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Introduccion: El sindrome metabolico (SM) (obesidad
visceral, dislipemia, hiperglucemia e hipertension) se ha con-
vertido en uno de los mayores retos de salud publica en todo
el mundo. Los pacientes con esquizofrenia son mas propen-
sos a sufrir SM que la poblacion general.

Objetivos: El objetivo principal de este estudio fue ana-
lizar la prevalencia del SM en pacientes espafioles con es-
quizofrenia y sobrepeso y comparar el mejor método para
calcular la prevalencia de SM en esta poblacion. Un
objetivo secundario del estudio CRESSOB fue deter-minar si
la presencia del sindrome metabolico (SM) esta aso-ciada o
no con la remision clinica de la esquizofrenia.

Método: El estudio de control del riesgo metabolico y
cardiovascular en pacientes con esquizofrenia y sobrepeso
(CRESSOB) es un estudio a 12 meses, prospectivo y naturalis-
tico, que incluye 110 centros de salud mental seleccionados
al azar. Cada centro selecciond cuatro pacientes consecu-
tivos con diagnostico de esquizofrenia, segun los criterios
DSM-IV TR y que ademas tuvieran sobrepeso (indice de masa
corporal (IMC)> 25 kg/m2). Para evaluar la prevalencia del
SM se analizaron los resultados de la linea de base del es-
tudio CRESSOB. Se utilizaron las definiciones del programa
Nacional de Educacion sobre el Colesterol (NCEP-ATP 111), de
la Federacion Internacional de Diabetes (FID) y de la Asocia-
cion Americana del Corazon, el Pulmoén y la Sangre (AHA/
NHLBI) para establecer la presencia de SM. La escala de los
Sindromes Positivo y Negativo (PANSS) se utilizo para deter-
minar el porcentaje de pacientes en remision. El funciona-
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miento psicosocial se midio mediante la Evaluacion Global
de Funcionamiento (GAF).

Resultados: Se incluyeron en el estudio un total de
391 pacientes (edad media 40,5 afos, 63,8% de hombres).
El 75,9% de los pacientes no cumplia los criterios de remi-
sion, utilizando los elementos seleccionados de la PANSS. La
puntuacion media del GAF fue de 52,7 (desviacion estandar
(DE) de 15,4). En total, el 59,0% de los varones y el 58,3% de
las mujeres cumplian los criterios del NCEP-ATP 1lI, el 71,1%
de los varones y el 65,8% de las mujeres cumplieron con los
criterios de la FID y el 70,1% de los varones y el 65,1% de las
mujeres cumplieron con los criterios de la AHA/NHLBI. Los
pacientes que cumplieron los criterios de remision fueron
mas jovenes, tenian un indice de masa corporal mas bajo y
una puntuacion superior en el GAF.

Conclusiones: El SM es altamente prevalente en pa-
cientes espaioles con esquizofrenia que tienen sobrepeso.
Dado que el sindrome metabolico es un factor de riesgo im-
portante para la enfermedad cardiovascular, estos pacientes
deben recibir una monitorizacion clinica adecuada para este
sindrome.

Palabras clave: Esquizofrenia, Sindrome metabdlico, Sobrepeso, Enfermedades
cardiovasculares
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Prevalence of Metabolic Syndrome in Spanish
Patients with Schizophrenia and Overweight. The
CRESSOB Study

Introduction: Metabolic syndrome (MS) (visceral
obesity, dyslipidemia, hyperglycemia, and hypertension), has
become one of the major public-health challenges
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worldwide. Patients with schizophrenia are more likely to
suffer from MS than the general population.

Objective: The primary aim of this study was to analyze
the prevalence of MS in Spanish patients with schizophrenia
and overweight and to compare the best method to calculate
the MS prevalence in this population.

A secondary aim of the CRESSOB study was to determine
whether the presence of the metabolic syndrome (MS) is
associated or not with clinical remission of schizophrenia.

Methods: The Control of Metabolic and Cardiovascular
Risk in Patients with Schizophrenia and Overweight
(CRESSOB) study is a 12-month, prospective, naturalistic
study including 110 community mental health clinics
selected at random. Each site enrolled four consecutive
patients with a diagnosis of schizophrenia, according to
DSM-IV TR criteria, and who were overweight (Body Mass
Index (BMI) >25 kg/m?). To assess the prevalence of MS we
analyzed the baseline results of the CRESSOB study. The
National Cholesterol Education Program (NCEP-ATP Il1), the
International Diabetes Federation (IDF) and the American
Heart Association/National Heart, Lung, and Blood Institute
(AHA/NHLBI) definitions were used to establish the presence
of MS. The Positive and Negative Syndrome Scale (PANSS)
was used to determine the percentage of patients in
remission. Psychosocial functioning was measured by the
Global Assessment of Functioning (GAF) scale.

Results: A total of 391 patients were enrolled in the
study (mean age 40.5 years, 63.8% men). 75.9% of the
patients did not meet criteria for remission, using the
selected PANSS items. The mean GAF score was 52.7
(Standard Deviation (SD) 15.4). Overall, 59.0% of males and
58.3% of females fulfilled the NCEP-ATP Ill criteria, 71.1%
of males and 65.8% of females fulfilled the IDF criteria and
70.1% of males and 65.1% of females fulfilled the AHA/
NHLBI criteria. The patients who fulfilled remission criteria
were younger, had a lower BMI, and a higher GAF score.

Conclusions: MS is highly prevalent in Spanish patients
with schizophrenia who are overweight. Given that
metabolic syndrome is an important risk factor for
cardiovascular disease, these patients should receive
appropriate clinical monitoring for this syndrome.

Key Words: Schizophrenia, Metabolic Syndrome, Overweight, Cardiovascular Disease

El sindrome metabolico (SM) se define por un grupo de
caracteristicas clinicas que incluyen una mayor adiposidad
abdominal o visceral, dislipidemia aterogénica, hipertension
y desregulacion de glucosa o diabetes mellitus (DM). EI SM
ha sido objeto de debate en cardiologia y endocrinologia
durante mas de dos décadas, pero en los ultimos afios ha
habido un aumento repentino de publicaciones en esta area.

Tabla 1 Criterios Diagnosticos para el
Sindrome Metabdlico
FACTOR DE NCEP/ATP

RIESGO n FID AHA/NHLBI
Obesidad
abdominal
-Hombres >102 cm >94 cm >102 cm
-Mujeres >88 cm >80 cm >88 cm
Triglicéridos en
ayuno * >150 mg/dl  >150 mg/dI >150 mg/dl
HDL *
-Hombres <40 mg/dI <40 mg/d| <40 mg/dI
‘Mujeres <50 mg/dI <50 mg/d| <50 mg/dl
Presion >130/85 >130/85 >130/85
sanguinea™ mmHg mmHg mmHg
Glucosa en
ayunas™* >110 mg/dl ~ >100 mg/dI >100 mg/dI
Deben estar presentes tres o mas criterios para establecer un
diagndstico.

*0 tratamiento especifico para esta anormalidad lipidica
**0 bajo medicacion antihipertensiva
**0 en tratamiento con insulina o medicacion hipoglucémica.

Las causas del SM no se comprenden del todo, pero la adi-
posidad visceral y la resistencia a la insulina juegan papeles
destacados.’

Pueden ser utilizados diferentes criterios diagnosticos
para evaluar el SM y no hay consenso en cuanto a criterios
de referencia para los pacientes con esquizofrenia. Las defi-
niciones mas comunmente utilizadas para el SM son la del
Adult Treatment Panel Il (ATP 1ll) del National Cholesterol
Education Program?y los criterios modificados de ATP Il de la
American Heart Association/National Heart, Lung, and Blood
Institute (AHA/NHLBI), que reducen el umbral de glucosa en
ayunas a 100 mg/dl.* Una definicion mas reciente de la Fede-
racion Internacional de Diabetes (FID) hizo hincapié en la im-
portancia de la circunferencia de la cintura, usando criterios
mas estrictos y especificos étnicofraciales*. (Tabla 1).

Desde que se publicara en 2003 el primer articulo sobre
SM en pacientes con esquizofrenia, encontramos disponibles
mas de 30 estudios. Los estudios con muestras mas grandes
mostraron una prevalencia del SM entre el 44,6% (n=240)
(Cohn et al., 2004) y el 35,8% (n=1231),° utilizando los crite-
rios del ATP Il y entre el 33,9% (n=2270)°y el 28,8% (n=508)’
utilizando criterios de la AHA, (ver' para mas detalles).

En Espana, se han publicado hasta la fecha tres estu-
dios sobre prevalencia del SM, dos de ellos estudian espe-
cificamente los pacientes con esquizofrenia. En el primero,
que incluyd pacientes en una unidad de pacientes hospita-
lizados, la prevalencia del SM fue del 19%.2 En otro estudio,
la tasa entre los pacientes ambulatorios fue del 24,6%°. El
tercer estudio encontr6 una prevalencia del 27% de SM en
pacientes psiquiatricos con diversos diagnosticos.” En los
tres casos, se utilizaron criterios ATP Ill. En comparacion
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con la poblacidon general, los pacientes con esquizofrenia
tienen dos o tres veces mas riesgo de padecer SM''% La
prevalencia del SM también es alta en pacientes con otros
trastornos psiquiatricos, como el trastorno bipolar, (ver ™
para una revision).

Los factores que supuestamente aumentan el riesgo de
SM en pacientes con esquizofrenia son: factores de riesgo
genético,™ estilo de vida inactivo,”™ pobres habitos dietéti-
cos, nhivel mas bajo de adiponectina,'® alto indice de masa
corporal (IMC)" y enfermedad de duracion prolongada.”'®
Algunos de los farmacos antipsicoticos de segunda genera-
cion causan, en distinta medida, dislipidemia, aumento de
peso y diabetes, especialmente la clozapina y la olanzapina
919-3 nero no la ziprasidona?*%.

EI SM se reconoce cada vez mas como una de las princi-
pales causas de mortalidad relacionada con enfermedad car-
diovascular y morbilidad, tanto en poblacion general como
en personas con esquizofrenia.>*8262” E| SM se asocia con
un riesgo cuatro veces mayor de desarrollar diabetes?® y un
triple aumento del riesgo de morir por enfermedad cardiaca
coronaria;? se ha asociado incluso con deterioro cognitivo.*
En resumen, el SM se considera una enfermedad compleja
muy dificil de controlar y con mal pronostico. Por lo tanto,
debe prestarse una atencién especial al SM en pacientes con
enfermedades mentales graves.

El objetivo de este analisis transversal es determinar la
prevalencia de SM en un subgrupo de pacientes espafioles de
alto riesgo que padecen esquizofrenia y sobrepeso y analizar
las diferencias en la prevalencia en funcion de los criterios
diagndsticos utilizados para SM.

Un objetivo secundario de este analisis es estudiar si la
presencia de SM se asocié o no con la remision clinica trans-
versalmente en la esquizofrenia.

METODO
Pacientes

El estudio sobre control del riesgo metabdlico y cardio-
vascular en pacientes con esquizofrenia y sobrepeso (CRES-
SOB) es un estudio a 12 meses, observacional, prospectivo, de
etiqueta abierta, multicéntrico y naturalistico, que incluyo
110 centros de salud mental seleccionados segun la densi-
dad de poblacion geografica con el fin de representar a todo
el pais. El estudio se realizo entre junio de 2007 y junio de
2009. Se excluyeron pacientes menores de 18 afos de edad
y los que sufrian retraso mental o deterioro cognitivo gra-
ve. Todos los pacientes incluidos dieron su consentimiento
informado por escrito, como se sefiala en el protocolo para
pacientes aprobado por la Junta de Revision Institucional de
la Universidad de Navarra, después de que el procedimiento
se hubiese explicado completamente. Este estudio cumplio
con los principios de la Declaracion de Helsinki en relacion
con la investigacidn médica en seres humanos.®" El estudio

no interfirié con la decision de los investigadores sobre el
tratamiento mas adecuado para los pacientes.

Instrumentos y procedimientos de evaluacion

Cada centro recluto cuatro pacientes consecutivos con
diagnostico de esquizofrenia, trastorno esquizofreniforme o
esquizoafectivo, siendo evaluados en cada entrevista me-
diante la version clinica de la Entrevista Clinica Estructura-
da,*? seguin lo determinado por los criterios establecidos en
el Manual Diagnostico y Estadistico de los Trastornos Men-
tales, Cuarta Edicion, texto revisado (DSM-IV-TR)* y con
sobrepeso (definido como IMC>25 kg/m?) a la entrada del
estudio. El IMC fue calculado segun los criterios del National
Institutes of Health (NIH)** (Clinical WHO guidelines, 1998)
y se establecieron cuatro grupos: bajo peso (IMC<18,5), peso
normal (IMC=18,5-24,9), sobrepeso (IMC=25-29,9) y obesi-
dad (IMC>=30).

Variables sociodemograficas y clinicas

En la entrevista inicial, se recogio la siguiente infor-
macion: datos sociodemograficos (sexo, edad, estado civil,
nimero de hermanos e hijos, afios de estudios, profesion
y situacion laboral) y datos clinicos (edad de inicio de los
sintomas, edad al momento del diagndstico y duracion de
la enfermedad), historia clinica, antecedentes de riesgo
cardiovascular personales y familiares, abuso de sustancias
(tabaco, alcohol y drogas ilegales), habitos de salud (ha-
bitos alimenticios y actividad fisica), examen fisico (peso,
talla, circunferencia de cintura, medida a nivel del ombligo,
y presion arterial). Se recogio una muestra de sangre en
ayunas para evaluar glucosa, colesterol total, colesterol de
lipoproteinas de alta densidad (HDL), colesterol de lipopro-
teinas de baja densidad (LDL) y triglicéridos. Se realizo un
analisis transversal de los datos de la sesion inicial con el
fin de determinar la prevalencia del SM. El criterio princi-
pal en este estudio a la hora de considerar la presencia de
SM fue la definicion del National Cholesterol Educative
Program (NCEP/ATP 111).

También se aplicaron los criterios de la Federacion In-
ternacional de Diabetes (FID) y los de la American Heart As-
sociation/National Heart, Lung, and Blood Institute (AHA/
NHLBI) (Tabla 1).

La gravedad clinica se determind usando la version es-
pafiola® de la escala de los sindromes positivo y negativo
(PANSS) para la esquizofrenia.®® La escala PANSS se uso tam-
bién para determinar la remision transversal.’” Los nuevos
criterios de remision de la escala PANSS se corresponden con
la puntuacion <3 en todos los elementos siguientes (usando
la escala del 1 al 7). El componente temporal se excluy6 por-
que el analisis fue transversal.

- Psicoticismo: P1: Delirios; P3: Conducta alucinatoria;
G9: Inusuales contenidos del pensamiento.
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- Desorganizacion: P2: Desorganizacion conceptual; G5:
Manierismos y posturas.

- Sintomas negativos: N1: Embotamiento afectivo; N4:
Retraimiento social; N6: Ausencia de espontaneidad y
fluidez en la conversacion.

La escala de evaluacion de la actividad global (GAF) es
una escala numérica utilizada para calificar el funciona-
miento social, ocupacional y psicologico de los pacientes.
Tiene un solo elemento, que se puntua entre 1 y 100. Una
puntuacion >60 se considera como umbral para funciona-
miento adecuado.®®

Analisis estadistico

Se realizd un analisis estadistico utilizando el paquete
estadistico SAS en su version 8.2. El tamafio de la mues-
tra se calculo sobre la base del criterio de valoracion prin-
cipal (prevalencia del SM). Se estimé un tamafio muestral
de 450 pacientes utilizando una prueba de dos colas con
un intervalo de confianza del 95% y distribucion normal
para muestras grandes. El porcentaje observado de pacientes
monitorizados en los diferentes factores de riesgo modifica-
bles, tendria por lo tanto una precision no inferior a +4,6%
con respecto al porcentaje esperado de 50% (porcentaje que
maximiza el tamafio de la muestra).

Se analizaron las variables cualitativas y cuantitativas
con medidas de tendencia central (media, mediana) y de dis-
persion (95% intervalo de confianza [IC]). Las variables cua-
litativas se definieron de acuerdo a sus frecuencias absolutas
y relativas. Las variables dimensionales y las frecuencias se
compararon mediante pruebas paramétricas o no paramétri-
cas, segun correspondiese. La prevalencia individual del SM
se estim6 por el método directo, calculando los intervalos
de confianza correspondientes al 95%. Se examino la aso-
ciacion entre variables demograficas y clinicas y el SM y sus
componentes usando chi-cuadrado y la prueba t de Student.
Todas las pruebas estadisticas fueron de dos colas y se consi-
derd una p<0,05 como estadisticamente significativa.

Se utilizo la regresion logistica binaria para analizar la
asociacion entre la condicion de un diagnostico positivo de
SM con variables clinicas y el curso de enfermedad. Todos los
modelos de regresion logistica se adaptaron bien segun la
prueba de bondad de ajuste de Hosmer-Lemeshow.*

RESULTADOS
Caracteristicas demograficas y diagnosticas

Se incluyeron en el estudio un total de 391 pacientes.
Siete pacientes fueron excluidos del analisis debido a que su
IMC era <25 kg/m2. Finalmente, se consideraron evaluables
384. De ellos, el 77,7% cumplid los criterios para el diagnos-
tico de esquizofrenia, el 18,8% para el trastorno esquizo-
afectivo y el 3,4% para el trastorno esquizofreniforme. La

edad media fue de 40,5 anos (DE 10,6) y el 63,8% fueron
varones. Las caracteristicas demograficas de los pacientes se
muestran en la Tabla 2.

Segun los criterios de la Organizacion Mundial de la Sa-
lud (OMS), el 66,7% de los pacientes eran obesos (clase | de
obesidad [IMC=30,0-34,9 kg/m?]: 40,0%, clase Il [IMC=35,0-
39,9 kg/m?]: 17,6%, y clase Ill [IMC>40,0 kg/m?]: 9,1%). Los
parametros fisicos de los pacientes se muestran en la Tabla 3.

Sindrome Metabolico

Los datos para determinar la prevalencia de SM (NCEP/
ATP Ill) estaban disponibles en 251 pacientes (65,5%). En
este subgrupo, la prevalencia de SM fue del 59,5% (NCEP/
ATP 1lI). Los porcentajes de sujetos con SM en esquizofrenia
y el grupo de trastornos esquizoafectivos fueron de 61,2% y
60,8%, respectivamente. No se observaron diferencias signi-
ficativas entre los grupos.

Tabla 2 Caracteristicas demograficas de los
pacientes
TOTAL (384)
Edad’ 349
Media de afios (DE) 40,5 (10,6)
<30 56 (16%)
30-40 120 (34,4%)
40-50 105 (30,1%)
>50 68 (19,5%)
Género' 367
N (% ) masculino 234 (63,8%)
Afios de escolarizacion’ 338
Media de afios (DE) 11,2 (43)
Estado ocupacional’ 374
Activo 67 (18,0%)
Desempleado 62 (16,6%)
Pensionista 162 (43,3%)
Otros 83 (22,1%)
Duracion de la enfermedad’ 318
Media de afios (DE) 13,7 (9,1)
Fumador’ 383
N (%) 206 (53,8%)
Abuso de sustancias’ 379
N (%) 41 (10,8%)
Habitos alimenticios’ 376

77 (20,5%)
28 (7,5%)
103 (27,2%)
154 (41,4%)

Control de calorias

Control de la sal

Evitacion de grasas/Col.
Consumo de fibra alimenticia.

Ejercicio fisico’ 378
Ninguno 109 (28,8%)
Ligero 167 (44,2%)
Medio 77 (20,4%)
Intenso 18 (4,8%)
Muy intenso 7 (1, 9%)

'=pacientes evaluables en estos datos
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Tabla 3 ‘ Parametros fisicos de los pacientes
TOTAL (384)
Peso’ 373
Media kg (DE) 93,4 (17,9)
IMC! 375
Media kg /m? (DE) 32,6 (5,2)
Circunferencia de cintura’ 311
Media cm (DE) 113,2 (17,0)
Presion sanguinea sistolica ' 338
Media mmHg (DE) 128,8 (16,8)
Presion sanguinea diastolica’ 338
Media mmHg (DE) 79,3 (10,5)
Blood Pressure’ 338
Optima (<120 / <80) 64 (18,9%)
120-129 | 80-84 64 (18,9%)
130-139 [ 85-89 85 (25,1%)
140-159 [ 90-99 101(29,9%)
160-179 [ 100-109 19 (5,6%)
>180 [ >110 5 (15%)
Colesterol total’ 325

Media mg/dI (DE)

216,4 (48,0%)

Colesterol HDL ' 264
Media mg/dI (DE) 51,8 (44,7)
HDL< 409-503 mg/dl 117 (44,8%)
Trigliceridos’ 307
Media mg/dI (DE) 171,4 (96,0)
TAG > 150 mg/d| 162 (52,8%)
Glucosa en ayunas' 324
Media mg/dI (DE) 101,9 (25,4)

Glucosa > 100 mg/d|

139 (42,9%)

'=pacientes evaluables con estos datos

La figura 1 muestra la prevalencia de factores de riesgo
en pacientes con o sin SM (NCEP/ATP 1Il) (p<0,0001 para todos
los factores). El criterio mas cumplido fue la obesidad abdo-
minal. La prevalencia de los componentes del SM (NCEP/ATP
1) por género y para la muestra total se muestra en la Tabla
4. Esta tabla también muestra la prevalencia del SM calculada
de acuerdo con los demas criterios. Los varones tenian una
mayor proporcion de presion arterial alta en comparacion con
las mujeres. La prevalencia de SM aumentd significativamente
con la edad y el peso para ambos sexos (Tabla 4).

La puntuacion de la PANSS también fue utilizada para
determinar el porcentaje de sujetos en remision. Al inicio del
estudio, el porcentaje de pacientes que cumplian los criterios
de remision fue de 22,5% (n=81). Se realizaron analisis adicio-
nales para determinar si existia asociacion entre la proporcion
de pacientes que cumplen los criterios de remision completa y
los cinco parametros del SM. Unicamente se encontraron di-
ferencias en un criterio, en el que fue mayor la proporcion de
pacientes con glucosa =100 mg/dl (0 en tratamiento para la
diabetes) en el grupo de pacientes que no cumplen los crite-
rios de remision en comparacion con aquellos que cumplieron
este criterio (59,2% frente a 45,5%, p=0,026).

100 No SM
= SM

60 [

20 [

Glucosa Triglicéridos Colesterol HDL Presion Circunferencia
en ayunas >150 mg/dI Hombres sanguinea cintura
>110 mg/d| < 40 mg/d| > 130/85 mmHg Hombres

Mujeres > 102 cm
< 50 mg/dl Mujeres
> 88 ¢cm
Figura 1 ‘ Prevalencia del SM en pacientes con o

sin criterios del SM-NCEP/ATP Il

El analisis de regresion logistica no logroé encontrar fac-
tores (variables sociodemograficas, habitos de salud, varia-
bles clinicas, etc.) que estuvieran asociados con la SM, utili-
zando en el modelo tanto los criterios del NCEP-ATP Il como
los de la FID.

Remision transversal y Evaluacion Global del
Funcionamiento

Se calculo una remision transversal en 352 pacientes. La
proporcion de pacientes que no cumplian con los criterios
de remision completa fue del 75,9% (n=267). Hay tres para-
metros asociados a los criterios de remision: estos pacientes
fueron mas jovenes, pesaban menos y tenian una puntua-
¢ion mas alta en la escala GAF (véase la tabla 5).

Se aplico la GAF a 343 pacientes. La puntuacion media
de la GAF fue 52,7 (DE 15,4) 95% IC (51,0-54,3); 211 pacien-
tes (61,5%) tuvieron una puntuacion en la escala GAF por
debajo de 60.

Resultados principales, fortalezas y limitaciones
del estudio

El SM es altamente prevalente entre los pacientes con
esquizofrenia que tienen sobrepeso. A la luz de los resulta-
dos anteriores, podemos afirmar que tener sobrepeso dobla
el riesgo de padecer SM. Mas aun, los criterios del NCEP/
ATP-1II son los menos conservadores, de tal forma que la
AHA/NHLBI o la FID sefialarian niveles mas altos. Los pa-
cientes con SM tienen un efecto muy negativo en la funcion
global medida mediante la escala GAF. No existe asociacion
entre los criterios de remision y la condicion de padecer SM.
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Tabla 4 ‘
muestra total

Prevalencia de SM (Todos los criterios) y sus componentes (NCEP/ATP II1) por género y en la

TOTAL (384) Hombres (234) Mujeres (133) p
Edad (Afos) 40,5 (10,6) 39,1 (10,6) 43,0 (10,4) 0,0006
Media (DE) 1C95% (39,4 ; 41,6) (37,7 ; 40,6) (41,1 ; 44,8)
N=349 N=212 N=123
Peso (kg) 93,4 (17,9) 99,0 (17,6) 84,5 (14,5) <0,0001
Media (DE) 1C95% (91,6 ;95,2) (96,7; 101,3) (82,0 ;87,0
N=373 N=225 N=131
N' n 0/p? N’ n 0/p? N' n 0/p?
CircunferenciaCintura 310 268 86,5 190 159 83,7 108 99 91,7 0,0520
Triglicéridos 294 177 60,2 184 113 61,4 97 56 57,7 0,5490
HDL 261 17 44.8 161 Al 441 93 43 46,2 0,7414
Presion sanguinea 341 225 66,0 211 151 71,6 115 64 55,7 0,0037
Glucosa 294 72 24,5 181 43 23,8 101 25 24,8 0,8513
N3 n /o2 N? n /0 N3 n 0/o?
NCEP/ATP IlI 257 153 59,5 166 98 59,0 84 49 58,3 0,9150
FID 231 160 69,3 152 108 711 79 52 65,8 0,4138
AHA/NHLBI 261 180 69,0 167 17 70,1 86 56 65,1 0,4231

N'=pacientes evaluables con datos suficientes para calcular SM (NCEP/ATP Il)

%? Porcentaje calculado respecto a los pacientes evaluables (n/N)
N*=pacientes evaluables en estos datos

Nota: en los grupos masculino y femenino solo aparecen los datos de los pacientes evaluados en habitos alimenticios.

Tabla 5 Variables asociadas con los criterios
de remision clinica
No Remision Remision p
(267) (87)
Edad (afios)’ 247 75
Media (DE) 41,2 (11) 38,2 (10,4) 0,0258
IC 95% (39,8; 42,5) (36,0; 40,3)
Peso(Kg)' 259 83
Media (DE) 94,7 (18,5) 90,2 (15,9) 0,0454
IC 95% (92,5; 97,0) (86,7;93,7)
GAF' 258 81
Media (DE) 48,5 (13,7) 65,9 (13,2) <0,0001
IC 95% (46,8; 50,1) (63,0; 68,9)

'=pacientes evaluables en estos datos

Una de las fortalezas de este estudio es la alta tasa de parti-
cipacion, debido al hecho de que se han utilizado diferentes
criterios diagnosticos para el calculo de la prevalencia del
SM en pacientes con esquizofrenia. Por otra parte, nuestro
estudio implica una muestra especifica de alto riesgo meta-
bolico, ya que solo se incluyeron los pacientes con esquizo-
frenia que tenian sobrepeso.

Las limitaciones de este estudio incluyen el hecho de
que los datos para calcular la prevalencia del SM se obtu-

vieron solo desde el 65% de los participantes y el hecho de
que se trate de un estudio transversal; los resultados longi-
tudinales se publicaran en un documento de investigacion
futura.

Prevalencia del sindrome metabolico

Hasta donde sabemos, este es el primer estudio que
analiza la prevalencia de SM en un subgrupo especifico de
pacientes con esquizofrenia que tienen sobrepeso. Nuestra
intencion final es identificar las caracteristicas particulares
de este subgrupo de alto riesgo.

La prevalencia del SM en nuestra muestra es ligeramen-
te superior a la prevalencia informada por muchos estudios
norteamericanos®'“° y considerablemente mas alta que la in-
formada por otros estudios europeos.'"'>*'#2 La prevalencia
encontrada (59,5%) es también mayor que la hallada en es-
tudios previos en Espaia: 24,6%?° o 27%,'° usando los mismos
criterios diagnosticos (ATP 111). Esto nos lleva a la conclusion
provisional de que los sujetos esparioles con esquizofrenia y
sobrepeso tienen el doble de riesgo de presentar SM. Si com-
paramos nuestros resultados con los encontrados para mues-
tras amplias de poblacion espafiola, tanto en poblacion que
asistia a centros de atencion primaria (n=4.232; prevalencia:
22,6%*) o en poblacion general trabajadora (n=7256; pre-
valencia: 10,20%"), la alta prevalencia observada en nuestro
estudio es muy notable, hasta seis veces mayor.
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Asi mismo, en comparacion con estudios sobre trastorno
bipolar realizados en América**® y en Espafa,* la prevalen-
cia del SM en nuestro estudio fue notablemente mayor.

Al contrario que otros autores,” no encontramos dife-
rencias de género en relacion a la prevalencia del SM. El
analisis individual de cada uno de los criterios diagnosticos
del SM implicé diferencias en términos de presion sanguinea
por si sola, encontrandose hipertension mas frecuentemente
en hombres que en mujeres. Bobes informa de un hallazgo
similar.®

El peso y la edad son los factores mas importantes aso-
ciados con una mayor prevalencia del SM, un punto revelado
también por estudios previos.® Sorprendentemente, cuando
se utiliza el analisis multivariante seguin diferentes modelos
de regresion logistica no se encontrd una asociacion entre el
diagndstico de SM vy las variables clinicas, incluyendo los habi-
tos alimenticios y el ejercicio fisico. Este hallazgo puede expli-
carse, al menos en parte, por el hecho de que no hay una gran
diferencia en los comportamientos del subgrupo de pacientes
incluidos en nuestro estudio (esquizofrenia con sobrepeso).

Los diferentes criterios diagndsticos para evaluar
el SM

Como se esperaba cuando se utilizan criterios de diag-
nostico estrictos -como los de la FID o de la AHA, a diferencia
de los de la ATP Il (véase la Tabla 1)- las tasas de prevalencia
pueden aumentar un 10%. Tal diferencia se debe tener en
cuenta al comparar estudios, por ejemplo, la prevalencia de
nuestro estudio (59%) seria consonante con una cifra del
69% en base a criterios diagnosticos alternativos.

En otros estudios recientes que aplican los criterios de
la ATP Il no aparecen diferencias tan grandes en las tasas
de prevalencia, posiblemente debido a que las poblaciones
de la muestra no se restringen a pacientes esquizofrénicos
con sobrepeso.""” Podriamos suponer que las diferencias en
la prevalencia del SM (cuando se evaltan con diferentes he-
rramientas) son mayores cuando la poblacion de estudio se
limita a los pacientes psiquiatricos con sobrepeso.

De acuerdo con nuestros resultados, podemos decir que
los criterios de diagndstico de la FID y la AHA/NHLBI, que
solo difieren en criterios de obesidad abdominal, muestran
tasas de prevalencia que son casi iguales y aproximadamen-
te 10 puntos porcentuales mas altas que la NECP/ATP Ill, que
es la Unica que valora la hiperglucemia basal. Este ultimo
criterio (hiperglucemia basal) es el mas sensible para diag-
nosticar SM (ninguno de los pacientes que no cumplieron
este criterio fueron diagnosticados de SM, ver figura 1), por
tanto, creemos que aunque esta escala es mas conservadora,
los médicos deberian utilizarla porque incluye un punto de
corte mas alto para el criterio mas sensible que implica el
sindrome metabolico. Segun nuestros resultados la obesidad
abdominal es muy prevalente pero poco discriminativa en el
diagnostico de este sindrome.

Sindrome metabdlico y remision de la
enfermedad

En nuestra muestra un 75,9% de pacientes no cumplie-
ron los criterios de remision, este resultado es mayor que el
de otros estudios con muestras mas amplias, como el estudio
SOHO (61,8%)% y el estudio ESFERA (55,2%),°' pero en estos
casos no se incluian solo pacientes con sobrepeso y usaban
criterios diferentes para evaluar la remision.

No hemos encontrado ningun articulo que estudiara
la relacion entre SM y la condicién de cumplimiento de los
criterios de remision. Otro estudio encontré que los pa-
cientes con esquizofrenia y SM tenian mas psicopatologia
(medida con la escala PANSS) y mayor gravedad (medida
con el CGI) pero no estudiaban especificamente los crite-
rios de remision.®? El Gnico pardmetro del SM que puede
asociarse con la remision de la enfermedad es la hiperglu-
cemia. Por lo tanto, podemos concluir que el SM afecta se-
riamente a la salud fisica pero no esta demasiado asociado
a los criterios actuales de remision (que se basan en algu-
nos parametros de la escala PANSS). Creemos que es muy
importante incluir algunos parametros fisicos en futuros
criterios de remision de la enfermedad, concretamente en
pacientes con esquizofrenia y sobrepeso. Algunos investi-
gadores afirman que los pacientes que cumplen estos crite-
rios tienen una mayor mejora funcional que aquellos que
presentan estabilidad clinica.®®

Aunque no encontramos asociacion entre los criterios
de SM vy la remision de la esquizofrenia, nuestro analisis en-
contrd asociacion entre bajo peso y remision (ver tabla 5),
este hallazgo puede deberse a limitaciones metodoldgicas
del estudio. Es posible que los pacientes que no cumplie-
ran criterios para la remision de la esquizofrenia estuvieran
tratados con dosis mayores de antipsicoticos (o con varias
combinaciones de farmacos al mismo tiempo), especialmen-
te con los que estan asociados al SM, como la clozapina o
la olanzapina,’# lo que podria explicar el mayor peso y la
mayor asociacion con el SM._Este resultado es similar a otro
estudio espariol que encontro un mayor riesgo de enferme-
dades coronarias (pero no una mayor prevalencia de SM) en
pacientes con esquizofrenia y sintomas deficitarios.**

Como conclusidn, este estudio muestra que el SM es mas
prevalente en una muestra relativamente joven de pacientes
espafoles con esquizofrenia y sobrepeso. Dado que el SM es un
importante factor de riesgo para enfermedades cardiovascula-
res, tales pacientes deberian recibir una monitorizacion clini-
ca apropiada a esta condicion. Se han desarrollado diferentes
protocolos de consenso'™'922% para ayudar a los clinicos a ase-
gurar que las personas con esquizofrenia reciban un cuidado
oportuno y efectivo para sus trastornos fisicos. La literatura su-
giere que las personas con esquizofrenia son menos propensas
a recibir el mismo nivel de servicios recomendados, como en
el caso de las exploraciones fisicas, y tienen mas probabilidad
de percibir limitaciones en la atencion que las personas sin un
trastorno mental grave.®***” Por lo tanto, todos los profesio-
nales de la salud implicados en el cuidado de un paciente con
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esquizofrenia, incluyendo el tratamiento psiquiatrico, pueden
contribuir al control de trastornos metabolicos.
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