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Introduccion. Se describe la asociacion de la obesidad
con el uso de farmacos antipsicoticos (ATP) en pacientes
atendidos por cinco equipos de atencion primaria.

Métodos. Diseiio retrospectivo-multicéntrico realizado
entre julio de 2004 y junio de 2005 en pacientes en tratamien-
to con ATP. Se considerd obesidad un indice de masa corporal
(IMC) >29 kg/m?. Las principales mediciones fueron: consumo
de ATP, generales (sexo y edad), comorbilidades y parametros
clinicos. Se efectué un analisis de regresion logistica y ANCOVA
(ajuste-Bonferroni) para la correccion del modelo.

Resultados. De 42.437 pacientes atendidos (promedio-
edad: 50,9 afos [DE: 17,8]; mujeres: 59,9%; con presencia
de obesidad el 27,3% [intervalo de confianza [IC] del 95%:
26,9-27,7]); un 1,3% recibian tratamiento ATP (tipicos:
48,8%; atipicos: 51,2%; p=no significativo). En el modelo
logistico la obesidad se relaciond con el uso de ATP (odds
ratio [OR]: 1,5; IC: 1,3-1,8), hipertension (OR: 2,4; IC: 2,2-
2,5), diabetes (OR: 1,4; IC: 1,3-1,5) y dislipidemia (OR: 1,3;
IC: 1,2-1,4); p=0,000. EI IMC corregido en presencia de ATP
fue de 27,8 frente a 27,4 kg/m?; p=0,002.

Conclusiones. La obesidad se asocio con el uso de ATP y
con la presencia de hipertension, diabetes y dislipidemia. No se
observaron diferencias entre el uso de ATP tipicos o atipicos.
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Impact of the obesity on the use of
antipsychotic drugs in adult population
attended in several primary care teams

Introduction. We describe the association between
the obesity and the use of antipsychotic drug (APD) in
patients attended by five primary care teams.

Methods. Multicenter-retrospective design, carried
out between July 2004 and June 2005, in patients who
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consumed APD treatment. A Body Mass Index (BMI)
>29 kg/m? was considered obesity. The main measure-
ments were: consumption of APD, generals (gender and
age), comorbidities and clinical parameters. Regression-
logistic analysis and ANCOVA (Bonferroni-adjustment)
were applied to correct the model.

Results. From a total of 42,437 attended patients
(mean age: 50.9 (SD: 17.8) years; women: 59.9%; with
obesity: 27.3% [confidence interval [CI] of 95%: 26.9-
27.7]), the 1.3% received APD treatment (typical: 48.8%;
atypical: 51.2%; p=not significant). In the logistic-mo-
del the obesity was related with the ADP use (odds ratio
[OR]: 1.5; CI: 1.3-1.8), hypertension (OR: 2.4; C1:2.2-2.5),
diabetes (OR: 1.4; CI: 1.3-1.5) and dyslipidemia (OR: 1.3;
CI: 1.2-1.4); p=0,000. The adjusted BMI, in presence of
APD, was 27.8 kg/m? vs. 27.4 kg/m?; p=0,002.

Conclusions. Obesity was associated with the use of
APD and with the presence of hypertension, diabetes and
dyslipidemia. Differences could not be observed between
the use of typical or atypical APD.
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INTRODUCCION

Las alteraciones metabdlicas como la obesidad, la diabetes
o la dislipidemia aumentan el riesgo de padecer trastornos
cardiovasculares'; de éstas, la obesidad ocasiona una induda-
ble repercusion sobre la salud de la poblacion por su elevada
morbimortalidad™2. La prevalencia poblacional se situa en
unos rangos comprendidos entre el 6-20% (Paises Bajos-Es-
tados Unidos), con predominio del sexo femenino y una ten-
dencia a aumentar con la edad, alcanzando su maximo entre
los 40-50 aiios. En Espafa los datos aportados por la Sociedad
Espafola para el Estudio de la Obesidad (SEEDO)? o proceden-
tes de diversos estudios aportan resultados superiores al 149%,
con una clara tendencia al incremento progresivo®4,

La evidencia disponible hasta el momento sugiere que la
utilizacion de farmacos antipsicoticos (ATP) esta aumentan-
do y produce efectos secundarios en el metabolismo de la

90 Actas Esp Psiquiatr 2008;36(2):90-93 48



A. Sicras-Mainar, et al.

Impacto de la obesidad en la utilizacion de farmacos antipsicoticos en poblacion adulta atendida

en varios centros de atencion primaria

glucosa y de los lipidos, ocasionando un incremento del pe-
so®. Estas repercusiones son mas notorias en los ATP de se-
gunda generacion (atipicos), aunque el nivel de riesgo suele
variar segun los diferentes principios activos utilizados®®.
Existen sensibles controversias entre los diferentes autores;
por ejemplo, los efectos de la clozapina y la olanzapina
pueden producir un aumento de los niveles de colesterol y
triglicéridos® o bien un mayor riesgo de padecer diabetes
mellitus?; lo mismo sucede con los sujetos tratados con
risperidona, por sus efectos negativos sobre el metabolismo
de la glucosa y/o de los lipidos’. Los factores etiologicos li-
gados a la enfermedad parecen ser multiples: predisposicion
genética, habitos alimentarios, factores psicosociales, des-
equilibrios del tejido adiposo, alteraciones en los neuro-
transmisores que intervienen en la reqgulacion del peso o la
asociacion de determinados farmacos*”’. Lamentablemen-
te, el papel y la importancia de cada uno resultan en mu-
chas ocasiones dificiles de cuantificar, como también lo es
discernir si determinadas alteraciones biologicas son causa
o efecto del exceso de peso®. El objeto del estudio fue va-
lorar la asociacion de la obesidad con el uso de farmacos
ATP tipicos y atipicos en pacientes adultos atendidos por
cinco equipos de atencion primaria en un ambito pobla-
cional espafiol.

METODOS

Se realizo un estudio de caracter retrospectivo-multicén-
trico a partir de los registros médicos de pacientes adultos
seguidos en régimen ambulatorio y en situacion de practica
clinica habitual. La poblacion de estudio estuvo formada
por cinco equipos de atencion primaria gestionados por Ba-
dalona Serveis Assistencials, S.A., que tiene asignada a su
zona de influencia una poblacion de unos 105.300 habitan-
tes (14,5% mayores de 64 afos). El tipo de organizacion es
de caracter reformado, con gestion de titularidad publica y
provision de servicios privada, concertados con Servei Cata-
la de la Salut (CatSalut). La empresa cuenta con una dota-
cion de personal, politica de formacion, modelo organizati-
vo y cartera de servicios similar a la de la mayoria de centros
de atencion primaria de Catalufia, con un modelo de ges-
tion descentralizada y servicios estructurales unicos.

Se incluyeron en el estudio a todos los pacientes atendi-
dos entre el 1 de julio de 2004 y el 30 de junio de 2005, con
edad >15 afos, haber iniciado tratamiento farmacoldgico
con ATP, que estuvieran en el programa de prescripciones
cronicas y que acudieran con regularidad a las citas progra-
madas para la obtencion de las recetas médicas (registro
constatado de dosis diaria, intervalo de tiempo y duracion
de cada tratamiento). Fueron excluidos los pacientes que no
acudieron a los centros, los desplazados o fuera de zona y
los que sufrian enfermedades mentales incapacitantes. Se
considero obesidad la presencia de un exceso de peso por
acumulacion de tejido graso cuando el indice de masa cor-
poral (IMC, kg/m?) fue superior a 29 (criterios de la NCEP8).
Se obtuvo informacion de la prescripcion farmacoldgica de
medicamentos ATP (atipicos y tipicos) emitida en las histo-

rias clinicas informatizadas segun las recomendaciones rea-
lizadas por el facultativo. Los diferentes principios activos se
agruparon en cinco categorias: a) atipicos (amisulprida-clo-
zapina-quetiapina-ziprasidona); b) olanzapina; c) risperidona;
d) tipicos (clorpromazina, clotiapina, flufenazina, levome-
promazina, perfenazina, periciazina, pimozida, pipotiazina,
tiaprida, tioproperazina, tioridazina y zuclopentixol), y e) ha-
loperidol. Se definio el episodio como un proceso de aten-
cion de una enfermedad y fueron cuantificados segun la
Clasificacion Internacional de la Atencion Primaria (CIAP:
Lamberts-Wood). Como pardmetros clinicos se obtuvo la
presion arterial sistdlica (PAS, mmHg) y diastdlica (PAD,
mmHg), glucemia basal (mg/dl), triglicéridos (mg/dl), coles-
terol total (mg/dl), fraccion de colesterol-lipoproteinas de
baja densidad (cLDL, Friedewald en mg/dl) y fraccion de co-
lesterol-lipoproteinas de alta densidad (cHDL, en mg/dl). Los
datos fueron validados, garantizando la confidencialidad de
los registros marcada por la ley. Se efectud un analisis esta-
distico con valores de media, desviacion estandar (DE) e inter-
valos de confianza del 959% (IC). Para la relacion de variables
en el analisis bivariante se utilizaron pruebas paramétricas (x?
y t de Student). Se efectud un anlisis de regresion logistica,
con procedimiento paso a paso para la correccion del modelo;
se incluyeron las variables en funcion de la significacion de
los resultados en el analisis bivariante y de su significado cli-
nico (variable dependiente: obesidad). Ademas se realizd un
analisis multivariante de la covarianza (ANCOVA), con esti-
macion de medias marginales mediante el ajuste de Bonfe-
rroni. Se utilizd el programa SPSSWIN-version-12 estable-
ciendo una significacion estadistica para valores de p<0,05.

RESULTADOS

Se obtuvo informacion de 42.437 pacientes (tabla 1), con
promedio de edad de 50,9 (17,8) afios; mujeres el 59,9%. La
demanda de atencion con obesidad en poblacion atendida
fue del 27,3% (IC: 26,9-27,79%). El 1,3% de los pacientes (n:
551) recibian tratamiento con ATP (IC: 0,4-2,2%). La obesi-
dad asociada al uso de ATP fue del 1,8%, con un IMC de
33,8 (3,6); p=0,000. No hubo diferencias significativas entre
ATP tipicos (48,8%) y atipicos (51,2%) o por principios acti-
vos p=no significativo). La presencia de obesidad se asocio
con la mayoria de las comorbilidades y parametros clinicos
estudiados. En el modelo logistico final, corregido por edad
y sexo, la obesidad se asocio con el uso de ATP, hipertension,
diabetes y dislipidemia (tabla 2), p=0,000; los parametros cli-
nicos no mostraron significacion. En el modelo de ANCOVA el
IMC corregido por edad y sexo para el grupo en tratamiento
con ATP fue de 27,8 kg/m? (EE: 0,130) y de 27,4 kg/m? (EE:
0,015) en los no expuestos a ATP; p=0,002 (diferencia de
medias: 0,399; IC: 0,142-0,655; F: 9,257).

DISCUSION

Los resultados ponen de manifiesto que la demanda de
asistencia por obesidad fue del 27,3%. Los resultados obte-
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Tabla 1

Caracteristicas generales de la serie estudiada

Ausencia Presencia Total
Variables estudiadas de obesidad de obesidad de la serie p
(n = 30.843) (n = 11.594) (n = 42.437)
Sujetos en tratamiento con ATP (porcentaje) n=344(1,1) n =207 (1,8) n=551(13) 0,000
indice de masa corporal (DE) (kg/m?) 25,0 (3,0) 33,8 (3,6) 27,4 (5,1) 0,000
Agrupacion de ATP
Tipicos* 36,6 38,2 37,2 NS
Haloperidol 11,3 12,1 11,6 NS
Atipicos™ 6,7 8,7 74 NS
Olanzapina 23,3 18,8 21,7 NS
Risperidona 22,1 22,2 22,1 NS
Generales
Edad media (DE) (afios) 48,2 (18,8) 57,9 (15,5) 50,8 (18,4) 0,000
Sexo (mujeres) 52,4 59,9 54,5 0,000
Antecedentes o comorbilidades asociadas
Hipertension arterial 19,9 47,0 273 0,000
Dislipidemia 22,6 359 26,3 0,000
Diabetes mellitus 9,0 19,0 11,7 0,000
Fumadores 29,2 18,5 26,3 0,000
Cardiopatia isquémica 3,5 6,2 43 0,000
Accidente cerebrovascular 2,0 23 2,1 0,042
Trastornos cardiovasculares 6,3 9,2 7.1 0,000
Alcoholismo 1.9 1,7 1,8 NS
Enfermedad pulmonar obstructiva cronica 29 4,5 3,4 0,000
Asma bronquial 3.8 4,7 4,1 0,000
Parametros clinicos
Tension arterial sistolica (DE) (mmHg) 127,0 (16,6) 135,2 (16,1) 129,6 (16,9) 0,000
Tension arterial diastolica (DE) (mmHg) 75,1 (9,5) 79,5 (9,4) 76,5 (9,7) 0,000
Glucemia basal (DE) (mg/dl) 95,1 (25,5) 106,6 (32,8) 98,5 (28,4) 0,000
Triglicéridos séricos (DE) (mg/dl) 112,3 (75,2) 140,6 (89,7) 121,5 (81,3) 0,000
Colesterol total (DE) (mg/dl) 2049 (45,3) 221,4 (42,3) 217,7 (43,6) 0,000
c-HDL (DE) (mg/dI) 48,3 (13,7) 44,0 (12,0) 46,9 (13,3) 0,000
c-LDL (DE) (mg/dI) 138,0 (36,1) 143,1 (34,3) 139,6 (35,6) 0,000

Valores expresados en porcentaje o media (DE: desviacion estandar); p: significacion estadistica; NS: no significativo; ATP: antipsicoticos; cHDL: colesterol-li-
poproteinas de alta densidad; c-LDL: colesterol-lipoproteinas de baja densidad. *Tipicos (clorpromazina, clotiapina, flufenazina, levomepromazina, perfenazi-
na, periciazina, pimozida, pipotiazina, tiaprida, tioproperazina, tioridazina, zuclopentixol). **Atipicos (amisulprida, clozapina, quetiapina, ziprasidona).

nidos son elevados; una parte puede estar justificada por-
que los pacientes atendidos no son representativos de la po-
blacion general y otra parte puede ser debida a que los pa-
cientes jovenes frecuentan menos los servicios sanitarios.
No obstante, el desconocimiento de la etiologia y los esca-
sos recursos terapéuticos disponibles provocan un reducido
porcentaje de éxitos terapéuticos que con frecuencia van
seguidos de la recuperacion del peso inicial. Todo ello favo-
rece la idea de que las actividades de tratamiento y preven-
cion de la obesidad son poco eficientes, lo que estd gene-
rando una cierta actitud de relajamiento de este factor de
riesgo y una resistencia a dedicarle demasiados esfuerzos

cuando otros problemas de salud responden mas eficaz-
mente a las intervenciones de los profesionales. En el mode-
lo logistico la obesidad se asocié con el uso de ATP y la hi-
pertension, la diabetes y la dislipidemia se mostraron como
factores independientes con el aumento de peso. Estos re-
sultados son similares a los descritos en la literatura consul-
tada?®7; no obstante, el impacto que ejerce la obesidad so-
bre la salud obliga a un abordaje preventivo y éste solo se
puede llevar a cabo a través de la generalizacion de las acti-
vidades educativas®. Estos datos ponen de manifiesto la im-
portancia de la prevencion del aumento del peso en psi-
quiatria, la adecuada indicacion del tratamiento en cada
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Tabla 2 Modelo de regresion logistica final
entre la variable dependiente presencia
de obesidad de la serie estudiada

d\:r:(;:fo Beta p OR  IC del 95%

Uso de antipsicoticos 0,421 0,000 1.5 1,3-1,8

Edad 0,132 0,000 1.2 1,1-1,3

Sexo (varones) -0,272 0,000 0,8 0,7-0,8

Hipertension arterial 0,864 0,000 2,4 2,2-2,5

Diabetes mellitus 0,323 0,000 1,4 1,3-1,5

Dislipidemia 0272 0000 13 1,2-1,4

p:significacion estadistica; OR: odds ratio; IC: intervalo de confianza.

caso y la posterior supervision de los pacientes que reciben
tratamiento con ATP, en especial en los pacientes con un
elevado riesgo cardiovascular®’. No se han encontrado dife-
rencias entre el uso de ATP tipicos o atipicos en la obesidad y
posiblemente este hallazgo se deba a un sesgo en la seleccion
de los pacientes, a un artefacto estadistico o a una baja po-
tencia estadistica debido al escaso numero de pacientes en
cada grupo®. Otras limitaciones obligan a ser cautelosos
en la generalizacion de los resultados; entre ellas destaca el
propio disefio observacional del estudio (carencia de validez
externa, infravaloracion de datos), la posible variabilidad de
los profesionales de los centros, la coordinacion de niveles
(continuum asistencial) y la falta de ajuste de las dosis pres-
critas®. No obstante, este tipo de centros reformados pre-
sentan un modelo organizativo y de protocolizacion de las
actuaciones muy similar®. En el futuro serian necesarias
nuevas investigaciones que confirmaran la consistencia de
los resultados, ademas de evaluar las estrategias orientadas
para reducir los factores de riesgo cardiovascular. Asimismo
es importante sequir avanzando en el grado de cumplimien-
to terapéutico y la consecucion de los objetivos para conse-
guir actuaciones mas coste-efectivas®. Los avances en el co-
nocimiento de los neurotransmisores y neuropéptidos, sus
reacciones adversas o el estado de las investigaciones en los
modelos con animales son también aspectos importantes
para futuros estudios®'°. En conclusion, la obesidad, impor-
tante factor de riesgo cardiovascular, se asocia con el uso de

ATP en presencia de hipertension, diabetes y dislipidemia. En
nuestra muestra no se observaron diferencias entre el uso de
ATP tipicos o atipicos y seran necesarios nuevos estudios en
situacion de practica clinica habitual que refuercen la consis-
tencia de los resultados.
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