Se ha informado sobre la fuerte asociacion existente entre la pérdida de peso y la
asistencia por parte del grupo de apoyo y adherencia a los ajustes del estilo de vida (a9).
Por tanto, es posible que la pérdida de peso observada en los pacientes con cuadros
psiquiatricos complejos pueda atribuirse, en parte, al apoyo psicosocial continuo,
incluido el seguimiento a todos los pacientes 5 afios después de la cirugia.

Esto subraya la importancia de un enfoque multidisciplinario para pacientes
psiquidtricos comorbidos y la evaluacion de los sintomas psiquiatricos. Cada paciente
debe ser evaluado antes de la cirugia para detectar aquellos que son psicolégicamente
inestables para la intervencidn, ya que es poco probable que completen el seguimiento.
Ademads, esto permite una cuidadosa seleccién de pacientes con apoyo postoperatorio
dietético y psicologico continuo ().

Los equipos de tratamiento deben estar preparados para manejar la posible
descompensacién postquirdrgica, ademas de llevar a cabo un control en el manejo de
los medicamentos. De hecho, en el estudio de Shelby et al., se experimentd alguna
exacerbacién de problemas psiquiatricos, incluida la descompensacién aguda,
hospitalizacion en el servicio de psiquiatria y/o resurgimiento de sintomas, aunque antes
de la intervencidn todos los pacientes se encontraran estables de su patologia (g). En este
caso, uno de los pacientes se descompensé por haber dejado la medicacién. Este
resultado también se documenta en otros estudios anteriores (3637). En el resto de
pacientes no hubo forma de saber la causa de tal descompensacion (o).




CONCLUSION

Los resultados de este estudio sefialan que un porcentaje importante de pacientes con
psicosis ha aumentado de peso con las consiguientes alteraciones metabdlicas, que para
la poblacién general alcanzarian los criterios de intervencion quirurgica.

En nuestro seguimiento de 10 afios concluimos con que estos pacientes han
evolucionado de forma negativa, por lo que se podria haber planteado en estos la
posibilidad de cirugia. Sin embargo, a pesar de cumplir criterios clinicos estandar
requeridos, no han sido intervenidos quirdrgicamente.

Los esfuerzos futuros deberian ir dirigidos en la direccion de desarrollar estrategias
basadas en el seguimiento y prevencidon de factores de riesgo cardiovasculares, y segun
nuestros resultados, ofrecer la opcion de intervencidn quirurgica a aquellos pacientes
gue sean candidatos.

Ademads, se deben definir y evaluar intervalos especificos de seguimiento para la
evaluacidn de la salud mental en pacientes de riesgo.

Un estudio exhaustivo sobre los aspectos relacionados con la estabilidad psiquiatrica,
podria ayudar en la toma de decisiones sobre idoneidad y posiblemente, reducir el
riesgo de descompensacién postquirdrgica. Para pacientes con enfermedad mental
grave, es imprescindible anticiparlo. Ademas, un seguimiento mas prolongado después
de la cirugia serviria para garantizar mejor los resultados obtenidos en los diferentes
estudios sobre pacientes con patologia psiquiatrica grave.
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