Introduccion

La obesidad es frecuente en pacientes con
determinados trastornos mentales (Allison
y cols., 1999; Elmslie y cols., 2000; Smith y
cols., 1998), en particular en la esquizofre-
nia, el trastorno bipolar y el trastorno por
atracon. Hace treinta afios que se reconoce
que el aumento de peso constituye un efec-
to adverso de muchos psicofarmacos usados
en el tratamiento de estas enfermedades.
Este fendmeno, no obstante, no ha ocupa-
do un lugar importante en la evaluacion cli-
nica hasta la actualidad. Un porcentaje ele-
vado de pacientes bipolares padece
problemas relacionados con la alimenta-
cion, los cuales a lo mejor, por sus caracte-
risticas o su gravedad, no alcanzan a cumplir
criterios para ser considerados trastornos es-
pecificos de la conducta alimentaria. Uno de
los problemas que refieren con mas fre-
cuencia nuestros pacientes es precisamente
el aumento de peso, que puede situarlos en
un nivel de riesgo de obesidad importante,
con todos los problemas asociados que ello
conlleva a largo plazo: enfermedades coro-
narias, diabetes, cancer, lumbalgiay dificul-
tades respiratorias. A corto plazo, nos en-
frentamos a las repercusiones psicolégicas
para el paciente, ya que el exceso de peso
afecta a su autoimagen y autoestima, lo que
disminuye sus interacciones sociales y au-
menta su vulnerabilidad. A menudo este au-
mento de peso suele producirse en un pe-
riodo corto de tiempo, y los pacientes lo
atribuyen practicamente en su totalidad a
los farmacos, por lo que deciden abandonar
la medicacién o hacer un cumplimiento par-
cial, con las consiguientes consecuencias pa-
ra el curso de su trastorno bipolar.

(. Torrent, M. Comes, J. Sanchez-Moreno

La obesidad se caracteriza por un aumen-
to de grasa que, a su vez, se traduce en un
incremento de peso, aunque no todo au-
mento de peso corporal es debido a un au-
mento del tejido adiposo (por ejemplo, el
incremento de masa muscular en los depor-
tistas). La Organizacién Mundial de la Salud
(OMS) ha propuesto una calificacién cuanti-
tativa de sobrepeso y obesidad basada en el
indice de masa corporal (IMC). El IMC, indi-
ce de Quetelet o Body Mass Index (BMI), es
un método sencillo de evaluacién y ha sido
internacionalmente adaptado para valorar
el grado de obesidad en adultos; se definid
como obesidad un IMCigual o superior a 30.
Este indice, propuesto por varios autores co-
mo Garrow (1988) y Bray (1992), relaciona el
pesoy la talla del individuo mediante el co-
ciente del peso en kilogramos dividido por
el cuadrado de la talla en metros. En la ta-
bla 7.1 podemos observar la clasificacién
cuantitativa de la obesidad, en que se defi-
nié como peso ideal un IMC de entre 20 y
25.

La obesidad abdominal refleja una distri-
bucién central del tejido adiposo en el térax
y la pelvis, mientras que la obesidad inferior
muestra una distribucién del tejido adiposo
alrededor de las caderas, los muslos y la zo-
na glutea. La obesidad abdominal se define
operacionalmente por la circunferencia de
la cintura o del cociente cintura/cadera. A
diferencia de la obesidad inferior, la obesi-
dad abdominal se asocia, en particular, con
la diabetes mellitus tipo 2, dislipemias, hi-
pertension, cardiopatia isquémica, episodio
cerebrovascular y mortalidad precoz.

En un estudio comparativo sobre la obe-
sidad y el trastorno bipolar (EImslie y cols.,
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Tabla 7.1. Clasificacion propuesta por la OMS para la dasificacion del sobrepeso

IMC (kg/ m?) Clasificacion de la OMS Descripcion clinica
<18,5 Bajo peso Delgado
18,5-24,9 Normal Normal
25-29.9 Grado | sobrepeso Sobrepeso
30-39,9 Grado Il sobrepeso Obesidad
>40 Grado 11 sobrepeso Obesidad morhida

Tomada de Kopelman (2000)

2000, 2001), se observé que tanto la obesi-
dad total corporal (valorada por el IMC) co-
mo la obesidad abdominal presentaban una
prevalencia significativamente mayor en los
89 pacientes eutimicos con diagnéstico de
trastorno bipolar respecto a los individuos
de referencia equivalentes de una muestra
de poblacién general. Los pacientes de sexo
femenino presentaban sobrepeso y obesi-
dad con mas frecuencia que los individuos
de referencia equivalentes de una muestra
de la poblacién general; asimismo, el hipo-
tiroidismo fue significativamente mas fre-
cuente en hombres que presentaban sobre-
peso u obesidad.

Existen muchas causas de sobrepeso, en-
tre las cuales se incluyen alteraciones gené-
ticas, hormonales, metabdlicas, alteraciones
del sistema nervioso central, poliquistosis,
comer compulsivamente... Esta Gltima alte-
racion es responsable de alrededor del 30%
de los casos de obesidad en la poblacién ge-
neral. La disfuncién en los sistemas de neu-
rotransmisores y neuropéptidos, planteada
como hipdétesis subyacente en varios tras-
tornos mentales (Charney y cols., 1999),
también se ha planteado como hipétesis re-
lacionada con la obesidad, lo cual supondria
una informacién de caracter tedérico digna
de tener en cuenta. Los sistemas de neuro-
transmisores comunes incluyen la serotoni-
na, la dopamina y la noradrenalina; entre
los neuropéptidos relacionados, se encuen-
tran el factor liberador de la corticotropina
y el neuropéptido Y. En la mayoria de los ca-

sos la obesidad es de causa primaria, pero
deben descartarse otras causas potencial-
mente tratables, como la obesidad de ori-
gen endocrino (sindrome de Cushing, hipo-
tiroidismo, insulinoma, hipogonadismo,
ovario poliquistico) y la de origen hipotala-
mico (sindrome de Prader-Labhart-Willi, sin-
drome de Laurence-Mood-Bield y sindrome
de Albright), entre otras.

El aumento de peso en pacientes bipola-
res es un problema multifactorial: comorbi-
lidad con el trastorno por atracén, altera-
cion de los habitos alimentarios basicos,
sobreingesta alimentaria, hipotiroidismo
subclinico relacionado con el tratamiento
con carbonato de litio, craving (deseo in-
tenso) de carbohidratos en depresiones con
patron estacional, alteracion de los habitos
alimentarios, sedentarismo, falta de ejerci-
cio fisico en los periodos de depresién e in-
duccion de sobrepeso por algunos farma-
Cos.

Aumento de peso y

psicofarmacos
El trastorno bipolar es una enfermedad
compleja, cuyo tratamiento incluye un gran
numero de psicofarmacos, como los deno-
minados «eutimizantes» (litio, algunos an-
tiepilépticos), los antidepresivos, los ansioli-
ticos, los hipndticos, los antipsicoticos...

El litio constituye la principal arma para el
tratamiento de mantenimiento de la enfer-
medad, dado que su eficacia para reducir el
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riesgo de recaidas ha sido sobradamente de-
mostrada (Coppen y cols., 1971). El litio ha
demostrado ser muy eficaz en la prevencién
y tratamiento de la depresién, y también
hay datos que indican que puede ser Gtil en
el tratamiento de la ciclotimia (Dunner,
1998) y en la prevencién del suicidio (Tondo
y cols., 1998). Los principales efectos secun-
darios del litio son la polidipsia, la poliuria,
la disfuncién cognitiva, el temblor y el au-
mento de peso (Baptista, 1995), especial-
mente durante los dos primeros afios de tra-
tamiento (Armond, 1996). A menudo, el
aumento de peso debido al litio es uno de
los factores que se asocian a su mal cumpli-
miento farmacoldgico, ya que es una de las
principales razones que refieren los pacien-
tes a la hora de abandonar el tratamiento,
incluso en los casos en que estan experi-
mentando sintomas positivos de recupera-
cion (Sachs y Guille, 1999). El aumento de
peso relacionado con el litio supone entre
4,5y 12 kg, segun los autores (Tamayo y
cols., 2003), y puede explicarse por la reten-
cion de liquidos, el aumento del apetitoy el
hipotiroidismo subclinico asociado al litio.
Dicho aumento de peso lo experimenta un
25% de los pacientes (Goodwin y Jamison,
1990). En un estudio de Silverstone y Ro-
mans (1996), mas de un 30% de los pacien-
tes tratados con litio llegé a la obesidad, un
porcentaje superior a la prevalencia de ésta
en la poblacién general.

Es éste un factor que hay que tener en
cuenta, puesto que el abandono del trata-
miento con litio parece precipitar en mayor
medida una recaida, especialmente si el
abandono es brusco. La interrupcién del tra-
tamiento con litio se asocia a un empeora-
miento del curso natural de la enfermedad y
a un aumento del riesgo autolitico. En la
profilaxis del litio, el mal cumplimiento se
eleva hasta un 50% de los pacientes (Good-
win y Jamison, 1990), y un 90% de los pa-
cientes refiere haber pensado seriamente
en dejarlo, en muchos de los casos debido al
aumento de peso (Nemeroff, 2003).

En cuanto al acido valproico, cada vez es

mayor el nimero de estudios que avalan su
utilidad en el tratamiento de los trastornos
bipolares, sobre todo en pacientes con epi-
sodios mixtos o ciclacion rapida, o con abu-
so de sustancias que acostumbran a respon-
der peor al litio (Bowden, 1998). El
valproato ha demostrado ser eficaz en el
tratamiento de las fases maniacas, y lo po-
dria ser en su profilaxis (Bowden y cols.,
2000; Swann y cols., 2002). Los efectos se-
cundarios mas comunes son las nauseas, los
vomitos, el temblor, la somnolenciay el au-
mento de peso (Bowden y cols., 2000; Chen-
gappa 2002). Aunque el valproato es gene-
ralmente bien tolerado, muchos autores
han referido en sus estudios una elevada ta-
sa de abandono del farmaco debido a sus
efectos sobre el peso (Sachs y Guille, 1999;
Mendlewicz y cols., 1999). Muchos pacien-
tes pueden llegar a ganar hasta 20 kg du-
rante el tratamiento con valproato, depen-
diendo de la duracién del mismo (Pijl y
Meinders, 1996). Datos recientes de un en-
sayo clinico doble ciego en el que se admi-
nistré valproato a pacientes con trastorno
bipolar durante un afio, indican que aproxi-
madamente un cuarto de ellos sufrié au-
mento de peso respecto al grupo control
(Bowden y cols., 2000). Otro potencial efec-
to adverso del acido valproico es la apari-
cion del sindrome del ovario poliquistico,
que, junto con otros sintomas, cursa tam-
bién con aumento de peso (Jallon y Picard,
2001).

La carbamacepina es otro antiepiléptico
usado como eutimizante en el trastorno bi-
polar. Se dispone de un notable volumen de
datos que confirman su eficacia en la profi-
laxis y en el tratamiento (Post y cols., 1997;
Placidiy cols., 1986; Kishimoto y cols., 1983;
Placidi y cols., 1986; Lusznat y cols., 1988;
Coxhead y cols., 1992; Simhandl| y cols.,
1993; Post y cols., 1983). Su efectividad po-
dria verse aumentada con el tratamiento si-
multaneo con litio, sobre todo en pacientes
que tienen una mala respuesta al litio
(Mendlewicz y cols., 1999). La carbamacepi-
na parece ser mas eficaz en el tratamiento
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de los pacientes con ciclos rapidos, formas
mixtas y ausencia de antecedentes familia-
res de la enfermedad. En general, los indi-
ces de eficacia obtenidos en los ensayos cli-
nicos sugieren que deberia utilizarse como
segunda o tercera opcién, y normalmente
en combinacién con otros eutimizantes.
Aunque la carbamacepina es en general
bastante neutra respecto al aumento de pe-
so, se ha realizado algun estudio con resul-
tados positivos (Laml, 1991). No obstante, la
carbamacepina produce con mas frecuencia
otro tipo de efectos secundarios, entre ellos
somnolencia, sintomas gastrointestinales y
hepatotoxicidad.

La gabapentina esta indicada como trata-
miento coadyuvante para las crisis epilépti-
cas parciales. Sin embargo, algunos ensayos
clinicos han obtenido una respuesta eficaz
de la gabapentina como eutimizante en pa-
cientes refractarios al litio, la carbamacepi-
na y el valproato y en sindromes clinica-
mente relacionados con la mania, como los
trastornos de conductay el trastorno esqui-
zoafectivo (Cabras y cols., 1999; Young y
cols., 1999; Sokolski y cols., 1999; Perugi y
cols., 1999; Erfurth y cols., 1998); por el con-
trario, otros ensayos han resultado negati-
vos (Pande y cols., 2000) y no han mostrado
la eficacia de este farmaco como tratamien-
to profilactico de los trastornos bipolares.
En los estudios realizados con gabapentina
como farmaco contra las crisis epilépticas se
observé como efecto secundario muy co-
mun el aumento de peso de los pacientes,
tanto en terapia coadyuvante como en mo-
noterapia: aproximadamente un 25% de
ellos ganaba mas de un 10% de peso res-
pecto a su peso inicial, siendo dicho efecto
dependiente de la dosis (De Toledo y cols.,
1997; Baulacy cols., 1998). También se ha
asociado la vigabatrina con el aumento de
peso.

La lamotrigina ha demostrado tener en
diferentes ensayos clinicos propiedades re-
guladoras del estado de animo, sobre todo
en pacientes con preponderancia de sinto-
matologia depresiva (Keck y cols, 1998). La

combinacién de litio y lamotrigina parece
segura y podria ser Util en depresiones bi-
polares refractarias, pero la combinacién
con valproato o carbamacepina tiene mas
riesgos (Freeman y Stoll, 1998). Reciente-
mente se ha demostrado su utilidad en mo-
noterapia en la depresién bipolar, con esca-
so riesgo de induccion de mania (Calabrese
y cols., 1999). También se ha sugerido su efi-
cacia en el tratamiento de la ciclacién rapida
(Calabrese y cols., 2000). Estudios recientes
han confirmado su eficacia profilactica, es-
pecialmente notable respecto a la preven-
cion de fases depresivas (Calabrese y cols.,
2003). Todo ello convierte a la lamotrigina
en un farmaco realmente prometedor en el
tratamiento de los trastornos bipolares (Ca-
labrese y cols., 2002). El perfil de efectos se-
cundarios es, globalmente, favorable, sobre
todo en lo que a aumento de peso se refie-
re, ya que no se ha observado aumento de
peso en los pacientes; sin embargo, existe
una cierta incidencia de sindrome de Ste-
vens-Johnson potencialmente mortal.

Aunque los mecanismos mediante los cua-
les producen los farmacos anticonvulsio-
nantes este aumento de peso no quedan del
todo claros, parece ser que puede estar im-
plicado un descenso del nivel de glucosa en
sangre que puede estimular el aumento de
la ingesta como consecuencia de su efecto
en el hipotalamo; otra posible explicacion a
este fendmeno puede ser el déficit de carni-
tina causado directamente por dichos far-
macos, lo que conlleva un enlentecimiento
metabdlico y un aumento del consumo de
glucosa (Jallon y Picard, 2001).

El uso profilactico de los antipsicéticos cla-
sicos deberia reducirse a un nUmero minimo
de casos, ya que estos farmacos no tienen
accion preventiva sobre las fases depresivas,
e incluso es probable que aquellos con ma-
yor potencia de bloqueo dopaminérgico
tengan cierta acciéon inductora de sintomas
depresivos; ademas, una exposicion prolon-
gada a dichos medicamentos comporta un
mayor riesgo de discinesia tardia. Los antip-
sicéticos atipicos, como la clozapina, la ris-



capitulo VII

Aumento de peso en los pacientes bipolares

peridonay la olanzapina, se estan mostran-
do de forma cada vez mas inequivoca no sé-
lo como excelentes antimaniacos, sino tam-
bién como posibles eutimizantes,
probablemente a través de su accién sobre
receptores serotoninérgicos.

Los antipsicoticos, tanto los tipicos como
los atipicos (en especial la olanzapina y la
clozapina), son los farmacos que se asocian
mas a menudo con aumento de peso y ape-
tito (Kinony cols., 2001; Casey y Zorn, 2001;
Allison y Casey, 2001). Estudios retrospecti-
vos han encontrado incrementos de peso de
entre un 9y un 11% respecto al peso inicial
en pacientes que tomaron clozapina duran-
te mas de 6 meses (Ackerman y Nolan,
1998). En otro estudio con pacientes trata-
dos con 500 y 600 mg de clozapina durante
mas de 90 meses, casi la mitad de los pa-
cientes ganaron un 20% o mas respecto a su
peso previo antes de iniciar el tratamiento
(Umbricht y cols., 1994). Resultados simila-
res se obtuvieron en un estudio aleatoriza-
do doble ciego que comparaba clozapina y
haloperidol: los pacientes tratados con clo-
zapina durante 10 semanas ganaron de me-
dia un 7% respecto a su peso inicial, mien-
tras que los que tomaban haloperidol
ganaron sélo un 1% de peso; de los pacien-
tes que eligieron continuar con clozapina
una vez terminado el estudio, un 58% habia
ganado un 10% de peso respecto al peso
que tenia antes de empezar el tratamiento
y un 21% habia ganado mas de un 20% de
su peso inicial (Bustillo y cols., 1996). El po-
tencial aumento de peso de los antipsicéti-
cos mas nuevos es menor que el de clozapi-
na, olanzapina y clorpromacina —es el caso,
sobre todo, de ziprasidona-, asi como tam-
bién su impacto sobre los efectos extrapira-
midales. Existe una gran diferencia entre el
peso que ganan los pacientes tratados con
ziprasidona y el de los tratados con olanza-
pina: después de un afo de tratamiento, los
primeros presentaron practicamente nulo
incremento de peso y los segundos, en cam-
bio, ganaron hasta 12 kg (Allison y cols.,
1999). Sobre quetiapina, un trabajo obser-
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Figura 7.1. Aumento de peso con los antipsicoticos

vé una ganancia de peso en un 25% de los
pacientes de un 7% de su peso inicial (Kurzt-
haler y Fleischhacker, 2001). Entre los neu-
rolépticos convencionales que muestran
menos efectos de este tipo, figuran la mo-
lindona, la loxapina y la pimocida (Acker-
man y Nolan, 1998). El aripiprazol parece
neutral respecto al incremento de peso.

Los efectos de los diferentes antipsicoticos
atipicos en los receptores antihistaminicos,
en los receptores anticolinérgicos y en los
receptores serotoninérgicos podrian expli-
car las diferencias en el aumento de peso de
todos ellos.

Por otra parte, la sequedad de boca que
acompafia con mucha frecuencia al uso de
estas medicaciones o a los anticolinérgicos
que se asocian a algunos neurolépticos, es-
timula la ingestién de liquidos que a menu-
do son de alto contenido calérico (como su-
cede en la mayoria de los refrescos), lo que
contribuye a aumentar la ingesta caldrica
total. La figura 7.1 ilustra la incidencia de los
diferentes antipsicéticos en el aumento de
peso.

Los antidepresivos tienen un papel im-
portante en el curso de la enfermedad,
puesto que su posible eficacia en la preven-
cion de fases depresivas contrasta con su
comprobado potencial como desencade-
nante de episodios maniacos e inductor de
ciclacién rapida por lo menos en lo que se

23



24

rastornos

|Ipolares

refiere a los triciclicos (Wehr y cols., 1988).

El aumento de peso durante el trata-
miento antidepresivo puede deberse a di-
versos factores. En primer lugar, puede re-
presentar un signo de mejora en los
pacientes que presentan como sintoma de
depresion hiporexia, con una disminucién
de la ingesta y, por tanto, una pérdida de
peso. Puede ser también un sintoma resi-
dual en pacientes que han presentado so-
breingesta durante la fase depresiva (Fava,
2000). Por ultimo, el incremento de peso
puede ser puramente un efecto secundario
del tratamiento. Se han efectuado varios es-
tudios con el objetivo de aclarar este tema
(Benazzi, 1998; Kazes y cols., 1994; Ferns-
trom, 1989; Russ y Ackerman, 1988). Aun-
que alguno de estos estudios llega a la con-
clusién de que el aumento de peso en
pacientes que ya no presentan sintomas de
depresién se debe mas a la recuperacién de
la fase depresiva que a los efectos secunda-
rios del tratamiento farmacolégico con an-
tidepresivos (Benazzi 1998), la mayoria de
ellos, sin embargo, observan un aumento de
peso tanto durante la fase aguda del trata-
miento como durante la fase de manteni-
miento que estaria directamente relaciona-
do con el tratamiento farmacolégico, en el
transcurso del cual encontrariamos una ma-
yor apetencia por los carbohidratos y por los
dulces (Fernstrom, 1995). El aumento de pe-
so persiste incluso hasta la total remision de
los sintomas depresivos, y constituye uno de
los factores mas importantes en el mal cum-
plimiento del tratamiento (Berken y cols.,
1984). Dentro de los antidepresivos, los que
conllevan mayor aumento de peso son los
triciclicos, que aumentan el apetito y po-
tencian el craving de carbohidratos. Garland
y cols. (1998) refieren que el aumento de pe-
so entre los pacientes que tomaban antide-
presivos triciclicos variaba de 0,4 hasta 4,1
kg/mes y estaba relacionado con la dosis, la
duracion del tratamiento y el tipo de anti-
depresivo usado, siendo la amitriptilinay la
imipramina los antidepresivos triciclicos que
provocan mayor aumento de peso (Kulkarni

y Kaur, 2001). En cambio, en otros estudios a
largo plazo se observé un aumento de peso
menor de lo esperado con estos farmacos
(Fernstrom, 1986); no obstante, estos datos
incluyen Unicamente a los pacientes que
continuaron con el estudio y omiten a aque-
llos que abandonaron el estudio debido a
un sustancial aumento de peso. Los inhibi-
dores de la monoaminooxidasa (IMAO)
también aumentan el apetito (Garland y
cols., 1998) y, por consiguiente, producen un
aumento de peso, aunque en menor medi-
da que los triciclicos; en cambio, los IMAO
mas nuevos, como la moclobemida, no pa-
recen afectar tanto al aumento de peso cor-
poral (Ackerman y cols., 1998). En un estu-
dio comparativo, los pacientes tratados con
antidepresivos triciclicos ganaron de media
unos 2 kg a lo largo de 7 semanas, y en cam-
bio no se apreciaron cambios en el peso de
los pacientes que se medicaron con moclo-
bemida (Bakish y cols., 1992). Los inhibido-
res selectivos de la recaptacién de serotoni-
na (ISRS) estan asociados a un descenso del
apetito y a un aumento del metabolismo
basal, lo que en algunos casos puede provo-
car una pérdida de peso, sobre todo en la
fase aguda; en la fase de mantenimiento
del tratamiento, los pacientes suelen au-
mentar de peso, especialmente con la paro-
xetina, que induce un aumento del apetito
desde el principio del tratamiento (Boyer,
1992; Fava y cols., 1998; Sussman y cols.,
2001). La interpretacion de estos hallazgos
a veces resulta complicada: con frecuencia
el aumento de peso con los ISRS no difiere
mucho del observado con placebo en otros
estudios, y puede reflejar la restauracion del
peso previo perdido al iniciar la fase depre-
siva.

Por otro lado, antidepresivos mas nuevos,
como el bupropion, se han asociado a pér-
dida de peso (Croft y cols., 2000); la nefazo-
donay la venlafaxina no se asocian a varia-
ciones ponderales, mientras que por el
contrario la mirtazapina se asocia a un im-
portante aumento de peso (Stimmely cols.,
1997).
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Es importante destacar que en muchos ca-
sos el aumento de peso resulta intolerable
para los propios pacientes, algunos de los
cuales deciden abandonar el tratamiento,
con todos los riesgos de recaida que ello im-
plica; los pacientes que contindan el trata-
miento tienen riesgo de un aumento signi-
ficativo de peso (Sachs y Guille, 1999). A los
pacientes depresivos les preocupa especial-
mente el aumento de peso y es habitual que
abandonen el tratamiento farmacolégico
por dicha causa. Un estudio observé que un
48% de pacientes dejaba de tomar antide-
presivos triciclicos a causa del aumento de
peso que les provocé (Pijl y cols., 1996).

Los mecanismos implicados en el aumento
de peso por medicacion psicotropica son di-
versos: disminucién del metabolismo basal,
lo que conlleva un descenso del gasto ener-
gético en estos pacientes, aumento de la
leptina, retencion de liquidos, alteracion de
la actividad de la insulina, aumento de la
prolactina... No se conocen bien los meca-
nismos ultimos por los cuales dichos farma-
cos alteran el balance energético, aunque se
sabe que los receptores que se ven bloque-
ados son los H1 histaminicos, los 5-HT 2c se-
rotoninérgicos y los D2 dopaminérgicos
(Stahl, 1998); muchos de ellos, no obstante,
siguen siendo desconocidos, y deben conti-
nuar estudiandose con mas profundidad
mediante el disefio de nuevos estudios que
permitan desarrollar fdrmacos con menos
incidencia en este aspecto.

Tras el inicio de tratamiento con alguno
de los farmacos que pueden influir sobre el
peso, convendria controlar la aparicién de
las primeras descompensaciones ponderales
a fin de instaurar, incluso de forma preven-
tiva, las medidas dietéticas y los habitos de
ejercicio oportunos para combatirlas (nos
referiremos a estos aspectos mas adelante).
En el tratamiento con antidepresivos, algu-
nos autores han recomendado afiadir ISRS
como medida compensatoria del peso, ade-
mas de potenciadora del propio tratamien-
to antidepresivo (McElroy y cols., 1995).

Otros factores implicados
en el aumento de peso

Es importante tener en cuenta también
otros factores implicados en el aumento de
peso. La ingesta calérica depende del com-
portamiento alimentario, el cual esta rela-
cionado con factores ambientales, fisicos,
psicosociales o de otra indole que pueden
estar alterados en nuestros pacientes.

Las dietas hipercaldricas o desequilibradas
y el sedentarismo son dos factores habitua-
les en los pacientes que sufren sobrepeso y
trastorno bipolar. En muchos de nuestros
pacientes con sobrepeso se observa un ex-
ceso en la ingesta alimentaria, lo cual, su-
mado al estilo de vida sedentario caracteris-
tico sobre todo de los episodios depresivos,
ocasiona un desequilibrio del balance ener-
gético del individuo e implica una ganancia
de peso. Los unicos mecanismos fisioldgicos
moduladores de la ingesta en nuestro orga-
nismo son la plenitud (la sensacién digestiva
por la cual se detiene el proceso de ingesta)
y la saciedad (la inhibiciéon del hambre pro-
vocada por la absorcién de nutrientes).
Mientras que la primera controla la canti-
dad de comida ingerida, la segunda regula
el tiempo transcurrido entre comidas (Hsu,
1998). Estos mecanismos estan alterados en
el trastorno por atracén, la ingesta nocturna
y la ingesta compulsiva, desarreglos muy
frecuentes en el trastorno bipolar, en que
muchas veces los pacientes aluden a la difi-
cultad para detener la ingesta incluso es-
tando saciados. Es precisamente en esta
area donde mas podremos ayudar a nues-
tros pacientes, ya que entran en juego los
factores cognitivo-conductuales, entre los
cuales se encuentran los habitos alimenti-
cios (tipos de alimentos preferidos, tiempo
y lugar dedicados a la comida, circunstancias
en que transcurre ésta, ingesta entre ho-
ras...), el habito sedentario, los pensamien-
tos distorsionados en relacién con la comi-
day el peso, el deterioro de la autoimagen
y la autoestima, la falta de control de im-
pulsos, el aislamiento social, la utilizacion de
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la comida para «solucionar» alteraciones
emocionales... Todos estos factores pueden
favorecer la ingesta de alimentos funda-
mentalmente hipercaléricos, llegando in-
cluso a anular los mecanismos fisioldgicos
moduladores y redundando en un malestar
mediado por cogniciones negativas, de cul-
pa y autorreproche, ideas erréneas acerca
de la comida, asi como respuestas ansiosas,
que constituyen un auténtico circulo vicio-
so cuando retroalimentan las secuencias
conductuales primarias que facilitan el ex-
ceso de ingesta.

Algunos estudios han encontrado rasgos
de personalidad que podrian tener un pa-
pel en el desarrollo del sobrepeso y la obe-
sidad, como son la impulsividad, la depen-
dencia o la inseguridad (Chalmers y cols.,
1990); este perfil estaria mas proximo al de
los pacientes que sufren trastorno por atra-
con. La implicacion de la serotonina en su
etiopatogenia parece relacionar el trastor-
no por atracones con el resto de la patolo-
gia del control de impulsos y con los tras-
tornos afectivos, como veremos a
continuacién.

Comorbilidad psiquiatrica
del trastorno bipolar
relacionada con el aumento
de peso

El trastorno bipolar presenta una elevada
comorbilidad con otros trastornos psiquia-
tricos (Kessler y cols., 1994). Las cifras mas al-
tas de comorbilidad corresponden a los tras-
tornos por abuso y dependencia de
sustancias (Casas y Etcheberrigaray, 1997), y
trastornos de ansiedad, incluyendo ansie-
dad generalizada, angustia, trastorno obse-
sivo-compulsivo y fobias, que podrian afec-
tar hasta a un 20% de los pacientes
bipolares (Akiskal, 1987), aunque algunos
de los autores elevan esta cifra al doble (Co-
oke y cols., 1995). El tercer diagnéstico co-
moérbido mas frecuente es el de trastorno de
personalidad (Endicott, 1986), sequido del

de trastornos de la conducta alimentaria,
que son muy frecuentes (McElroy y cols.,
2001), aunque las publicaciones realizadas
sobre el tema son escasas. La prevalencia-vi-
da del trastorno bipolar entre los pacientes
afectados de anorexia o bulimia oscila entre
el 4y el 6%, si bien algunos autores situan
estas cifras por encima del 10% (Hudson y
cols., 1983). En alguna muestra se ha docu-
mentado una alta prevalencia del trastorno
bipolar tipo Il, superior al 50%, en pacien-
tes anoréxicas y bulimicas (Simpson y cols.,
1992). La bulimia aparece con bastante fre-
cuencia en los pacientes afectivos estacio-
nales (Mury y cols., 1995).

Uno de los fendbmenos que ha despertado
mas interés en los Ultimos afos en el campo
de los trastornos de la conducta alimenta-
ria, tanto por su elevada frecuencia como
por su relacién con el sobrepeso y su asocia-
cion a diversas alteraciones psicopatolégi-
cas, es el trastorno por atracén, que es otra
de las alteraciones de la conducta alimenta-
ria observables en pacientes bipolares. Uno
de los primeros estudios que asocié ambas
entidades ofrecia una alta prevalencia del
trastorno por atracén entre los pacientes bi-
polares muy superior a la del resto de la po-
blacion (Kruger y cols., 1996). El estudio in-
cluia a 61 pacientes con trastorno bipolar,
un 13% de los cuales sufria trastorno por
atracon y un 25% mas cumplia criterios de
trastorno parcial. El cuadro clinico de este
trastorno se caracteriza por episodios recu-
rrentes de atracones de comida con sensa-
cién subjetiva y manifestaciones comporta-
mentales de falta de control sobre los
mismos. Las manifestaciones de esa pérdida
de control son comer muy deprisa hasta no-
tar una desagradable sensacién de plenitud,
la ingestiéon de grandes cantidades de comi-
da sin que exista la sensacion de hambre y
el profundo malestar que sigue a cada atra-
con (sentimientos de culpabilidad). Segun el
DSM-1V, para establecer el diagnéstico de
trastorno por atracén es necesario que los
atracones provoquen malestar clinicamen-
te significativo, insatisfaccion durante y
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después de los episodios y preocupacién por
sus efectos a largo plazo sobre el pesoy la
imagen corporal. En cuanto a su frecuencia,
por término medio los atracones deben pro-
ducirse al menos dos dias por semana du-
rante un periodo minimo de 6 meses. La im-
plicacion de la serotonina en la
etiopatogenia del atracén parece relacionar
este trastorno con el resto de la patologia
del control de impulsos y con los trastornos
afectivos (Rosenthal y cols., 1987; Schumany
cols., 1987; Krauchiy cols., 1990; Brzezinski y
cols., 1990; Moller, 1992). Se ha sugerido
gue una deficiencia serotoninérgica de base
seria la responsable del craving de carbohi-
dratos, lo que facilitaria la sintesis de sero-
tonina en el cerebro (Moller, 1992). Este dé-
ficit se relaciona con la disminucién de la
sensacion de saciedad, facilitando el inicio
de los atracones y el animo depresivo. Ade-
mas existe la evidencia de que una excesiva
ingestion de carbohidratos alivia temporal-
mente los sintomas depresivos a través del
aumento de la actividad serotoninérgica
neuronal; de alguna forma, vendria a ser
una modalidad de «automedicacién» (Schu-
man y cols., 1987; Moller, 1992). Por tanto,
en estos pacientes los atracones serian co-
mo un comportamiento compensatorio du-
rante los episodios depresivos, modulando
su estado de animo.

Mientras el modelo serotoninérgico pue-
de ayudar a explicar el trastorno por atra-
con, la obesidad inducida por la sobreinges-
ta de carbohidratos puede ser responsable
de la naturaleza recurrente de este com-
portamiento en personas con trastorno por
atracén. Los obesos que se dan atracones de
comida han experimentado en algun mo-
mento una mejoria clinica de su estado de
animo deprimido tras el consumo de car-
bohidratos, lo que les ha llevado repetida-
mente a la sobreingesta, que se acompafa
de suefio, cansancio y deterioro del humor
(Lieberman y cols., 1986; Spring y cols.,
1982-1983). Estos datos son coherentes con
la alta prevalencia de sintomatologia de-
presiva en los obesos que se dan atracones

(Marcus y cols., 1988; Spitzer y cols., 1992;
De Zwaany cols., 1993). Segun el estudio de
Zwaany cols. (1993), la comida favorita a la
hora de darse esos atracones eran los dulces,
el pany la pasta. En otros estudios se ha vis-
to que un 10% de los bipolares obesos pre-
sentaba algun tipo de trastorno de la con-
ducta alimentaria.

Muy a menudo puede observarse una va-
riacion dentro del mismo cuadro: el atracén
nocturno o «sindrome del comedor noctur-
no», que se caracteriza por episodios du-
rante los cuales el paciente come por la no-
che y presenta anorexia y restriccion
alimentaria durante el dia. En este tipo de
cuadro, probablemente es la restriccién ali-
mentaria diurna lo que desencadena el si-
guiente ciclo de sobrealimentacién por la
noche. En los pacientes bipolares los atraco-
nes suelen producirse con mayor frecuencia
durante las fases depresivas, pero en mu-
chos casos este patron persiste durante la
eutimia. En general la alimentacién de es-
tos pacientes suele caracterizarse por una
desestructuracién importante tanto en lo
que se refiere al horario como al nUmero de
comidas que realizan al dia, con seleccién
arbitraria de los alimentos en funcién de cri-
terios erréneos; suelen eliminar una serie de
alimentos que consideran «peligrosos» por
su alto contenido calérico, generandoles ni-
veles elevados de ansiedad y siendo precisa-
mente estos alimentos los que incluyen de
preferencia durante los episodios de atra-
con. Este patrén es muy variable de un pa-
ciente a otro; de ahi la importancia de estu-
diar cada caso y elaborar un tratamiento
especifico para cada paciente, a fin de ir co-
rrigiendo progresivamente y de modo indi-
vidualizado esos habitos desestructurados.
El sindrome se caracteriza, por tanto, por
anorexia matutina, hiperfagia nocturna e
insomnio, esta relacionado con otras altera-
ciones del suefo y de tipo neuroendocrino
(hipercortisolemia y aumento nocturno de
la leptina y la melatonina) (Birketvedt y
cols., 1999).

Aparte de la comorbilidad psiquiatrica del
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trastorno por atracones, en algunos casos
anecdaéticos publicados se apunta una posi-
ble relacién con la diabetes mellitus, siendo
los atracones una consecuencia de episodios
hipoglucémicos nocturnos (Manucci y cols.,
1997). Ademas, se ha considerado el tras-
torno por atracén como una de las causas de
obesidad que a menudo preceden a una
diabetes mellitus tipo Il (Herpetz, 1998).

Por ultimo, cabe mencionar un tipo de de-
presién que suele darse con mayor frecuen-
cia entre los pacientes bipolares tipo Il, con
un patron estacional. Este tipo de trastorno
de animo es el que se relacionaria mas con
el sobrepeso. La depresion en estos casos
tiene especialmente lugar en inviernoy oto-
fo. La sintomatologia es atipica y, ademas
del caracteristico animo depresivo, cursa
con astenia, disminucién de la actividad, hi-
persomnia, mejora vespertina e hiperfagia,
principalmente de hidratos de carbono, lo
que ocasiona un aumento de peso. En estos
pacientes es una conducta habitual el «pi-
car» entre horas: se regula el estado de ani-
mo a través de la comida, aunque los mo-
mentos de bienestar tienen corta duracion,
ya que aproximadamente al cabo de una o
dos horas de haber satisfecho el craving de
carbohidratos el paciente se siente ham-
briento de nuevo, apatico e irritable. En es-
te caso, al tratamiento antidepresivo far-
macoldégico puede afadirse la psicoterapia
y la terapia luminica.

Complicaciones fisicas del
sobrepeso y la obesidad
Cuando el aumento de peso en estos pa-
cientes persiste, ya sea por los tratamientos
farmacolégicos de mantenimiento o por los
malos habitos de vida adquiridos durante la
enfermedad, este sobrepeso se puede aso-
ciar con frecuencia a una serie de enferme-
dades y/o complicaciones, que afectan a la
calidad y la esperanza de vida de estos pa-
cientes. A continuacion comentaremos los
factores de riesgo mas comunes que impli-
ca la obesidad.

Factor de riesgo cardiovascular

La obesidad actia como factor de riesgo pa-
ra la enfermedad cardiovascular principal-
mente en la obesidad de distribucion an-
droide o central, y lo hace a través de los
siguientes factores: la hipertensién arterial
(Pascual y cols., 1999; Freedman y cols.,
1995), cuya prevalencia es tres veces mas
elevada en pacientes con sobrepeso; altera-
ciones del metabolismo lipidico; hiperglu-
cemia (el 75% de diabéticos tipo 2 son obe-
sos (Lamarche, 1998) e hiperuricemia. Todos
estos factores implican un aumento del ries-
go de arteriosclerosis, por lo que se relacio-
nan con una mayor incidencia de infartos de
miocardio y de episodios cerebrovasculares.

Complicaciones respiratorias

Las dos complicaciones principales son el
sindrome de hipoventilacién-obesidad (sin-
drome de Pickwick), caracterizado por la
asociaciéon de hipoventilacion, hipercapnia
y somnolencia; y el sindrome de la apnea del
suefio (SAS). Ambos procesos estan relacio-
nados con aumento de la mortalidad, gene-
ralmente debido a una enfermedad cardio-
vascular (Koening, 2001).

Complicaciones del aparato
locomotor

La obesidad también esta relacionada con
la artrosis, fundamentalmente en las rodi-
llas y pies, y afecta también a la columna,
tanto cervical como dorsolumbar, lo que fa-
cilita la aparicion de herniaciones, sobre to-
do en la mujer y después de la menopausia.
Estos cambios se deben principalmente a un
componente mecanico y dependen del tipo
de distribucién de la grasa. Ocasionan una
gran limitacién de la movilidad, por lo que
condicionan una peor calidad de vida (Fel-
sony cols., 1988), fuente de sedentarismo.
Las dificultades de movimiento limitan las
posibilidades de realizar cualquier ejercicio,
con lo que el peso del paciente aumenta.
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Alteraciones digestivas

La obesidad actia como factor de riesgo,
acompanando al tabaquismoy al alcohol en
el desarrollo de reflujo gastroesofagico. La
frecuencia de litiasis biliar estd aumentada
en los obesos, sobre todo cuando el indice
de masa corporal es superior a 30. La obesi-
dad también puede ser una de las causas de
esteatosis hepatica. El estrefiimiento es un
proceso comun en las personas con sobre-
peso y predispone a la formacion de hemo-
rroides y fisuras anales.

Alteraciones gonadales

En las mujeres obesas se detecta un aumen-
to de la producciéon de andrégenos, que
produce alteraciones dermatolégicas (acné,
hirsutismo y alopecia androgénica) y gine-
colégicas (alteraciones de la fertilidad y oli-
gomenorrea). Es frecuente la aparicion del
sindrome del ovario poliquistico, que se ca-
racteriza por anovulacién e hiperandroge-
nismo. En el varén obeso se ha descrito una
mayor prevalencia de oligospermia, impo-
tencia, disminucién de la libido y valores re-
ducidos de testosterona.

Alteraciones dermatologicas

La obesidad se ha relacionado con determi-
nadas alteraciones dermatoldgicas, como la
acantosis nigricans, el intertrigo y la derma-
titis por estasis venosa en los miembros in-
feriores.

Alteraciones nefrolégicas
En la obesidad puede aparecer cierto grado
de proteinuria.

Riesgo operatorio

El riesgo operatorio estd aumentado en el
paciente obeso por diversos factores, como
insuficiencia respiratoria, infecciones cuta-
neas y retardo de cicatrizacién. En caso de
embarazo, es también mayor el riesgo de
terminar el parto mediante cesarea, con ma-
yor incidencia de complicaciones en la anes-
tesia y el postoperatorio; ademas, la obesi-
dad en el embarazo predispone a la

aparicién de hipertension y diabetes gesta-
cional, incrementandose el riesgo de mayor
sobrepeso.

Cancer

La obesidad aumenta el riesgo de cancer de
endometrio y de mama, producido por la hi-
perestrogenia asociada a la obesidad. En el
hombre la obesidad se relaciona con el can-
cer de prostata y el colorrectal.

Muchas de estas alteraciones remiten del
todo o mejoran en gran medida con la pér-
dida de peso. La diabetes tipo Il, que es muy
frecuente, mejora francamente al bajar de
peso, y en ocasiones incluso desaparece.
Igualmente la hipertensién a veces puede
llegarse a controlar sin medicacién al perder
peso. El sindrome de apnea obstructiva del
suefo (SAOS) también mejora de forma es-
pectacular, incluso con pérdidas minimas de
peso. Asimismo, disminuyen los dolores de
carga en las articulaciones de los miembros
inferiores, aunque la artrosis persista. En la
tabla 7.2 resumimos las complicaciones cro-
nicas mas frecuentes relacionadas con el au-
mento de peso.

Abordaje terapéutico del
trastorno bipolar con
aumento de peso

Como hemos ido viendo a lo largo del capi-
tulo, el aumento de peso es un fenémeno
que afecta a una gran mayoria de la pobla-
cion con trastorno bipolar y provoca males-
tar psicologico —deterioro de la autoimagen
y la autoestima-—, asi como posibles compli-
caciones fisicas en un futuro. Asimismo, es-
tudios recientes han concluido que los pa-
cientes obesos con trastorno bipolar
presentan peor pronoéstico que los pacien-
tes que no tienen sobrepeso (Faglioliniy
cols., 2003). Todo ello hace necesario plan-
tearse un abordaje conjunto que tenga en
cuenta los diferentes factores relacionados
con el aumento de peso —estado de animo,
habitos alimentarios, alteraciones de la con-
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Tabla 7.2. Complicaciones cronicas mas

frecuentes del sobrepeso y la obesidad

/. Aumento de la morbimortalidad en general
/ Factor de riesgo cardiovascular (hipertension arte-
rial, hiperglucemia, dislipemias, hiperuricemia)

/. Alteraciones endocrinoldgicas (diabetes mellitus no
dependiente de insulina, hipogonadismo, variacio-
nes de crecimiento y desarrollo, alteraciones de la
secrecion suprarrenal...)

/. Alteraciones respiratorias (alteracion de los volu-
menes pulmonares, sindrome de la apnea del sue-
fio, sindrome hipoventilacion-obesidad)

J/ Alieraciones artromidlgicas (artrosis)

/. Alteraciones digestivas (reflujo gastroesofdgico, li-
tiasis biliar, esteatosis hepdtica, estrefiimiento, fisu-
ras anales...)

J/ Alteraciones nefrologicas

/. Relacion con neoplasias (cancer de cuello de Gtero,
gei mama, ovario, prostata, colon y recto, vesicula
iliar)

/. Problemas durante la gestacion

/. Aumento de riesgos quirdrgicos

J/ Alieraciones dermatologicas

/. Complicaciones psiqluidiricus (depresion, baja auto-
estima, tendencia al suicidio...)

/. Complicaciones sociales (discriminacion, murglinu-
cion, trabaio, limitaciones: ropas, asientos, relacio-
nes sexuales)

Adaptada de Chinchilla (2003)

ducta alimentaria (atracones, craving de
carbohidratos), farmacos...— a fin de poder
mejorar el tratamiento y disefar programas
de intervencién para regular el peso de
nuestros pacientes y facilitar pautas desti-
nadas a una educacién nutricional para me-
jorar asi su calidad de vida. Es, pues, impor-
tante concebir el tratamiento de una forma
multidisciplinaria, de modo que interven-
gan en él criterios nutricionales, psicolégi-
cos y farmacolégicos. De esta manera se lo-
gra un mayor cumplimiento del tratamiento
y un mantenimiento del peso perdido a lar-
go plazo.

Abordaje psicoloégico

Hasta ahora no existia ningun instrumento
de diagnostico para las alteraciones alimen-
tarias en el trastorno bipolar. Puesto que la
mayoria de las personas con esta enferme-
dad presenta quejas inespecificas, o formas
atipicas o incompletas de trastorno alimen-
tario, se ha disefiado un instrumento, la es-
cala BEDS (Torrent y cols., en prensa), que
abarca un amplio abanico de problemas re-
lacionados especificamente con los que re-
fieren los pacientes bipolares, y que resulta
sencillo y factible de aplicar. Es una escala
breve y autoaplicada, que proporciona una
medida de la intensidad de los problemas
alimentarios de los pacientes bipolares, del
mismo modo que una escala para la ansie-
dad permite evaluar dicho sindrome en pa-
cientes con un diagnéstico primario distin-
to de un trastorno de ansiedad. Por tanto,
la escala BEDS deberia permitir la cuantifi-
cacion del trastorno alimentario en pacien-
tes bipolares, y la detecciéon o el cribado a
través de un punto de corte establecido
empiricamente, para la aplicacion de entre-
vistas especificas de diagnéstico de trastor-
no alimentario. Esta escala nos permitira
evaluar la intensidad y la frecuencia de las
diversas alteraciones de la conducta ali-
mentaria que hemos comentado a lo largo
del capitulo. Se han querido seleccionar los
items relacionados con los problemas mas
comunmente expresados. Los items se pue-
den dividir en varios grupos: los que hacen
referencia a la regularidad de habitos, a la
influencia del estado de animo (episodio de-
presivo, hipomaniaco-maniaco, mixto) en la
ingesta alimentaria y en las alteraciones del
apetito, los trastornos de la conducta ali-
mentaria como son los atracones, el meca-
nismo regulador de la saciedad, el hecho de
comer de manera compulsivay el craving de
carbohidratos. Cada uno de los items evalua
la frecuencia de aparicion de dichas con-
ductas. La puntuacién total se obtiene su-
mando la puntuacién de cada itemy va de 0
a 30. Podemos considerar que pacientes con
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puntuaciones superiores a 13 sufren proba-
blemente alteraciones relevantes en su con-
ducta alimentaria y, en consecuencia, re-
querirdn una intervencion individualizada
para ver cuales son sus mayores dificultades
y como repercuten éstas en su calidad de vi-
da.

Para el trastorno bipolar es fundamental
la medicacién, pero también es muy impor-
tante la regularidad de los habitos de sue-
Aoy alimentarios, respetar unos horarios re-
gulares para las comidas, sin omitir ninguna.
Para el tratamiento de los atracones y de la
desorganizacién de la conducta alimentaria,
intentaremos incorporar un habito regulary
ordenado de ingesta, con tres comidas prin-
cipales a horas regulares y dos o tres tomas
intermedias, con el fin de evitar largos pe-
riodos de ayunas que aumentan el riesgo de
aparicién de dichos episodios.

Respecto al aporte calérico, se desaconse-
jarecurrir a dietas restrictivas, incluso en los
casos en que exista sobrepeso, ya que con
toda probabilidad van a favorecer la inges-
ta compulsiva y a crear un factor de estrés
que podria propiciar el inicio de un episo-
dio. Por eso es importante transmitir a los
pacientes la idea de que una de las maneras
mas eficaces de controlar el peso consiste en
la combinacién de una dieta equilibrada y
de ejercicio fisico, asi como disminuir la fre-
cuenciay la cuantia de los atracones, ya que
de esta forma se reduce el aporte calérico
global. Sera aconsejable, por tanto, una re-
organizaciéon de toda la alimentacién, que
suele ser desequilibrada, con exceso de de-
terminados elementos y grandes carencias
de otros basicos. Es conveniente que conoz-
camos los criterios en los que se basa el pa-
ciente a la hora de elegir o rechazar deter-
minados alimentos, y que los comentemos
conjuntamente, proporcionandole infor-
macion clara que le permita ir modificando
esos conceptos equivocados. Se intentara
incluir en su plan de alimentacién la mayor
variedad posible de alimentos. Debera ofre-
cerse informacioén al paciente sobre la regu-
lacion del peso corporal, el concepto de pe-

so adecuado, y transmitirle los aspectos ba-
sicos de una dieta equilibrada, que combi-
ne todos los nutrientes y en la que se sefiale
la frecuencia con que deberian ser consumi-
dos (hidratos de carbono, proteinas, grasas,
vitaminas y minerales); hay que evitar las
posibles conductas compensatorias en caso
de que se den (vomitos, uso de laxantes o
diuréticos, periodos de ayuno, ejercicio in-
tenso...) y el consejo dietético tendra que
adaptarse en la medida de lo posible a los
habitos del paciente.

En cuanto al ejercicio fisico, crea sensacion
de bienestar y regula el apetito, y favorece
el balance energético negativo al aumentar
el gasto, especialmente si se trata de ejerci-
cio fisico regular y aerébico. Lo mas impor-
tante serd plantearlo de forma suave pero
frecuente, estableciendo objetivos realistas.

Basicamente la intervencién psicolégica
ird dirigida a establecer patrones de ali-
mentacién regulares mediante automoni-
torizacion, informacién nutricional, correc-
cién de errores de concepto relacionados
con la alimentacion, exposicién a alimentos
prohibidos, entrenamiento para la preven-
cion de recaidas en el caso de los atracones,
modificacion de las creencias disfuncionales
sobre la alimentacién, la imagen corporal y
la autoestima, identificacion de distorsiones
cognitivas o creencias falsas y su sustituciéon
por pensamientos racionales o realistas.

El registro de ingesta, realizado por el
propio paciente con la frecuencia que se es-
time oportuna, contribuye a valorar la evo-
luciéon del proceso y a destacar los puntos
que necesitan reforzarse mas durante el tra-
tamiento. La autobservacién y los autorre-
gistros diarios de la conducta alimentaria 'y
de las circunstancias y estados emocionales
que han propiciado un episodio de hiperfa-
gia son los que permiten que el paciente
tenga un mayor grado de informacién so-
bre su alimentacién y, en consecuencia, un
mayor control sobre ella. También facilitan
el poder identificar cuales son los antece-
dentes de los atracones o episodios de ma-
yor ingesta alimentaria, es decir, qué facto-
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res favorecen que el individuo inicie esta
conducta (sensaciones fisioldgicas de ham-
bre, estados emocionales, determinadas
cogniciones...), lo cual le ayudara a que pue-
da controlar mejor futuros episodios.

La introduccién de las técnicas conduc-
tuales (control de contingencias, exposicion
con prevencion de respuesta) y cognitivas
(reestructuracién cognitiva, resolucién de
problemas) para el tratamiento del trastor-
no por atracén permite romper el circulo
que se establece entre atracén-vémitos-res-
triccion-atracén y facilita el control de los
factores que perpetuan el ciclo. Esto permi-
tird la normalizacion de la dieta; sin embar-
go, no debemos olvidar que debido a las ca-
racteristicas inherentes al trastorno bipolar,
como la cronicidad y recurrencia y las fluc-
tuaciones animicas, el mantenimiento de di-
chas conductas a largo plazo resultara difi-
cil.

Muchos estudios ya apuntan la gran utili-
dad de realizar estas intervenciones de for-
ma precoz coincidiendo con el inicio de la
intervencion farmacolégica (O'Keefe y cols.,
2003).

Abordaje farmacolégico

El nimero de farmacos que han sido pro-
puestos para el tratamiento del sobrepeso
es bastante amplio. La manipulaciéon farma-
cologica de los sistemas de receptores afec-
tados por las medicaciones que causan au-
mento de peso podria ofrecer una
propuesta terapéutica en el control de la es-
timulacién del apetito y/o aumento de peso
inducidos por los psicofarmacos. La cimeti-
dina, por ejemplo, antagonista de los re-
ceptores histaminicos-2, ha mostrado una
capacidad de reduccién de peso superior al
placebo en pacientes con obesidad primaria
(Birketvedt y cols., 2000). En otro estudio de
pacientes con esquizofrenia que recibian
olanzapina, el tratamiento simultadneo con
nizatidina mostré una capacidad de reducir
el aumento de peso superior a placebo
(Breiry cols., 2001). De modo similar, el ago-
nista dopaminérgico amantadina se ha mos-

trado Util en la disminucién de peso en dos
ensayos abiertos con pacientes esquizofré-
nicos en tratamiento con antipsicéticos, sin
empeorar los sintomas psiquiatricos (Floris
y cols., 2001). Entre los psicofdrmacos aso-
ciados con disminucion del apetito o pérdi-
da de peso se hallan la mayoria de los psico-
estimulantes (Fawcet y Busch, 1998) y
algunos antidepresivos como la fluoxetina
(inhibidor de la recaptacion de serotonina),
cuya accién parece ser que aumenta la sen-
sacion de saciedad, actividad que se eviden-
cia en dosis mayores (40-80 mg/dia) que las
que se utilizan habitualmente en el trata-
miento de la depresion; también el bupro-
pion (inhibidor selectivo de la recaptacién
de noradrenalina) y la venlafaxina (inhibi-
dor de la recaptacion de serotonina y nora-
drenalina) se asocian a la reduccion del ape-
titoy el control de los atracones (Malhotray
cols., 2002). Los resultados controlados indi-
can que esta pérdida de peso no podria
mantenerse a largo plazo (al menos en el ca-
so de los ISRS), aunque no se produciria un
aumento de peso por encima del inicial. La
sibutramina también inhibe la recaptacion
de noradrenalina y serotonina; desarrollada
en un principio como agente antidepresivo,
reduce el consumo de comida y provoca un
aumento de la termogénesis. En ensayos
clinicos la sibutramina produce una pérdida
de peso dependiente de la dosis (Appolina-
rioy cols., 2003).

En un estudio realizado con pacientes es-
quizofrénicos en el que se asocio reboxeti-
na a olanzapina, se observé que la reboxe-
tina podria atenuar el incremento de peso
inducido por los antipsicéticos atipicos a tra-
vés de la activacion del sistema adrenérgico
(Poyurovsky y cols., 2003).

Debe tenerse en cuenta, si embargo, que
el empleo de farmacos con accién antide-
presiva para controlar el aumento de peso
de pacientes bipolares sélo estd justificado
durante las fases depresivas, ya que podri-
an empeorar al paciente eutimico o incluso
eutimico.

Otro farmaco clasico empleado en trata-
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mientos antiobesidad es la hormona tiroi-
dea, debido a su efecto termogénico. De to-
das formas, se ha visto que el uso de estos
farmacos puede ocasionar un estado pato-
l6gico de hipertiroidismo, que se asocia a un
mayor riesgo de alteraciones cardiovascula-
res o de otros drganosy sistemas. Su utiliza-
cion se justificaria en casos de hipotiroidis-
mo. Las hormonas tiroideas no estarian
indicadas en el tratamiento del sobrepeso.

La zonisamida y el topiramato son antie-
pilépticos de nueva generacién que se aso-
cian a pérdida de peso. El topiramato tiene
tres mecanismos de accion implicados en su
efecto antiepiléptico: muestra una accién
gabaérgica, otra glutamaérgica y una terce-
ra que bloquea los canales de sodio. Tam-
bién es un anticonvulsionante usado en el
tratamiento del trastorno bipolar. Los estu-
dios iniciales con topiramato indicaron que
podria tener un efecto antimaniaco, dado
que se asocia con cierta frecuencia a dismi-
nucién del estado de animo (en un 20% de
los casos) en pacientes epilépticos (Cangery
cols., 1996). Datos preliminares sugerian
que podia tratarse de un farmaco eficaz pa-
ra la mania refractaria (Grunze y cols., 2001)
y como terapia afladida en pacientes bipo-
lares con respuesta parcial a otros farmacos
(Chengappa y cols., 2001; Ghaemi y cols.,
2001; Vieta y cols., 2002), pero los resultados
hasta la fecha en los ensayos comparativos
han descartado que resulte eficaz en la ma-
nia. Entre los efectos colaterales observados
en los ensayos clinicos, a diferencia de los
otros farmacos, el topiramato provocé una
pérdida de peso en la mayor parte de los pa-
cientes. Los antiepilépticos cuyo mecanismo
de accién principal es el gabaérgico, como
ya hemos visto, muestran entre sus efectos
secundarios incremento de peso; se cree que
la disminucion de peso ocasionada por el to-
piramato estaria relacionada con su accién
glutamaérgica (Ketter y cols., 1999). Shapira
y cols. (2000) obtuvieron resultados alenta-
dores en el tratamiento de 13 pacientes con
trastorno por atracones, consiguiendo en 9
de ellos una mejoria al menos moderada y

durante un periodo de tiempo considera-
ble. Este estudio se realizdé en una muestra
con elevada comorbilidad con trastorno bi-
polar, encontrando también que 7 pacien-
tes presentaron mejoria, al menos modera-
da, de los sintomas del trastorno. Asimismo,
se han presentado casos en los que se afa-
dié topiramato a pacientes que estaban en
tratamiento con clozapinay que habian ex-
perimentado una importante ganancia
ponderal, consiguiendo importantes reduc-
ciones de peso (Dursumy Devarajam, 2000).
Otros estudios han demostrado también en
terapia coadyuvante una mejora timica y
una reduccion de peso y del apetito en es-
tos pacientes (Vieta y cols., 2003a; Vieta y
cols., 2003b; Chengappa 2002; Chengappa
2001). El articulo mas relevante desde el
punto de vista clinico es el que demuestra
un control eficaz del aumento de peso al
asociarlo a olanzapina (Vieta y cols., en
prensa).

El topiramato, por tanto, presenta un per-
fil de eficacia constatada para el control de
peso en un determinado grupo de pacien-
tes bipolares, sobre todo aquellos que pre-
sentan comorbilidad con atracones e impul-
sividad en general. Los mecanismos de
pérdida de peso todavia no estan del todo
claros, pero parece que los pacientes mas
obesos son los que acaban perdiendo mas
peso. En un estudio con pacientes bipolares
tratados con topiramato como terapia afa-
dida, los pacientes con un IMC de 30 perdie-
ron mas peso (4,6 kg) que los que tenian un
IMC por debajo de 30 (3,2 kg) después de 5
visitas de seguimiento. Esta pérdida de peso
se mantuvo e incluso aument6 mas a los 10
meses de seguimiento (Chengappa y cols.,
1999). En general, es un farmaco bien tole-
rado, aunque puede presentar algunos sin-
tomas neuroldégicos transitorios (cefalea,
enlentecimiento psicomotor, parestesias, di-
ficultades mnésicas en la concentraciény la
atencién y disnomia). Medidas como la titu-
lacion lenta del farmaco pueden evitar la
aparicion de dichos efectos. En la tabla 7.3
se muestra la relacién entre los diferentes
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Tabla 7.3. Farmacos para el trastorno bipolar y aumento de peso

TT Peso T Peso

Neutros 1 Peso

(lozapina Valproato

Lamotrigina Topiramato

Quetiapina Oxcarbacepina

Litio

Aripiprazol

Bupropion

farmacos empleados para el abordaje far-
macoldégico del trastorno bipolary sus efec-
tos sobre el peso.
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capitulo VI
Aumento de peso en los pacientes bipolares

aciente de 40 afos diagnosticada de trastorno bipolar tipo Il de 10 afios de evo-

luciéon, que se inicié con un episodio depresivo tras el fallecimiento de su pa-
dre. Durante los afos siguientes al diagnostico, la evolucion de la paciente ha sido
torpida, y se han ido alternando episodios hipomaniacos con episodios depresivos
graves, cursando estos ultimos con importante clinofilia, apatia, anhedonia y en-
lentecimiento psicomotor. Los episodios maniacos fueron tratados con antipsicéti-
cos atipicos, primero con olanzapina y luego con quetiapina debido al importante
aumento de peso, los episodios depresivos fueron tratados con inhibidores selec-
tivos de la recaptacion de serotonina (ISRS), y como eutimizante se le introdujo li-
tio, tratamiento que mantiene hasta el dia de hoy. La paciente presenta crisis de
angustia aisladas, y durante los episodios de elevada ansiedad se da atracones de
comida, tanto nocturnos como diurnos. Manifiesta preocupaciéon por el importan-
te aumento de peso que ha sufrido en los Ultimos afios (20 kg). En la actualidad mi-
de 1,67 my su peso es de 80 kg; su indice de masa corporal es de 28,7, lo que nos in-
dica un sobrepeso muy importante, préoximo a la obesidad. Este hecho ha influido
notablemente en la disminucién de su calidad de vida. Actualmente se encuentra
eutimica, con cierta sintomatologia depresiva subsindrémica, que le permite con-
tinuar la actividad laboral, realizando un horario de 8 a 16 h. Cuando se le pre-
gunta a la paciente por sus habitos alimentarios, dice sentirse extrafnada por ese
aumento de peso. Al ir elaborando el registro de alimentacién diaria, pudimos ob-
servar que la paciente raramente desayunaba y hasta las 16.30, en que volvia a su
casa, no comia, a pesar de llegar con mucho apetito. Nunca tenia tiempo para co-
cinary comia lo primero que encontraba y sin sentarse a la mesa. La cena se la pre-
paraba su marido y entonces comia bastante mas. En cuanto a los episodios de atra-
con, son espordadicos y consisten en alimentos dulces: chocolate, pastelitos,
galletas... H



