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RESUMEN

El nutrilogo como personal de salud y juega un rol muy importante en la
intervencidn nutricia, en los pacientes con esquizofrenia. La presente
investigacion tiene como finalidad dar a conocer la influencia en la aparicion de
los aumentos de los episodios psicoticos por el consumo de tabaco y cafeina
presente en los cigarrillos y los refrescos de cola en pacientes con

esquizofrenia tratados con olanzapina.

Se acudio a un Hospital de salud mental donde la poblacion de pacientes a
estudiar con las caracteristicas establecidas en los criterios de inclusion era de
38 pacientes (con diagnéstico de esquizofrenia y tratamiento de olanzapina).
Se revisO en los expedientes clinicos el nimero de episodios psicéticos, si
consumian o no refrescos de cola y tabaco, asi como la concentracién de

olanzapina que consumian.

No se obtuvo el riesgo ni la significancia estadistica en ambos casos debido a
que estudios diversos indican un riesgo entre fumar y tomar cafeina y la
disminucién del efecto terapéutico de la olanzapina aumentando los episodios
psicoticos, lo que en futuras investigaciones se sugiere tener un nimero de
pacientes no menor a setenta para observar los resultados obtenidos por los

diversos autores.



SUMMARY

He nutritionist as health personnel plays a very important role in the nutritional
intervention in patients with schizophrenia. The purpose of this research is to
reveal the influence on the appearance of increases in psychotic episodes due
to the consumption of tobacco and caffeine present in cigarettes and cola drinks

in patients with schizophrenia treated with olanzapine.

We went to a mental health hospital where the population of patients to study
with the characteristics established in the inclusion criteria was 38 patients (with
a diagnosis of schizophrenia and olanzapine treatment). The number of
psychotic episodes was reviewed in the clinical files, whether or not they
consumed cola drinks and tobacco, as well as the concentration of olanzapine

they consumed.

The risk and statistical significance were not obtained in both cases due to the
fact that diverse studies indicate a risk between smoking and taking caffeine
and the decrease of the therapeutic effect of olanzapine, increasing psychotic
episodes, which in future investigations is suggested to have a number of
patients no less than seventy to observe the results obtained by the various

authors.



INTRODUCCION:

En la actualidad hay diversos problemas de salud que aquejan a la sociedad.
Desde tiempos remotos, la alimentacion ha sido parte fundamental de la vida

diaria del ser humano.

Algunos filésofos como Catoén el Censor aconsejaba a los romanos el uso de
la col y el vino para mantener la salud y tratar las enfermedades,
posteriormente se encontré6 a Asclepiades médico griego, que mencionaba a
la enfermedad como una perturbacion del movimiento, el predicaba con la
terapéutica y sus principios para restablecer la normalidad consistian en

regimenes dietéticos, curas ambientales, masajes entre otros. ()

Una frase importante en la antigledad segun Hipdcrates era “Que la comida
sea tu alimento y el alimento tu medicina”. Con base a lo establecido por
Ortiz de Montellano lo que caracterizaba a las culturas mesoamericanas era
el concepto de moderacion y equilibrio. El equilibrio lo relacionaba con la

buena salud y el desequilibrio con la presencia de la enfermedad. @

Desde ese punto Hurriaga establecia que la alimentacién del México

prehispanico estaba cuidada de manera nutricia y alimentaria. @

En nuestros dias la medicina ha buscado desarrollar farmacos para la cura'y
tratamiento de muchas enfermedades que afectan al pais y al mundo entero.
Sin embargo todo medicamento tiene reacciones adversas, que son
sefaladas como factores negativos, responsables de morbilidad y mortalidad

en pacientes.

En muchos casos se dan las llamadas “interacciones farmaco- alimento” que
se definen como la modificacion de los efectos de los nutrientes para la

administracion anterior o simultanea de un medicamento. ©®



Con base a datos del IESM-OMS en México las enfermedades mentales

afectan a un 24.7% de la poblacién. ®)

Los pacientes con trastornos mentales como la esquizofrenia, tienden a
consumir en mayor cantidad sustancias como el tabaco y refrescos de cola a
comparacion de la poblacién en general. Esto ocasiona alteraciones a nivel
metabdlico, al entrar en contacto con los medicamentos administrados para su

enfermedad, poniendo en riesgo la estabilidad de los pacientes. ®
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I. MARCO TEORICO

1.1. Anatomia y fisiologia del cerebro.
El cerebro tiene un peso aproximado de 1.4 kg y tiene como funcion principal el

control de diversas funciones involuntarias del cuerpo, ademas de realizar las
funciones intelectuales, proporcionando una conciencia y permitiendo al ser

humano pensar, aprender y crear.

El cerebro esta dividido en 4 partes: cerebelo, cerebro, tallo cerebral y
diencéfalo. El cerebelo se encuentra por abajo del cerebro y posterior al tallo
cerebral. El encéfalo o cerebro medio se extiende desde la protuberancia hasta
la porcidon inferior del encéfalo. El tallo cerebral esta constituido; por bulbo
raquideo, protuberancia anular y el mesencéfalo o cerebro medio. El extremo
inferior del tallo cerebral es una continuacion de la medula espinal. Por arriba
del tallo cerebral se encuentra el diencéfalo que esta conformado por talamo e
hipotalamo, el talamo o canal interno es una estructura que se encuentra por
arriba del cerebro medio, conforma cuatro quintas partes del diencefalo, y
consta de dos masas ovales que en su mayoria son de materia gris. Estas
masas se unen por medio de un puente de materia gris que cruza el tercer
ventriculo y que se le conoce como masa intermedia. Cada masa se encuentra
en la profundidad de un hemisferio cerebral y esta limitada en sus porcién

lateral por una capsula interna. ©)

11
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Figura No. 1. Principales partes de la cara interna del cerebro en un corte sagital. Tomado de Tortora et al. (1)

El tdlamo es la principal estacién de relevo para los impulsos sensitivos que
alcanzan la corteza cerebral, desde la medula espinal, tallo cerebral, cerebelo
y partes del cerebro. Como siguiente se encuentra el hipotalamo, que es una
porcion pequefia del diencefalo que se localiza por abajo del tAlamo, este tiene
la capacidad de crear varias conexiones de importancia con la glandula

hipofisis y es por si mismo capaz de producir varias hormonas. )

El cerebro se encuentra sobre el tallo cerebral, la superficie cerebral se
compone de materia gris a la cual se le llama corteza cerebral, cuando se
genera el proceso de desarrollo embrionario la materia gris crece sin
proporcién con la materia blanca, generando que se enrolle y se doble sobre la
region cortical. A los dobleces que se generan se les conoce como giros o

circunvalaciones y surcos profundos, la fisura mas prominente se le llama
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longitudinal la cual separa al cerebro en una mitad derecha y una mitad
izquierda. Sin embargo también reciben el nombre de hemisferio derecho vy

hemisferio izquierdo. )

Cada hemisferio cerebral se divide posteriormente en cuatro l6bulos por medio
de los surcos y fisuras. El surco central separa al I6bulo frontal del parietal, el
surco cerebral lateral separa al l6bulo frontal del I6bulo temporal, el surco
parietooccipital separa al l6bulo parietal del occipital por ultimo la fisura
transversa separa al cerebro del cerebelo. Estos segmentos son llamados asi

por las estructuras 6seas que los cubren. ©)

El cerebro produce sustancias que se encargan de transmitir impulsos. Estas
sustancias pueden facilitar, excitar o inhibir a las neuronas postsinapticas,
siendo estas quienes establecen las lineas de comunicacion entre células
cerebrales. Las neuronas contienen neurotransmisores, dentro de los
principales esta la dopamina que se encuentra en racimos en el cerebro medio
en especifico en la sustancia negra, la dopamina por lo general provoca
inhibicion, y por otro lado se encuentra la serotonina que es un neurotransmisor

encargado de la excitacién. ®

La serotonina se encuentra concentrada en las neuronas del nucleo del rafe del
tallo cerebral, esto genera excitacion y se puede relacionar con la induccion del
suefio, percepcion sensitiva reguladora de la temperatura entre otros. La
dopamina se encuentra concentrada en la sustancia negra ocasionando
inhibicién, tiene relaciones con las respuesta emocionales de los movimientos
subsecuentes de los musculos esqueléticos; sus niveles se encuentran --
disminuidos en la enfermedad de Parkinson pero un exceso de dopamina se

relaciona con la esquizofrenia. ©
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2. Esquizofrenia.

2.1. Factores de riesgo.
Conforme han pasado los afios se han realizado diversos estudios que hablan

sobre la evolucion de la sociedad humana y el papel que juega la alimentacion
como proceso voluntario que realizan los seres vivos para adquirir nutrimentos

necesarios.®

La nutricion es un proceso metabdlico que realiza el organismo para incorporar
nutrientes provenientes de los alimentos, tales como carbohidratos, lipidos,
proteinas, minerales, vitaminas, etc. con lo cual se produce el crecimiento,
ademas del buen funcionamiento y mantenimiento del mismo. El incremento o
deficiencia de algunos nutrientes pueden propiciar diversas patologias, de tipo

metabdlico o neuroldgico. 10

La aparicion de aumento de peso, R.l., hiperglicemia, DMT2 vy dislipidemia
forman parte del denominado SM, problema que aqueja a la poblacién
mundial en pleno siglo XXI, El sindrome metabdlico es muy frecuente en
pacientes con enfermedades mentales graves. 19

La baja biodisponibilidad de alimentos y nutrientes generan un mal estado de
nutricion, generando bajo nivel de rendimiento a nivel escolar y laboral. La
nutricion cerebral es basicamente fundamental para un buen desarrollo
neuronal, siendo la glucosa la principal fuente de energia para el cerebro.
Cuando éste carece de nutricién, su funcionalidad se ve reducida generando

problemas de salud mental a largo plazo.

Dentro de las patologias asociadas a dafio neurolégico, se encuentra la
esquizofrenia, la cual es una enfermedad psiquiatrica que afecta el
pensamiento, las emociones y el comportamiento; afectando a uno de cada
cien individuos. La palabra esquizofrenia proviene del griego schizein que
significa dividir y phrén que quiere decir entendimiento o mente, es decir:

division de la mente. Siendo la esquizofrenia la division de la mente en dos

14



polos. La realidad y la distorsion de la realidad en pacientes con

esquizofreniat?

El diagndstico de esquizofrenia se asocia a la pérdida progresiva de materia
gris, y entre mayor sea ésta, mayor sera el efecto negativo de la

enfermedad.®3)

En una revision realizada por Coronas y colaboradores en 2002, se describen
diversos factores que inducen la aparicion de esquizofrenia: genéticos,
inmunovirales, complicaciones gestacionales y perinatales, sociales,

ambientales y nutricionales. 12.13)

Dentro de los factores ambientales que inducen el riesgo a padecer

esquizofrenia, es el alto consumo de tabaco durante el embarazo. 13

Ademas de la desnutricién gestacional la cual provoca un importante déficit en
etapas criticas del neurodesarrollo durante el primer trimestre del embarazo, lo
anterior, podria contribuir a desencadenar dicha enfermedad. @4 La leche
materna que es uno de los alimentos primordiales en el desarrollo del recién
nacido, se ha estudiado y se ha encontrado que los pacientes con

esquizofrenia en su mayoria no fueron alimentados con leche materna:- 5

En la esquizofrenia y de acuerdo a la situacion nutricional actual se observan
en estos sujetos conductas modificables, como el tabaquismo, sedentarismo
e inadecuada alimentacion en la mayoria de los casos consumen altos niveles

de azucares simples, dando como resultado ECV (19

Los HCO son macronutrientes que aportan mayor cantidad de energia en la
dieta y puede contribuir al aumento de peso cuando se consume en exceso
en relacion a las necesidades energéticas. Algunas dietas bajas en IG puede

ayudar a prevenir el aumento de peso corporal. @5

Las patologias psiquiatricas severas condicionan un estilo de vida menos

saludable con despreocupacion por la imagen corporal del sedentarismo el
15



aumento de peso se asocia a cambios en el perfil lipidico marcados por
olanzapina y clozapina elevando colesterol LDL y disminuyendo colesterol
HDL ademas de un aumento de triglicéridos (16)

2.2 Epidemiologia.

En un panorama a nivel nacional e internacional, se mostr6 que la
esquizofrenia es un problema de salud mental. Es una de las causas de
incapacidad en personas entre 20 y 30 afios, y dependiendo de la gravedad del
problema durante el embarazo de sus madres (factores de riesgo nutricionales,
ambientales, neonatales, etc.), es la edad en que aparecen los primeros
sintomas de esta enfermedad. De acuerdo a la OMS el 6.6 % de la poblacion
mundial padece trastornos mentales, la esquizofrenia es la mas comun dentro
de este rubro, ademas de representar un costo econémico de gran impacto
para el sector salud. @ EIl presupuesto anual designado para patologias de
tipo mental, corresponde al 1.81 % del presupuesto total para el sector salud

solo para paises de Latinoamérica y el Caribe. (16)

Un factor importante para la recurrencia a los establecimientos de salud mental
son las recaidas por desapego al tratamiento farmacolégico y efectos
secundarios que llevan al abandono del farmaco, entre otros. De acuerdo a la
Secretaria de Salud, en una institucién publica, el costo total por paciente es de
$761.00 a 27,576.00 pesos utilizando farmacos como haloperidol o clozapina.
En cuanto a una institucion particular, el costo es mayor, de entre 21,384.00 a

75,516.00 pesos utilizando farmacos como haloperidol y olanzapina. 1)

2.3. Sintomas.

La esquizofrenia tiende a presentarse en la adolescencia o adultez temprana
y tiende a presentar un tono croénico fluctuante acompafiado de incapacidad.

Esta enfermedad tiene dos aspectos importantes, conocidos como sintomas
16



“positivos” y “negativos”. Dentro de los sintomas positivos se encuentran los
delirios, alucinaciones, desorganizacion del pensamiento, conducta vy
percepciones delirantes. Los sintomas negativos son provocados por la pérdida
de funciones psicolégicas normales que desencadenan apatia, dificultad para
experimentar placer en actividades cotidianas, falta de motivacion, tendencia al
aislamiento y aplanamiento afectivo. Los sintomas negativos de la
esquizofrenia se asocian a un funcionamiento social pobre con déficits en la

comunicacion, relaciones interpersonales, motivacion y desempefio laboral. 7

2.4. Fisiopatologia.

En el sistema nervioso hay 4 vias dopaminérgicas (en esas vias se encuentran
neuronas que sintetizan y liberan dopamina) esenciales para entender la
fisiopatologia, respuesta al farmaco utilizado, asi como los efectos secundarios
de la esquizofrenia. La via mesolimbica es la encargada de los sintomas
positivos de la enfermedad (hiperfuncionante), porque en esa zona se genera
una produccién aumentada de la dopamina. La via mesocortical se encarga de
los sintomas negativos, es decir, provocando una hipofunciéon o produccién
baja de dopamina (figura No. 2 y 4). La via nigroestriada, tiene como funcién el
control fino de los movimientos. En la via tuberoinfundibular la dopamina
inhibe la secrecion de la hormona prolactina (figura No. 3). Estas dos vias, no
estan directamente afectadas por la esquizofrenia en si, sino que los farmacos
administrados generan los llamados sintomas extrapiramidales, en este caso,
hay descontrol de los movimientos finos y una hiperprolactinemia, debido al

bloqueo de los receptores D2 en dichas vias (figura No. 4). 18

17



Figura 2. Region cerebral que muestran las vias afectadas por la esquizofrenia. Tomada de Lerma- Carrillo 2

Fax
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-

Figura 3. Region cerebral que muestran las vias que no estan directamente afectadas por la esquizofrenia, sino por el

efecto de los farmacos administrados para la esquizofrenia. Tomada de Lerma- Carrillo “?

18
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Figura No. 4. Efecto de la olanzapina en las cuatro vias dopaminergicas. Tomada de Lerma- Carrillo (12)

Al haber mayor o menor cantidad de dopamina (figura 5) funcionando a nivel
cerebral, se genera cierto descontrol, que dafia su funcionamiento normal
dando como resultado los episodios psicoticos o alteraciones del estado mental

en el cual el individuo sufre delirio de persecucion, alucinaciones, visiones, etc.
(19).

El incremento del apetito provocado por el bloqueo de los receptores
histaminergicos H1 en los centros del hambre en el hipotadlamo y por el
bloqueo serotoninérgicos 5-HTD2 generando tendencias a la obesidad por los
AP2G.

No todos los antipsicéticos bloquean los mismos receptores ni tampoco en
igual medida, por lo que estos farmacos que producen un aumento de peso

son aquellos que producen mayor antagonismo en estos receptores. (19

19
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Figura 5. Modelo quimico de la estructura de la dopamina. Tomada de MacMurry ¢

3. Episodios psicoticos.

El primer episodio psicético o un lapso de psicosis puede ser detectado por un
evento de auto agresividad o en su mayoria delirios, es fundamental su
deteccidén temprana para una correcta prescripcion del psicofarmaco acorde al
paciente. En ocasiones, se puede generar un mal diagnostico y por
consecuente una mala administracion de los farmacos. Al inicio de la
enfermedad hay una enfermedad conocida como fase prodrémica que es el
primer sintoma para generar un episodio psicético. Algunos de los sintomas
prodrémicos son: disminucién de la atencion y concentracion, baja motivacion,
anergia, alteraciones afectivas, alteraciones en el suefio-vigilia, aislamiento,
suspicacia, y deterioro del funcionamiento. Su tratamiento oportuno, puede

evitar la aparicion de un episodio o la evolucion de la enfermedad. 29

3.1. Tratamiento.

A principios del siglo XX, se utilizaban distintas sustancias para calmar el dolor,
angustia, tristeza e insomnio, entre otros padecimientos, pero ninguna para la
locura, ya que se consideraba un mal del “diablo”, un indeseado social que
habia que aislar. Algunas sustancias como el laudano, la mandragora y el
alcohol eran utilizadas para la sedacion y la hipnosis. Los barbitdricos como el

barbital y el fenobarbital se crearon posteriormente para la epilepsia. @b,

20



Entre los afios de 1928 y 1935 se descubrio y utilizo la técnica de terapia de
choque con insulina, la cual funcionaba como antagonista de los efectos
neuronales producidos por el sistema adrenérgico los causantes de la
esquizofrenia, el Unico criterio necesario para aplicar el tratamiento era que el
paciente tuviera el diagndstico con esquizofrenia. Los procesos tenian un
tiempo estimado de 1 a 2 o hasta tres meses donde se administraba de 10 a 20
unidades de insulina hasta llegar a un total de 50 o 60 unidades donde se
producia el choque y por otro lado proporcionaban de 60 a 80 o hasta 120
unidades, para alcanzar el coma, donde el médico consideraba que habia
llegado al nivel maximo y se habria alcanzado el beneficio, se finalizaba con
una inyeccién glucosada intramuscular 419 En 1950 nacié la ciencia de la
psiquiatria biolégica donde se basaba mas en los aspectos bioquimicos que en
los procesos mentales. Se creé el Manual de Diagndstico y Estadistico de los
Trastornos Mentales conocido como DSM para la evaluacién psiquiatrica en
ese entonces, y hasta la fecha es utilizada en sus diversas versiones o

actualizaciones. (21-22),

Los antipsicéticos se clasifican en dos: atipicos y tipicos, los que son de interés
para el tratamiento de la esquizofrenia son los antipsicoticos atipicos, también
conocidos como neurolépticos, su principal funcion es actuar como bloqueo de
los receptores dopaminérgicos. Dentro de este grupo encontramos a los
antipsicéticos atipicos como clozapina, risperidona, olanzapina, quetiapina,
ziprasidona, aripiprasol, entre otros. Estos medicamentos fueron creados para
atender la necesidad en el espectro sintomatico de la esquizofrenia (sintomas

positivos, negativos, cognitivos y afectivos). 3

Entre los diferentes antipsicoticos de segunda generacion debido al
antagonismo H1 y 5HT2C se asocian al riesgo del aumento de peso vy la
hipertrigliceridemia. Los factores antes mencionados contribuyen a la aparicion

del sindrome metabdlico o enfermedades cardiovasculares. 23
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La generacion de sindrome metabdlico en pacientes con esquizofrenia se

debe a héabitos derivados de la enfermedad, mencionados anteriormente. (24

La propuesta de un farmaco antipsicotico prototipo, fue la clozapina en los afios
noventa , siendo relativamente reciente, en la actualidad se sigue investigando
y creando farmacos  antipsicoticos permitidos por la Food and Drug
Administration ( FDA, por sus siglas en inglés) como lo es el aripiprasol,
asenapina, clozapina, iloperidona, olanzapina, paliperidona, quetiapina,
risperidona, y finalmente la ziprasidona. Algunos de los efectos adversos se

generan a nivel neurolégico y metabdlico. ¢4

Actualmente para el control de la esquizofrenia se manejan los antipsicéticos
atipicos (tratamiento de primea linea) aunque no estan marcados estrictamente
para el tratamiento de la esquizofrenia si controlan los sintomas positivos de la
enfermedad. Es decir, que realmente actlan sobre los sintomas, no sobre la

enfermedad. 27:20)

Los perfiles farmacolégicos mas representativos en cuanto a antipsicoticos
atipicos, se identifican por la afinidad a los receptores serotoninergicos 5-HT2A,
D2, entre otros. Estos son mediadores clave en la fisiologia del estado de
animo, funcién vascular y motilidad gastrointestinal. Para poder estabilizar al
paciente con esquizofrenia es necesaria la valoracion pertinente asi como la
correcta prescripcion del medicamento adecuado para el paciente, se
recomienda el uso de antipsicéticos de segunda generacibn como la
olanzapina, como primera y segunda linea de tratamiento. A pesar de que los
farmacos son utlizados como via para el tratamiento de pacientes con
esquizofrenia, también hay puntos negativos a tomar en cuenta en estos
pacientes: no se recomienda la combinacion de antipsicéticos ya que puede
aumentar el riesgo de efectos adversos e interacciones farmacocinéticas

afectando al paciente. (29
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4. Olanzapina

La olanzapina (figura 6) es un derivado del tienobenzadiacepinico que
pertenece al grupo de los antipsicoéticos de segunda generacion. Es utilizado en
trastorno bipolar, posteriormente se aprobd para episodios depresivos del
trastorno bipolar con fluoxetina (FDA). De acuerdo con estudios de union in
vitro en olanzapina la afinidad es mayor en los receptores de serotonina 5-HT2
que para los receptores de dopamina D2. La serotonina (5-HT) es un
importante neurotransmisor presente en seres Vvivos invertebrados como
vertebrados, esté es responsable de la regulacion de varias funciones

primordiales, como el hambre, el suefio, la concentracion, entre otros. 7

CH,

H

Figura 6: Estructura quimica de olanzapina
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4.1. Mecanismo de Accion.

La olanzapina es un antagonista de varios tipos de receptores. In Vitro, la
olanzapina es un potente antagonista de los receptores de la dopamina tipos 1,
2,y 5, de los de hidroxitriptamina tipos 2A y 2C, de los receptores muscarinicos
tipos 1 a 5 y de los receptores de histamina H1. In vivo, la olanzapina tiene
potentes efectos antipsicéticos como resultado del antagonismo de los
receptores de dopamina y de serotonina de tipo 2, el receptor 5-HT2A, que
activan las neuronas serotoninergicas o heteroreceptoras, ellas estimulan la
produccion de segundos mensajeros como el diacilglicerol (DAG), fosfolipasa
(PLC), inositol trifosfato (IP3), estos actuan a nivel de corteza cerebral. Al final
estos moderan la neurotransmision exitatoria como inhibitoria. Los receptores
de serotonina son activados por un neurotransmisor de la misma gama, como
la dopamina, epinefrina, norepinefrina y acetilcolina entre otros, ademas de
hormonas como oxitocina, prolactina, vasopresina, cortisol, corticotropina, etc.
la serotonina también posee receptores y estos se encargan de la modulacién
de diversos procesos biolégicos y neurologicos entre los que se encuentran, la
agresion, ansiedad, apetito, cognicion, aprendizaje, memoria y estado de

animo. @7

La olanzapina es unas dos veces mas potente frente a los receptores
serotoninergicos que frente a los dopaminérgicos lo que se asocia a una menor
incidencia de efectos extrapiramidales. Esta diferencia en la actividad explica
por qué la olanzapina es mas efectiva frente a los sintomas negativos de la
esquizofrenia. Ademas, la menor actividad frente a los receptores de dopamina
explica su menor actividad como estimulante de la prolactinemia, en
comparacion, por ejemplo con la risperidona. También se explica por qué la
olanzapina es mas efectiva en sintomas negativos de la esquizofrenia y los

efectos antagonistas como la somnolencia y la hipotension. (28)
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Por ello estos receptores (5HT2A) son el objeto de una variedad de farmacos,
que incluyen agentes antidepresivos antipsicéticos anorexigenicos. Este perfil
en uniones a receptores diferentes a los agentes antipsicoticos convencionales
explica un mayor apego de respuesta al tratamiento de sintomas negativos
secundarios. Al final la olanzapina se une a los receptores antes

mencionados.?®

La neurotransmision de tipo alfa adrenérgica se relaciona con un aumento del
apetito, mientras que la beta adrenérgica histaminergica dopaminergicas Yy
serotoninergicas provoca saciedad al tiempo que la colinérgica no parece

afectar el apetito.

Algunos estudios epidemiolégicos muestran que las dietas restrictivas

disminuyen el riesgo de enfermedades neurodegenerativas. 0

4.2. Reacciones adversa de Olanzapina.

Los efectos adversos que ocasionan el consumo de la olanzapina se
encuentran el aumento de peso y las dislipidemias asociadas a mayor riesgo
de sindrome metabdlico y enfermedad cardiovascular. Este nuevo grupo de
farmacos tienen una alta eficacia antipsicética en sintomas producidos por
esquizofrenia, ademas de una mayor eficacia sobre la sintomatologia negativa

y una menor tasa de efectos adversos de tipo extrapiramidal. Gb

Por otro lado, se encuentra la sedacion como efecto de la olanzapina, se
presenta al inicio del tratamiento y disminuye con el tiempo. Otro de los efectos
secundarios causados por este farmaco es el bloqueo colinérgico y

estrefiimiento ademas de la ganancia de peso @b,

La mejoria de muchos enfermos va en proceso en la introduccion de habitos
saludables como el control de la ingesta de calorias y alimentos ricos en

HCO simples y grasas saturadas %
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4.3. Dosis.

La olanzapina tiene dos presentaciones farmaceéuticas; tabletas e inyectables,
en presentaciones de 2.5, 5, 7.5, 10, y 20 mg de principio activo. La eficacia de
los antipsicoticos de segunda generacion se ven en los sintomas positivos de la
esquizofrenia, algunas guias recientes sugieren que la olanzapina, por su perfil
antagonista de dopamina Yy serotonina; podria poseer propiedades
antidepresivas en monoterapia, sin embargo la FDA aprob6 este antipsicotico
para depresion bipolar solo en conjunto con la fluoxetina. En esquizofrenia la
dosis inicial recomendada es de 10 mg/dia. En mujeres generalmente no es

necesario modificar la dosis inicial ni el nivel de dosificacion- 32

En los pacientes no fumadores generalmente no es necesario modificar la
dosis inicial ni el nivel de dosificacién en comparacion con los pacientes que si
fuman. Dentro del consumo de la olanzapina se muestra algunas
contraindicaciones, ademas de efectos adversos que genera el consumo de la
olanzapina en el tratamiento de la esquizofrenia, en ocasiones los pacientes
pueden presentar hipersensibilidad, en otros casos muy raros, se han
encontrado muestra de hiperglucemia y en otros tantos aparicién de diabetes,
en ocasiones asociado a cetoacidosis y al aumento de peso. 3

4.4. Farmacocinética de la Olanzapina.

La olanzapina se administra por via oral, se absorbe rdpidamente alcanzado
concentraciones séricas maximas a las 6 horas, sin afectarse por la presencia
de alimentos. Después de la ingestion del farmaco se tiene la absorcién en el
tracto gastrointestinal y ésta es dependiente de factores internos, externos y del
farmaco mismo, de esta manera se va desarrollando el sistema LADME
(proceso farmacocinético que incluye la Liberacion, absorcién, distribucion,
metabolismo y excrecion del farmaco). Experimenta un intenso metabolismo
hepatico de primer paso, de manera que solo el 40% de la dosis administrada

alcanza la circulacion sistémica. Las concentraciones en el estado de equilibrio
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se alcanzan al cabo de una semana de tratamiento. La olanzapina se une a las
proteinas del plasma en un 93%, sobre todo a la albimina y a la glicoproteina
acida alfa-1. %

La olanzapina es metabolizada mediante un conjunto de enzimas llamado
citocromo 450, especificamente las isoenzimas CYP1A2 y CYP2D6 esta familia
de enzimas se localizan en el reticulo endoplasmico liso de los hepatocitos, y
en pequefias cantidades en otros tejidos, como rifion, pulmoén, intestino
delgado, sangre, etc. éstas se encargan del metabolismo de la mayoria de los
farmacos, asi como de otros xenobidticos y sustancias endoégenas. El
Metabolismo es la forma de degradacion y de modificacion de la sustancia
activa, tratando de volverla mas hidrofilas para que su excrecion sea mas facil
o bien también estan implicadas en la formacién de metabolitos reactivos, que

pueden ser alergénicos, toxicos o mutagénicos. (35 36)

La olanzapina experimenta una oxidacion mediante la accion de la CYP2D6,
aunque en esta via metabdlica se ha demostrado que la eliminacién del
farmaco no es menor en los individuos que carecen de esta enzima. Los
principales metabolitos circulantes son las 10-N-glucurénido olanzapina y la 4'-
N-desmetilolanzapina. Ninguno de estos metabolitos posee actividad
farmacoldgica. Aproximadamente entre el 30 y 55% de la dosis se recupera en
la orina y las heces respectivamente, siendo la semi-vida de eliminacion entre
21 y 54 horas (30 horas en promedio). En los ancianos, la semi-vida de

eliminacion de la olanzapina es 1.5 veces mas larga. (¢)

El uso de AP2G puede incrementar sindrome metabdlico. Para llevar un mejor
manejo de pacientes con esquizofrenia los psiquiatras y el personal
relacionado deberia llevar un censo de datos nutricionales para poder llevar

de manera adecuada el seguimiento médico nutricional. 7
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Una de las indicaciones en pacientes con esquizofrenia deberia ser alentados

a dejar de fumar y disminuir su peso ademas de realizar actividad fisica "

5. Citocromo p450.

El citocromo p450 juega un papel fundamental en la farmacocinética, ya que
durante su fase oxidativa en el metabolismo de ciertos farmacos, tienen la
capacidad de aumentar o disminuir la actividad enzimatica de esta familia de
enzimas. Entre ellas se encuentran el CYP3A CYP2D6 CYP1A2 CYP2C9 y por
ultimo CYP2C19. Si las presentaciones son comprimidos capsulas o tabletas, y
ademas son en forma de sal o &cido débil, influira en el metabolismo,

transporte y efecto en el organismo. 8

Las CYP son una super familia de enzimas que contienen el grupo heme. Cada
enzima esta denominada con numeros arabigos que designa a la familia y una
letra que indica la subfamilia, por ejemplo CYP1A2. Los miembros de las
familias CYP1, CYP2 y CYPS3, son las principales enzimas que se encargan de

metabolizar farmacos, entre otras sustancias 9.

El CYP3A es una enzima muy importante en el metabolismo de muchas
sustancias psicoactivas, como la metadona, los ansioliticos, antipsicoticos entre
otros. La isoenzima CYP1A2 se encarga del metabolismo de los xenobioticos:
amitriptilina, cafeina, imipramina, fluvoxamina, clozapina u olanzapina. Por
otro lado es una enzima altamente inducible, es decir, es una enzima
sintetizada por la célula en cantidades muy pequefias y cuya velocidad de
sintesis puede ser aumentada por otra molécula denominada inductor o tener

un inhibidor. 38

El sistema CYP450 se ve modificado por varios factores que generan aumento
o disminucion en el tiempo de vida de algunos farmacos, esto es por consumo
de sustancias que generan una interaccion entre si. A esto se le conoce como

el efecto de modificacion de un farmaco en cuanto a su magnitud y duracién
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debido a la administracién previa o en conjunto de estos. Los factores que
modifican la sintesis de enzimas se pueden presentar en dos tipos: inhibidores
e inductores enzimaticos del citocromo p450. (38)

5.1. Inductores enzimaticos.

Los inductores son farmacos o sustancias que aumentan el nUmero de enzimas
mediante el incremento de la transferencia del gen de las izoenzimas por lo que
incrementan el RNA mensajero y por lo tanto la produccion de proteinas y

persiste aun varios dias después de retirar el farmaco inductor. “0

Algunos inductores enzimaticos son el tabaco (nicotina), ejercicio fisico, carne a
las brasas, etc. El consumo de olanzapina como farmaco antipsicotico, y el
consumo de tabaco se relacionan de manera que afecta la eficacia del

farmaco (figura 9). ¢®

De acuerdo a lo que se ha escrito anteriormente, la vida o duraciéon de los
farmacos depende de algunas sustancias y alimentos ingeridos antes durante o
después de la ingestion del farmaco, ademas del tipo de enzimas y su
metabolismo. La induccibn de enzimas microsomales hepaticas es de
relevancia farmacoldgica, ya que lleva a cabo una biotransformacion. Dentro de
los farmacos hay un complejo de aproximadamente 200 compuestos que
ocasionan induccién enzimatica en el organismo y han sido clasificados en dos
rangos: de amplio y bajo espectro. El tabaco estda asociado a numerosas
interacciones con medicamentos, pero al igual que otras interacciones farmaco-
alimento no todas las interacciones con el tabaco tienen una consecuencia
clinica, es decir, no todos requieren cambios en la determinacion del farmaco
en cuanto a la dosis. El tabaquismo afecta la acciéon de los farmacos, de

manera farmacocinética como en la farmacodinamia. 4%

En el curso de la inhalacion una parte de los componentes del tabaco es

absorbida y llevada al higado, en este inter se induce la sintesis de enzimas, en
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especial, las del citocromo p450. La nicotina como Unica sustancia activa
genera en contacto con los tejidos diana interacciones de tipo farmacodinamico
(figura 7). Los HAPs (hidrocarburos arométicos policiclicos) del humo del
tabaco que se generan en su combustibn son potentes inductores de las
isoenzimas CYP1Al Y CYP1A2, dando como resultado el aumento de dosis
del farmaco en pacientes fumadores. La olanzapina es uno de los farmacos
que se ve afectado por el consumo de tabaco, la prevalencia de fumadores
entre pacientes con esquizofrenia es muy elevada. Se ha observado que las
concentraciones plasmaticas de olanzapina son mas bajas en fumadores que

en los no fumadores. 42

El tabaco se asocia al consumo de café, el tabaco es un inductor enzimatico
que tiende a reducir los niveles plasméaticos de olanzapina, si se abandona el
tabaco sin vigilancia médica, ni modificacion de las dosis, los niveles de

olanzapina podrian aumentar complicando la situacién médica del paciente: 2

Figura.7 Estructura quimica de la nicotina tomado de Calvo-Carrillo
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5.2. Inhibidores enzimaticos.

Los inhibidores son farmacos o sustancias que inhiben el metabolismo de un
sustrato de izoenzimas del CYP450 cuando el inhibidor es eliminado, el
metabolismo regresa a su situacion basal. En el grupo de los inhibidores hay

inhibidores potentes, moderados o débiles. “3

Los inhibidores enzimaticos son moléculas que se adhieren a otras enzimas
para disminuir su actividad. Este proceso puede matar un agente patégeno o
corregir un desequilibrio metabdlico. Los inhibidores pueden ser sustancias que

disminuyen la actividad de un farmaco, o regular el organismo. “4

Una de las bebidas ampliamente consumidas por la poblacion, a tal grado que
ha sido incorporado en su dieta habitual, son los refrescos de cola, y se ha
observado que en personas con afectaciones del sistema nervioso aumenta su
consumo. Estas bebidas, contienen un promedio de 93 mg de cafeina por cada
330 ml de refresco (figura 8). El aumento de bebidas ricas en cafeina afectan
las concentraciones plasmaéticas de la olanzapina. Algunos estudios mencionan
que la cafeina inhibe el metabolismo del antipsicético, especificamente de la
enzima CYP1A2. “9)

La cafeina o teina es un alcaloide, conocido como 1, 3,7 trimetilxantina que se
encuentra en la naturaleza como en las semillas del café, cacao (chocolate) en
hojas de té, hierbas mate y el guarana, suele afadirse a algunos refrescos

como los de cola. 48

La FDA permite una concentracidén maxima de 6 mg de cafeina por cada onza
para estas bebidas (lo que equivale a 29.5 mililitros). La cafeina esta
catalogada como una droga natural, de rapida absorcibn metabolizada por el
CYP450. El mecanismo principal de accion de la cafeina es el bloqueo de la

adenosina Al y de los receptores A2 induciendo el aumento en la transmisién
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nerviosa. Desde el punto de vista nutricional la cafeina interfiere en la
absorcion de algunos nutrientes importantes en el organismo como el hierro y

el calcio, entre otros nutrientes “6)

La cafeina es la droga psicoactiva més aceptable socialmente, la menos
perjudicial consumida por el hombre. EI consumo y abuso de cafeina se asocia
en diversos trastornos psiquiatricos, sus mecanismos de accidn se examinan
en relacién a la ansiedad, ansiedad neurdtica, psicosis, y esquizofrenia, entre
otros. Los efectos nocivos pueden venir provocados por la interaccion de

cafeina con algunos farmacos psicotrépicos. “7)

Se conoce que los pacientes psiquiatricos consumen en mayor cantidad el café
(cafeina) mientras toman a la par medicamentos antipsicéticos y ansioliticos
que la poblacion general, la combinacion de la cafeina con benzodiacepinas
prescritas pueden tener graves consecuencias en hospitales psiquiatricos, pues
los efectos terapéuticos de la medicacién pueden ser contrarrestado por los

efectos estimulantes de la cafeina. “47
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Figura. 8. Estructura quimica de cafeina. Tomado de Calvo-Carrillo Y
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ISOENZIMAS DEL CYP MAS IMPLICADAS EN EL METABOLISMO DE LOS
DIFERENTES ANTIPSICOTICOS

CYP450 Antipsicoticos
1A2 Clozapina
Olanzapina
2D6 Clozapina
Olanzapina
Risperidona

clorpromazina

3A4 Clozapina
Quetiapina
Ziprasidona

Interacciones

Inductor: tabaco
Inhibidor: fluvoxamina

Inductor: fluoxetina
paroxentina sertralina

Inductor: carbamacepina
Inhibidor ketoconazol
eritromicina fluvoxamina
fluoxetina

Figura. 9. Fadrmacos antipsicdticos inductores enzimaticos. Tomado de Rodriguez G. Revista

Cubana de Farmacia.

33



IL. JUSTIFICACION:

En la actualidad la poblacion mundial padece enfermedades cronicas
degenerativas ocasionadas por las nuevas tendencias, modas, tecnologias, y
politicas alimentarias. Lo anterior ha llevado a la sociedad a una modificacion y
reestructuracion de estilos de vida, que en su mayoria, han generado aumento
en la tasa de mortalidad de dichas enfermedades. A nivel intrahospitalario la
nutricion clinica tiene una gran relevancia, ya que es parte fundamental para el

tratamiento, estabilidad y mejoria del paciente.

El nutridlogo clinico tiene como rol proporcionar la atencién nutricia adecuada
a cada tipo de paciente que se le presente, brindar mejores condiciones de
vida, poniendo en practica los conocimientos adquiridos durante su estancia
académica, ademas de trabajar en conjunto con el equipo multidisciplinario de
la institucion donde labora, y abordar los principales problemas de tipo
nutricional que aqueja a los pacientes con trastornos mentales como la

esquizofrenia y problemas subsecuentes.

En los pacientes con trastornos mentales, en especifico la esquizofrenia, llevan
un tratamiento multidisciplinario que incluye terapia nutricional. Ademas este
tipo de pacientes, en su mayoria, poseen otro tipo de patologias, utilizando de
manera prolongada mdultiples farmacos. La administracion farmacolégica en
conjunto con ciertos alimentos y sustancias genera una biodisponibilidad o
efecto aumentado o disminuido del farmaco, debido a que estas sustancias
pueden ser inductores o inhibidores de enzimas del citocromo p450,
encargadas de metabolizar a los farmacos, en especifico, el tabaco y la cafeina
contenida en los refrescos de cola van modificar el efecto farmacol6gico en los

pacientes.
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III. PLANTEAMIENTO DEL PROBLEMA

La nutricion inadecuada en la poblacion en general es un problema de salud
gue ha ido en aumento, sin embargo, hay situaciones como las enfermedades
mentales en las que se ven mas afectadas las personas que las padecen,
debido a que en su mayoria se le indica un tratamiento farmacolégico y en
pocas ocasiones un tratamiento dietético. En un buen numero de casos se
presentan interacciones farmaco-alimento y éstas no son tomadas en cuenta
por el médico y mucho menos por el enfermo o sus familiares, de ahi la
importancia de la intervencion del Licenciado en Nutricibn como parte
importante en el tratamiento de este tipo de pacientes. En el caso de los
pacientes con algun trastorno mental, en especial con esquizofrenia, el apego
farmacoldgico y la adecuada alimentacion se hace mucho mas dificil, ya que su
realidad es totalmente diferente y los alimentos suelen percibirse como
animales o cosas que generan panico en ellos, ocasionando un estado de

nutricion pobre o mal nutricién.

Los pacientes con esquizofrenia tienen apego al consumo de sustancias y
bebidas que generan en ellos efectos de saciedad, activacion, etc. Sin embargo
estas sustancias ocasionan un desequilibrio en el organismo y provocan
interacciones farmacocinéticas de tipo negativo, que afectan al paciente en su
estado de salud y al personal médico en cuanto a la movilizacién de personal
para atender el episodio psicético. Estas dan como resultado aumento en el
uso de insumos, como medicamentos, para revalorar, controlar y estabilizar al

paciente, situacién que pone en riesgo econémico a la institucion en general.

En la bibliografia se ha indicado que el consumo de sustancias como la nicotina
contenida en el tabaco y la cafeina, modifican la cantidad de enzimas que
metabolizan el farmaco olanzapina y otros psicéticos. En el Hospital
Psiquiatrico Granja La Salud en el Estado de México se atienden pacientes con
diversos trastornos mentales. A los pacientes con esquizofrenia se les
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administra olanzapina, y se ha observado que en su dieta habitual se les ofrece
café descafeinado por lo que se evita el consumo de cafeina en su dieta, sin
embargo, se permite el consumo de tabaco y refrescos de cola en el tiempo de
esparcimiento de dichos pacientes, lo que torna contradictoria la restriccion, lo
anterior, puede alterar el efecto del farmaco y podria generar episodios

psicoticos en los pacientes con esquizofrenia.

Este tipo de instituciones son gubernamentales, de tal forma que deben cubrir
sus necesidades con el presupuesto anual que se les asigne, realizando
funciones basicas y esenciales, sin restringir alguna. Valorando el orden de
prioridad. El presupuesto se distribuye en torno a necesidades, sin embargo la
alimentacion, higiene, y mantenimiento son fundamentales, el uso de farmacos

es primordial pues es terapia en conjunto.

Por lo anterior se ha planteado la siguiente pregunta de investigacion:

¢Influye el tabaco y los refrescos de cola en los episodios psicéticos en
pacientes con esquizofrenia tratados con olanzapina en el Hospital Granja La
Salud?
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IV. OBJETIVOS

4.1. OBJETIVO GENERAL:

Determinar la influencia del consumo de tabaco y refrescos de cola, como
factores de riesgo en los episodios psicoticos de pacientes con esquizofrenia y
tratados con olanzapina del Hospital Psiquiatrico Zoquiapan Granja la salud
(2017)

4.2. OBJETIVOS ESPECIFICOS:

-Identificar la frecuencia del consumo de tabaco, refrescos de cola y episodios

psicoticos en pacientes con esquizofrenia, tratados con olanzapina.

Determinar si son factores de riesgo para generar episodios psicéticos el
consumo de tabaco y refrescos de cola en pacientes con esquizofrenia y

tratados con olanzapina.
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V. HIPOTESIS:

El consumo de tabaco y refrescos de cola en pacientes con esquizofrenia y
tratados con olanzapina son factores de riesgo para generar episodios

psicoticos en pacientes del Hospital Psiquiatrico Granja La Salud.
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VI. DISENO METODOLOGICO

6.1 Tipo de estudio:

Descriptivo
Retrospectivo
Transversal

6.2 Muestra de trabajo:

38 pacientes con esquizofrenia y tratados con olanzapina del Hospital
Psiquiatrico Granja La Salud ubicada en Zoquiapan Ixtapaluca, Edo. de
México.

6.3 Limite de tiempo y espacio:

Se obtuvieron datos una sola vez de pacientes ingresados en el momento de la
recoleccion de datos. El trabajo de investigacién se realizé en pacientes con
esquizofrenia y tratados con olanzapina ingresados al Hospital Psiquiatrico

Granja la salud ubicado en Zoquiapan Ixtapaluca, Edo. de México.
6.4 Unidad de estudio y observacion:

Expedientes clinicos de 38 pacientes con esquizofrenia y tratados con

olanzapina, asi como las notas clinicas o de intercurrencia.
6.5 Criterios de inclusion:

Pacientes con diagndéstico de esquizofrenia tratados con olanzapina internados

de manera permanente.
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6.6 Criterios de exclusion
Pacientes con otros trastornos mentales que no sea esquizofrenia.

Pacientes con trastornos mentales y tratados con farmacos diferentes a la

olanzapina.
6.7 Recoleccion de lainformacioén

Se revisaron en una sola ocasion expedientes y notas clinicas para determinar
qué pacientes padecian esquizofrenia y qué pacientes consumian tabaco y

refrescos de cola ademas de la administracion de olanzapina.
6.8 Variables

Variable dependiente: Episodios psicoticos
Variable independiente: Tabaco y refrescos de cola.

Las variables son cualitativas nominales y el indicador de medicién es si/no.
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6.9 Operacionalizacion de variables

Variable Definicion Tipo Unidad de Indicador Instrumento
medicion
Episodios Reaccion de
psicoticos una persona Dependiente  Cualitativo Formato
vulnerable
generalmente a
la psicosis
Refrescos Bebidas Independiente Cualitativo Numero de Formato
de cola saborizadas refrescos
con caramelo y de cola
frecuentemente
posee cafeina.
Tabaco Producto Independiente Cualitativo Numero de Formato
agricola cigarrillos
procesado a al dia

partir de las

hojas de la

nicotina
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6.10. Seleccion de fuentes
Método de recoleccion de datos:

1. Mediante un oficio se solicitdé permiso para acceder a la Institucion de
Salud Hospital Psiquiatrico Granja La Salud y revisar los expedientes
clinicos y sus notas de intercurrencia de los pacientes con esquizofrenia

tratados con olanzapina.

2. Se recolecto la informacion en un formato con columnas realizado por el

investigador que contenia lo siguiente:

1. Nombre del paciente,

2. Edad,

3. Dosis de olanzapina administrada,

4. Presentacion de episodios psicoticos
5. Consume tabaco y refrescos de cola,

6.11. Disefo estadistico:

Los datos se describieron a partir del uso de frecuencias y su posterior analisis
se realiz6 a través del estadigrafo ji cuadrada, con el programa estadistico
SPSS2015 y de forma manual. Se hizo una estimacién de riesgos obteniendo

la razon de momios y el intervalo de confianza al 95%.
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6.12. Implicaciones éticas

El Codigo de Nuremberg, como se le conoce a la siguiente serie de principios,
presenta las obligaciones contraidas por los cientificos de una investigacion

hacia los participantes y la sociedad en general. 42

En la presente investigacion no se requirido de consentimiento informado de los
pacientes, ni de sus familiares ya que el estudio es de tipo descriptivo y
observacional, y solamente se requiri6 de los expedientes, los cuales fueron
autorizados por la institucion para su revision, no hubo intervencion alguna con

los pacientes en ninglin momento, evitando poner en riesgo su integridad.
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VII. RESULTADOS

De acuerdo al método estadistico ji realizado de manera manual los resultados

de la investigacion fueron los siguientes:

Frecuencias de consumo de tabaco y presencia o ausencia de episodios

psicoticos.

+ Episodios -

Fumar
12 13

9 Pacientes con episodios psicéticos y que fuman.

4 Pacientes que no han tenido episodios psicoticos y que si fuman.
12 Pacientes con episodios psicoticos y que no fuman.

13 Pacientes que no han tenido episodios psicoéticos y que no fuman.

Muestra total: 38 (n=38)
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Frecuencias de consumo de refrescos de cola y presencia o ausencia de
episodios psicoticos.

+ Episodios -

15 13
+
Refrescos
6 4
15 Pacientes con episodios psicéticos y que consumen refrescos de cola.

13 Pacientes que no han tenido episodios psicéticos y que consumen
refrescos de cola.

6 Pacientes con episodios psicoticos y que no consumen refrescos de
cola.

4 Pacientes que no han tenido episodios psico6ticos y que no consumen
refrescos de cola.

Muestra total: 38 (n=38)
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Tabla No. 1. Determinacién del factor de riesgo y significancia estadistica de la influencia en el

consumo de tabaco y refrescos de cola en episodios psic6ticos en pacientes psiquiatricos con

diagnostico de esquizofrenia y tratados con olanzapina en el hospital Zoquiapan Granja La

Salud, Estado de México.

Factor RM 1c95% X2 p *
de Razbon de Intervalo de
Riesgo momios confianza al 95%
Consumo 2.43 0.59 -9.97 1.32 0.21
de
tabaco
Consumo
de 0.769 0.180 — 3.27 0.112 0.72
refrescos
de cola

Prueba X 2, *p<0.05

Con base a los resultados

de las frecuencias de los pacientes que estan

expuestos a los factores de riesgo denominados: “ consumo de refrescos de

cola y consumo de tabaco” y la aparicion de eventos psicoticos derivados de la

enfermedad de base esquizofrenia, el método estadistico utilizado ji* (x?)

muestra que los pacientes que consumen tabaco tienen 1.5 veces mas la

probabilidad de presentar episodios psicoticos, por lo que la asociacién entre

este factor de riesgo y el evento psicético puede decirse que hay una

asociacion moderada, con el riesgo de desarrollar el episodio psicético en

presencia de este factor,

sin embargo, este resultado no es un dato

concluyente, debido a que el intervalo de confianza indica el valor real en el

que este resultado se encuentra, y cuando el intervalo de confianza incluye al
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namero 1 entonces no hay una asociacion. Con lo anterior, se puede observar
en la tabla No. 1 que el intervalo de confianza de este factor de riesgo es de
0.59 a 9.97, por lo que incluyendo ademas al valor de estadigrafo x? y al valor
de p que es mayor a 0.05 se puede decir que no hay evidencia suficiente para
demostrar que haya una diferencia estadisticamente significativa para decir que
el tabaco es un factor de riesgo para la presencia o aparicion de episodios
psicoticos en los pacientes psiquiatricos estudiados.

En cuanto a los resultados obtenidos con el consumo de refrescos de cola se
observa que existe una razén de momios menor a 1, esto es de 0.76, por lo
gue esto indica que la razdn de probabilidades de exposicion de pacientes al
consumo de refresco de cola y la ocurrencia del evento psicético y los
pacientes que consumen refresco de cola y no so sufren el evento psicotico es
practicamente nulo, es decir, no hay efecto nocivo, el intervalo de confianza lo
demuestra, debido a que es de 0.180 a 3.27 lo que ademas el estadigrafo x?y
el valor de p que es menor a 0.05 indican que no hay evidencia suficiente para
demostrar que haya una significancia estadistica. Ambos resultados responden
a una muestra muy pequefa por lo que esto pudo haber sido un factor muy

importante para obtener resultados significativos.
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VIII. ANALISIS DE RESULTADOS

Existen estudios que relacionan la enfermedad de la esquizofrenia con un
desarrollo neuronal andmalo, lo que lleva a diversas alteraciones y

deficiencias en determinadas habilidades sociales y cognitivas. @ () (10) (11) (51)
(52)

La proteina reelina se encarga de guiar a ciertas poblaciones neuronales
hacia una zona especifica en el cerebro. Al final o durante la aparicion de la
enfermedad, se da una disminucion de esta proteina generando una reducida
adicion de células neuronales. Dentro de los aspectos como la genética y el
medio ambiente, se generan alteraciones en pacientes con esquizofrenia;

como el estrés, el abuso de sustancias como el cannabis y otras drogas-®V

Hay autores como Napal que realizaron estudios transversales y longitudinales
para detectar en qué edades aparece la esquizofrenia y de qué tipo, ademas
de los factores que la desencadenan. En estos estudios se mostré la
importancia que tiene la dopamina en la esquizofrenia como el proceso de
proliferacion que se presenta, ademas del estrés oxidativo y la excitotoxicidad
que producen la neurodegeneracion. Por otra parte se tiene el glutamato y sus
efectos adversos en conjunto con el influjo de calcio y sodio, que al ser
liberados en los canales tipo N-metil D-aspartato (NMDA) producen excesiva
cantidad de radicales libres ocasionando estrés oxidativo y dando como

resultado muerte neuronal 4

La decadencia de la alimentacién en tiempo actual, ha generado el aumento de
enfermedades como cardiopatias, diabetes, sobre peso y obesidad, y ciertos
tipos de canceres, y las investigaciones suelen relacionar la salud fisica y la

salud mental con la alimentacion “buena” o “mala”. ¢2

La falta de nutrientes o de una carente alimentacion podria estar asociada con
el desarrollo de ciertas enfermedades mentales. Los neurotransmisores se
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forman gracias a los nutrientes como lo son los aminoacidos los cuales
determinan el funcionamiento y crecimiento del cerebro y su actividad.
Algunos aminoacidos son adquiridos mediante la dieta diaria mientras que

otros son encontrados en el organismo de manera natural.

Esto ha llevado a ciertos estudios de enfermedades mentales como la
depresion donde una buena alimentacion brinda mejores resultados en el
tratamiento de este tipo de enfermedades que los medicamentos para

trastornos mentales. ¢2

Actualmente se han abierto nuevas areas de investigacion, entre ellas areas de
investigacion para la nutricion en relacion con la psiquiatria, donde la nutricion
cerebral cumple un papel de importancia y su correcto funcionamiento gracias
a los nutrientes correctos proporcionados, y los nuevos campos de
investigacion buscan la prevencion y el tratamiento de algunos trastornos

mentales como la esquizofrenia. %)

Un cambio en las estrategias de nutricion y alimentacién puede mejorar los
estilos de vida de las personas en especifico personas que padecen algun
trastorno mental, el ejercicio y el abandono del cigarro ayudaria a mejorar de

manera importante su salud mental. 3

En el presente estudio se observd que existen pacientes del Hospital
Psiquiatrico Zoquiapan la Granja del Estado de México que consumen
refrescos de cola y consumen cigarrillos, lo anterior, como lo indica una revisién
sistematica en 2012, sobre la relacion tabaquismo-esquizofrenia donde se
analizaron 52 articulos donde se indica la incuestionable relacion de estos,
ademas se demuestra que efectivamente existe interferencia entre los

farmacos utilizados para el padecimiento y el tabaco. ©3

Las personas con esquizofrenia, especificamente, consumen mas café y
tabaco que las personas sanas, 0 de manera contraria las personas que fuman

consumen mas cafeina que aquellos que no fuman, ademas investigaciones
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revelan que los esquizofrénicos fumadores consumen mas cafeina que los

que no fuman- 3

Hay una relaciébn del consumo de cafeina y tabaco con los receptores de
adenosina, en donde el sistema dopaminérgico es alterado en pacientes con
esquizofrenia, la dopamina esta relacionada con los sintomas de la
esquizofrenia y es por ello que los pacientes tienden a fumar y tomar café para

“sentirse bien” ¢4

Una parte importante en psiquiatria son los estudios que revelan el consumo
de tabaco y cafeina en pacientes con trastornos mentales, pero que sin
embargo para el personal de enfermeria y de psiquiatria eso no es relevante,
pues en las notas médicas esos aspectos no estan integrados, sin embargo
para el personal de nutricion es esencial contar con esta informacion, debido a
gue se ha investigado que existen ciertas sustancias que pueden inducir o
inhibir las enzimas encargadas del metabolismo de farmacos como los
antipsicoticos que se consumen en dichas instituciones por los pacientes . Y los
resultados muestran que la dependencia al tabaco es mas intensa en

individuos con esquizofrenia. ¢4

En esta investigacion las autoridades del Hospital y el personal médico saben
de antemano que los pacientes estdn consumiendo cigarros y refresco de cola,
pero no se ha realizado ningun estudio de manera especifica, para determinar
de qué manera influye o afecta el consumo de estas sustancias en la
presentacion de episodios psicéticos en los pacientes con tratamiento de

olanzapina y esquizofrenia.

Con base al estudio de Marques de Oliveira, el tabaco esta considerado como
factor para el aumento o aparicion de brotes psicoticos. A pesar de ello
siguen siendo escasos los estudios que abordan el uso de tabaco por

pacientes con trastornos mentales. ¢4
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Los pacientes estudiados fueron 38 los cuales cumplian con los requisitos de
tener el padecimiento de esquizofrenia y estar en tratamiento de olanzapina,
sin embargo cabe destacar que son muy pocos en comparacién con otros
estudios similares donde en su mayoria hablan y describen la problematica del
tabaco y la cafeina en pacientes con esquizofrenia y abordan poblacion de no

menos de 150 pacientes en su mayoria. ¢4

Los 38 pacientes del estudio no permitieron mostrar que el consumo de
refrescos de cola y consumo de tabaco son un factor de riesgo y por lo tanto
tienen una influencia sobre la aparicién de episodios psicéticos, En el caso del
consumo de tabaco el riesgo es moderado, pero no se tiene una significancia
estadistica, por lo que no hay evidencia que demuestre la relacion entre este
factor de riesgo y el evento psicotico.

En otro estudio se compil6 un andlisis y evaluaciones donde muestran la
eficacia y seguridad de la administracion de clozapina y olanzapina en
pacientes con esquizofrenia, se realizaron 24 estudios Yy por otra parte un
estudio aleatorizado con 67 pacientes esquizofrénicos que sufrian ademas de
agitacion aguda, con dosis de 5y 10 mg de olanzapina y lorazepan. Dando
como resultado la estabilidad de los pacientes con olanzapina en su mayoria y
en menor cantidad con lorazepan. ®8 En el estudio los autores refirieron que
los hallazgos permitieron considerar la olanzapina como alternativa
terapéutica, estos estudios se realizaron previamente en 85 pacientes
tratados con antipsicéticos convencionales y posteriormente en 104 pacientes
gue presentaron su primer episodio psicético siendo tratados con olanzapina,

el estudio fue de tipo prospectivo aleatorio. ©6)

El tratamiento médico con olanzapina, como lo demuestra el estudio descrito
anteriormente, demuestra la eficacia de este medicamento, sin embargo la
presencia de sustancias exdgenas pueden impedir o potenciar el efecto
terapéutico, lo que puede dar lugar a cuadros de psicosis o también llamados

episodios psicéticos.
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Con base a la interaccion farmaco alimento, una persona que fuma y a quien
se le administra un medicamento, como la olanzapina, que es sustrato del
CYP1A2 necesitara la administracién en mayor cantidad del farmaco que un
paciente no fumador. Tomando en cuenta las interacciones farmacodinamias
gue dependen de la nicotina, y debe tomarse en cuenta que la reduccién del
medicamento se llevar4 a cabo en cuanto el paciente disminuya la cantidad de

cigarrillos consumidos.®”

Los resultados de este trabajo nos muestran que cerca del 82% (31/38) de
los pacientes tienen una concentracion de olanzapina de 10mg, lo que nos
hace pensar que los pacientes requieren mas dosificacion para tener el efecto

del medicamentoso deseado.

Otro estudio habla sobre la relacion positiva y negativa que tiene el consumo
de tabaco en pacientes con esquizofrenia. La prevalencia del tabaquismo en
pacientes con esquizofrenia es del 90% frente al 25-30 % de la poblacién
general. En este estudio la prevalencia de fumadores tan solo es del 34%. En
cuanto a los efectos neurobiologicos para el desarrollo de la dependencia a la
nicotina esta la ocupacion de los receptores nicotinicos colinérgicos dentro
de las neuronas dopaminergicas mesolimbica, cuya estimulacién es el placer
experimentado por los fumadores, ademas de la elevacion del estado de

animo vy la disminucion del apetito, parte importante a nivel nutricional. ¢7)

Se ha encontrado que ciertas alteraciones asociadas a la esquizofrenia,
podrian ser parcialmente compensadas por el consumo de tabaco, siendo una
forma de automedicacion para el paciente. Siendo la parte positiva del
consumo de tabaco y nicotina en pacientes con esquizofrenia, el consumo de
tabaco podria ser una forma de compensar la sintomatologia depresiva

constantemente asociada a la esquizofrenia. ¢7)

Al final del estudio se encuentran argumentos a favor de porqué los pacientes

pueden fumadores tienen una mejoria en cuanto a la interaccion farmaco
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alimento con la sustancia conocida como tabaco y nicotina. Pues la
medicacion neuroléptica tiene mejor respuesta en medicamentos como la

clozapina y por ende la olanzapina.®

Lo anterior se contrapone con otros estudios que demuestran una disminucion
0 potenciacion de los medicamentos afectando la eficacia terapéutica de dichos
medicamentos, sin embargo también nos hace suponer que el estudio anterior
sea uno de los motivos por los cuales no se prohiba la utilizacién de este tipo
de sustancias en el Hospital en particular (en realidad se desconoce si en otros
hospitales psiquiatricos se permita estos habitos), porque existen estudios que

apoyan el efecto positivo de la nicotina en este tipo de pacientes: 9

El habito del tabaquismo estd muy relacionado con la enfermedad mental
grave, hay que tener cuidado con la influencia del tabaco a nivel social y
funcional que este tiene en la vida del paciente, tomando en cuenta las
interacciones farmacocinéticas y farmacodinamicas que pueda tener vy
condicionar la eficacia y tolerancia de la medicacion y el curso de la
enfermedad. Hay varias teorias que postulan el consumo del tabaco como un
intento de automedicacién especialmente en la reducciébn de los efectos

indeseables del tratamiento. 9

La olanzapina es metabolizada en el higado por un complejo enzimatico
llamado citocromo p450, especificamente por la CYP1A2. Existen
determinados factores que afectan a la funcionalidad de dicho grupo
enzimatico, de forma que la olanzapina se ve afectada en su metabolismo y
presenta su baja efectividad en el lugar del mecanismo de accién. Los
factores que se han estudiado son la nicotina y la cafeina.

Estudios relacionados con el tabaquismo y la esquizofrenia describen estos
aspectos como aspectos de mayor importancia en comparacion a otras

patologias de tipo mental y su relacién con el tabaquismo. 3
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Un estudio De Ledn y Dizza menciona a un niumero enorme de pacientes que
sufrian de esquizofrenia ademas del consumo de tabaco ,su analisis confirma
que la prevalencia de fumadores entre los pacientes con esquizofrenia es
sensiblemente mas alta que entre individuos de la poblacion general, Todos los
estudios que comparan la prevalencia de fumadores actuales en pacientes con
esquizofrenia con respecto a la prevalencia de la poblacibn general son

notablemente mayores de 1; su promedio ponderado es de 6.24 .51

Al distinguir por sexo, se observa que de un total de 2.665 varones con
esquizofrenia, el 73% eran fumadores actuales; comparando con los varones
de la poblacion general, se ha podido calcular un promedio ponderado de 8.124
Y de un total de 1.356 mujeres con esquizofrenia, el 43% eran fumadoras
actuales, la posibilidad de que un hombre con esquizofrenia sea fumador actual
es 8,1 veces mas grande que la posibilidad para un hombre de la poblacién

general- (9

Para una mujer con esquizofrenia, la posibilidad es 3,2 veces mas grande que
para una mujer de la poblacién general. En resumen, la asociacién entre la
esquizofrenia y el fumar se observa constantemente en distintas muestras de
paises de los cinco continentes, El que ésta asociacion se observe en una gran
variedad de culturas probablemente indica que el factor biolégico sea la base
de tal asociacion. En algunos estudios se ha sugerido incluso cuéales son
algunos de los factores biol6gicos posteriores a la asociacion entre la
esquizofrenia y el habito del tabaquismo. Aunque el fumar tabaco se asocia a
trastornos psiquiatricos distintos de la esquizofrenia, su asociacion con ésta

puede ser significativamente mas fuerte. 64
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La cafeina es la sustancia psicoactiva mas consumida a nivel mundial,
aproximadamente un 80% de la poblacion ingiere esta sustancia en forma de
bebidas gaseosas (refrescos de cola) o en el café directamente. (%8

Por un lado, hay evidencia directa e indirectamente que liga a la mania con el
incremento de actividad dopaminergica, pero los estudios de mania por

consumo de cafeina son escasos. 8

Se han descrito casos de trastorno esquizoafectivo bipolar que era resistente a
la medicacion pero que mejord tras la suspension del consumo de cafeina, asi
como otros casos donde se presentd la recaida de la enfermedad por
asociacion a la ingesta de cafeina en altas dosis. 8

Con base a estudios se muestra que el consumo de la cafeina puede afectar la
intervencion del medicamento o afectar a nivel psicomotor. Y cuando una
persona ya es consumidora de cafeina su cuerpo se adapta rapidamente

donde las dosis bajas ocasionaban dafio posteriormente ya no lo hacen. (8

En el presente estudio se observd que existe un 73% (28/38) de los pacientes
que consumen refresco de cola, con el contenido de cafeina establecido.
Algunos pacientes consumen hasta en un maximo de 2 refrescos de cola de
600 ml al dia. Esto nos hace pensar en que los porcentajes de pacientes que
tienen una dosis elevada de olanzapina y los que consumen refresco de cola
son similares. Sin embargo, en nuestro estudio no se pudo demostrar
significancia estadistica, siendo 0.76 veces mas el riesgo que se mantenia por
consumir tabaco, es decir, no existe el riesgo, por lo que no se pudo demostrar
gue hubiera una relacion entre ninguno de los dos factores. Lo anterior debido

a que el numero de muestras era muy pequefio para poder establecerlo.

Existen otros medicamentos que pudieran utilizarse en la actualidad para el
tratamiento de los pacientes con esquizofrenia y hay estudios que mencionan
la remisién sintomatica Yy la recuperacion funcional de los pacientes. Estudios

con los medicamentos AP2G. (Antipsicéticos de segunda generacion) muestran
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avances; desde la mejora en pacientes sintomaticos con uso de tratamiento
farmacolégico, hasta estudios de cohortes donde muestran la recuperacion de
los pacientes. Estos estudios ocuparon un tamafio de poblacion no menor a

70 pacientes. (60

Dentro de los antipsicoticos de segunda generacion tenemos a la olanzapina,
parte fundamental del estudio y del tratamiento de enfermedades mentales
como lo es la esquizofrenia. Es quimicamente similar a la clozapina, con
afinidad moderada por receptores D4, D2 vy 5-HT, adrenérgicos,
histaminérgicos y muscarinicos, con accion sobre sintomas positivos Yy

negativos. (1)

En cuanto a la utilizacion de la olanzapina si se utiliza por encima de 10 mg/dia
aumenta la probabilidad de sintomatologia extra piramidal. Puede provocar
aumento de peso preocupante que puede variar de 3,5 a 12 kg en el intervalo
de dosis altas®. De forma transitoria puede elevar la prolactina y las enzimas
hepaticas en las primeras semanas de tratamiento. Se utiliza por via oral en
comprimidos y en forma de absorcidon de disolucién rapida, y por via

intramuscular. ¢

Se ha documentado que algunos antipsicéticos de segunda generacion,
especialmente clozapina y olanzapina, ocasionan aumentos de peso
significativos, en otros casos seda el riesgo de diabetes presentandose en
mayor numero en esquizofrénicos que en la poblaciébn general, con la

posibilidad de factores de riesgo previos al tratamiento antipsicético. 6%

Esto hace altamente aconsejable la realizacion y valoracibn de controles
fisicos: Tension arterial, glicemias, perimetro abdominal y determinaciones de

colesterol y triglicéridos en sangre de forma periddica. €%
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En un estudio referente a la rehabilitacion del paciente esquizofrénico en
México de tipo cuasi-experimental prospectivo y comparativo se demostré la
eficacia de los farmacos atipicos de segunda generacién en relacion a la
esquizofrenia. Y su abandono o no del experimento de acuerdo a varios

factores como la edad genero situacion familiar entre otros. (62

Con base a los datos obtenidos durante el estudio, los resultados indican que
el consumo de tabaco y refrescos de cola, no afectan la estabilidad de los
pacientes con esquizofrenia y que ademas son tratados con olanzapina, sin
embargo en comparacion con algunos estudios como el de Barbosa-Miquel y
colaboradores, donde realizaron un estudio en pacientes con esquizofrenia

tratados con olanzapina tiene efectos positivos en este tipo de pacientes. )

En otro estudio realizado por Izquierdo, Bosch y colaboradores, en la
Universidad de Barcelona menciona la relacion de las interacciones
farmacolégicas con ciertas sustancias como lo es el tabaco y la cafeina,
presente en los refrescos de cola. En cuanto al estudio, una de las
consecuencias en relacion a los pacientes que consumen tabaco, es la
necesidad de aumentar la dosis de olanzapina, por el efecto inductor del
tabaco. 42

En los estudios se analizan las reacciones farmacol6gicas que tiene el tabaco
al entrar en contacto con ciertos medicamentos como lo es la olanzapina.
posteriormente el efecto que tiene sobre el conjunto de enzimas encargadas de
la metabolizacion de farmacos y sustancias, como el CYP 1 A2 grupo
enzimatico que se encarga de la metabolizacién de la olanzapina, el estudio de
Pulido menciona el aumento de dosis del farmaco en pacientes fumadores que

en los no fumadores.®?

En un estudio de Oscar Pino, sobre las teorias de la esquizofrenia sugiere
que el tratamiento farmacol6gico suprime los sintomas de la enfermedad, sin

embargo no detienen el progreso y el deterioro de la misma. Ademas hay otros
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autores que mencionan que el deterioro, del paciente se debe al progreso de la
enfermedad y a el aumento de los episodios psicéticos, en relacion a esto, el
personal de nutricion lo que busca es la resolucion en cuanto a esta
problematica, reducir el nimero de episodios psicéticos, para lograr la
estabilidad del paciente. Y disminuir la cantidad de farmaco administrado que a

largo plazo dafia otros 6rganos vitales. 9

En los estudios mencionados, se estudian poblaciones no menores a 70
pacientes, y otras investigaciones hasta 200 pacientes, en ellos se menciona
el efecto negativo que tiene el consumo de tabaco y cafeina, y los efectos
adversos que tiene en contacto con el tratamiento farmacolégico, en este caso

la administracion de olanzapina. (463

Cientificos psiquiatras han realizado estudios sobre la relacion del tabaco la
cafeina y la esquizofrenia como problema de salud, en los cuales encontraron
que los pacientes con esquizofrenia y ademas fumadores, consumen mas
cafeina que aquellos que no consumen tabaco. Tal investigacion se relaciona
con el trabajo presente, que tiene como propdsito relacionar los efectos
negativos que genera el consumo de cafeina y tabaco en conjunto con la
nutricion y el aumento de episodios psicoticos, ademas de la elevada

administracion de farmacos, para contrarrestar el bajo efecto farmacolégico. ©3)

Este tipo de estudios muestran como los pacientes tienen efectos secundarios
al consumir tabaco y cafeina, ademas de ser tratados con farmacos
antipsicéticos de segunda generacion, como la olanzapina, en comparacién
con la presente investigacion, el nimero de muestra utilizado es menor de 50
pacientes, cuando en el estudio anterior su niumero de pacientes rebasa los
200 enfermos esquizofrénicos, dado este reporte, se puede debatir que el
namero de muestra, o la poblacion es muy pequefia para haber obtenido
resultados de impacto e importancia que marcaran la diferencia del estudio. ©°
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Por otro lado, hay evidencia que los pacientes con esquizofrenia que
consumen tabaco y cafeina, tienen efectos extrapiramidales, siendo la
disminucién del efecto farmacologico administrado, un mayor nuamero de
episodios psicéticos que dafian de manera progresiva el estado de salud de

dichos pacientes.®®

Segun Marques de Oliveira, coincide en que el uso de tabaco es un detonante
de los brotes psicéticos generando una dependencia nicotinica en pacientes
con trastornos mentales, donde las &reas de dopamina y serotonina se ven
afectadas. Se menciona también que los estudios en relacion al consumo de
tabaco y cafeina en pacientes con esquizofrenia a nivel nacional son realmente

escasos.®4

Este estudio muestra que el uso del tabaco en pacientes con esquizofrenia
tiene varios significados, puede ser por placer, por soledad, y para disminuir
los efectos de la enfermedad, sin embargo este tipo de situaciones no es
marcado ni registrado en los expedientes clinicos de dichos pacientes, cuando
hay normas que establecen que el tabaco es un factor determinante y deberia
estar censado para un mejor control y evaluacién de los enfermos

esquizofrénicos. ¢4

El fumar cigarrillos o tabaco, genera varios efectos en el organismo como la
alteracion de la biodisponibilidad de neurorreguladores ademas de aumentar
la frecuencia cardiaca la presidon arterial, aumenta la liberacion de acetil
colina, y serotonina  encargada de la disminucion del apetito. Todo esto
afectado tras la ingesta de cigarrillos: ¢4

En otras teorias el tabaco ayuda a evitar las recaidas por la enfermedad.
Ademas de contrarrestar los efectos adversos de la medicacion. Esto descrito
por Jiménez y colaboradores, dejando entre dicho que el consumo de tabaco
en ciertos casos pudiera ocuparse como terapia, para mejorar la calidad de

vida de los pacientes, tener otro tipo de efectos en el organismo- ¢7)
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Ademas del tabaco hay infinidad de sustancias que generan efectos
secundarios en especial en los pacientes con esquizofrenia, ademas de haber
evidencias de episodios maniacos inducidos por cafeina, no solo en el café si

no en bebidas energéticas o bebidas gaseosas, como los refrescos de cola.

En el estudio de Cruzado- Lizardo se menciona que el consumo de cafeina
en un aproximado de 10 -15 mg estad asociada al desarrollo de cuadros
psicoticos, si aunamos que por cada 100 ml de refrescos de cola se contiene
9.6 mg de cafeina, y el consumo de los pacientes con esquizofrenia puede
rebasar el litro de refrescos de cola (dos refrescos de 600 mL como maximo, en
este estudio) afecta en mayor medida dando como resultado los episodios

psicaticos: 8

El tabaco asi como la cafeina presente en los refrescos de cola, tienen efectos
extrapiramidales en el organismo de los pacientes con trastornos mentales en
especial los que padecen esquizofrenia y que ademas son tratados con
olanzapina. En conjunto aumentan la aparicion de episodios psicoticos esto
en con base a estudios mencionados anteriormente en comparacion con la
investigacion presente, el numero de pacientes es fundamental para obtener

resultados que marquen la diferencia y que tengan impacto. 8

Finalmente y siendo posiblemente un tema muy importante para abordar con
los pacientes psiquiatricos es que hay evidencia que los antipsicéticos de
segunda generacion ademas de tener interaccion con ciertas sustancias
consumidas por los pacientes con trastornos mentales como la esquizofrenia,
pueden ocasionar trastornos metabdlicos, como la aparicion de sindrome
metabdlico. En su mayoria, se desarrolla la diabetes mellitus tipo dos por la

administracion de olanzapina, clozapina entre otros. 7

Para los médicos es importante la estabilidad de los pacientes esquizofrénicos,
pero para el nutridlogo es primordial el control y mantenimiento del paciente.

Cuando estos pacientes son sometidos a tratamientos farmacologicos genera
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un sinfin de sintomas extrapiramidales que conllevan al consumo de cafeina y

tabaco como solucién a la somnolencia irritabilidad y ansiedad. 7

En estudios de la organizaciéon mundial de la salud refiere que cerca de 450
millones de personas padecen enfermedades mentales de algun tipo (la carga
global de las enfermedades es un indicador Unico para medir el impacto de las
pérdidas mortales y no mortales de las enfermedades y los accidentes en las
personas, para orientar la toma de decisiones por medio de la priorizacion e
inversibn econdmica en salud). Esta carga global de enfermedades, ha
destacado ciertos porcentajes donde se describe el impacto que tienen las
personas con trastornos mentales y de qué manera afectan a la sociedad vy al

gasto econémico destinado a la salud. (¢

En México el producto nacional bruto es de 1,971 billones de ddlares,
idealmente esto corresponderia a 59.13 millones de ddlares; de lo cual apenas
el 2 % de ese presupuesto es asignado a la sud mental. Siendo realmente
escaso el presupuesto, para cubrir tratamiento farmacoldgico y nutricional de

los pacientes internados en instituciones psiquiatricas. (6

Las sustancias nocivas como el tabaco y los azucares, ademas de la cafeina
contenida en los refrescos de cola, pueden traer consecuencias de gravedad,
como la aparicion de episodios psicéticos, especificamente en este tipo de
pacientes. En el Hospital Psiquiatrico Granja la Salud, el consumo de estas
sustancias no tienen restriccién alguna, los pacientes tienen libre acceso a los
cigarros y a los refrescos de cola, aunque les establecen un limite econémico
correspondiente, el personal, en ocasiones, les proporcionan los recursos o
incluso se los regalan, lo anterior, dificulta un seguimiento adecuado de la
enfermedad. No se toma en cuenta la afectacion que se pudiera ocasionar en
los pacientes tratados con olanzapina, de manera especifica, y otros

medicamentos.
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IX. CONCLUSIONES:

En cuanto a la relacién tabaco- refrescos de cola y el aumento de episodios
psicoticos en pacientes con esquizofrenia, no hubo evidencia suficiente para
indicar que los factores de riesgo consumo de refresco de cola y consumo de
tabaco en estos pacientes influyen en la aparicién de episodios psicoticos. Sin
embargo, existen estudios en los cuales se demuestra un efecto en el aumento
de episodios psicoticos en los pacientes con esquizofrenia y tratados con
olanzapina, el numero de pacientes de los estudios analizados era superior a
setenta, por lo que podemos inferir que el resultado del presente estudio se

deba al bajo numero de pacientes estudiados.

El antipsicético olanzapina se metaboliza por enzimas que pueden ser
afectadas por inhibidores e inductores externos, tales como la cafeina y la
nicotina presentes en los refrescos de cola y tabaco, respectivamente. Por tal
motivo la presencia de estas sustancias y el tratamiento con olanzapina pueden

afectar los sintomas de la esquizofrenia.

El consumo de tabaco y refrescos de cola inhiben algunas funciones como el
hambre y el suefo, cuando los pacientes consumen tabaco y no se presentan
a comedor por falta de apetito, en el departamento de nutricion y dietética se

desperdicia abasto que pudiera ser consumo en vez del tabaco.
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X. RECOMENDACION

Se recomienda disminuir o eliminar la venta de cigarros y refrescos a los
pacientes, estas sustancias afectan a los pacientes debido a que disminuye
su apetito; los refrescos de cola, promueven el consumo elevado de azucares

generado el aumento de depdésitos de grasa.

Se sugiere realizar otros estudios donde se incluya a un mayor niumero de
pacientes con diagnostico de esquizofrenia, tratados con olanzapina y que

tengan habitos de consumo de tabaco y refrescos de cola.
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XII. ANEXOS
Formato 1: solicitud de permiso para revision de expedientes.

U AEM | Universidad Autonoma
del Estado de México

Edo de México, a1 de diciembre del 2017

DR.CARLOS ELIAS OLIVARES ANORVE

JEFE DE ENSENANZA

INSTITUTO DE SALUD DEL EDO.DE MEX/HOSPITAL
ZOQUIAPAN GRANJA LA SALUD

PRESENTE:

Por este conducto me dirijo respetuosamente, enviandole un cordial saludo y al mismo tiempo para
solicitarle de la manera mds atenta su apoyo para que la pasante de la Lic. en Nutricién Ana Paulina
Zamora Suarez pueda tener autorizacion para revisar algunos expedientes clinicos, con el fin de
realizar su trabajo de tesis de licenciatura titulado: “/INFLUENCIA DEL TABACO Y REFRESCOS DE COLA
EN EPISODIOS PSICOTICOS EN PACIENTES CON ESQUIZOFRENIA TRATADOS CON OLANZAPINA DEL
HOPITAL PSIQUIATRICO GRANJA LA SALUD ”.

Agradezco de antemano su apoyo para la realizacién de dicho proyecto

Sin mas por el momento, me despido quedando a sus érdenes para cualquier duda o aclaracién.

Atentamente:
M. en C. MARIA'INES Gonzdlez Chavez
C.U. UAEM. AMECAMECA



Anexo 2

Formato 2: Aceptaciéon y permiso pararevision de expedientes

GOBIERNO DEL

ESTADO DE Méx'co GOBIERNO QUE TRABAJA ¥ LOGRA
. @NGRANDE

HOSPITAL ZOQUIAPAN GRANJA LA SALUD

|
|
i
|
|
!

“2017. Ao del Centenario de las constituciones Mexicana y Mexiquense de1917”
Ixtapaluca, Edo de México;
01 de Diciembre de 2017

Asunto: Permiso.
A quien corresponda

Presente:

Por medio de este conducto me dirijo a usted respetuosamente, enviandole un
cordial saludo, al mismo tiempo para autorizar que la C. Ana Paulina Zamora
Suarez pasante de la Licenciatura en Nutricion del Centro Universitario UAEM
Amecameca, tenga acceso a los expedientes solicitados, para su trabajo de tesis
de licenciatura titulado: “/NFLUENCIA DEL TABACO Y REFRESCOS DE COLA EN
EPISODIOS PSICOTICOS EN PACIENTES CON ESQUIZOFRENIA TRATADOS
CON OLANZAPINA DEL HOSPITAL PSIQUIATRICO GRANJA LASALUD”.

Lo anterior para su conocimiento y dar inicio al tramite correspondiente.
Sin otro particular, me despido de usted con un cordial saludo.

Atentamente \\

& #AQE MTFICD /




Anexo 3

Formato 3: hoja de recopilacion de datos

# NOMBRE Tipo de EDAD Olanzapina CONSUME | CONSUME | EPISODIOS

esquizofrenia Dosis / TABACO | REFRESCO | PSICOTICOS
Concentracién | S| NO | NO

' Cgmﬁc\\o Telix Jose Juon | €, Povoncrde | Yganes 10mg | -2 ni

: Cebelos Rojs Dowd £o Resdua\ | 70and |0mg l

¥ b o) ouinis Tl £o lvenarde | 10 oo 5mg ]

' |Diaz_Helo Rofael € Resdud [0 | omg | | \

- (:\O\AGY\ Silueste £, Res\c\uak 53af0s| 10mg 5 l |

: uﬂ\'\ﬁnc\ft Sm‘\c\ncz Gos‘wo £, Parcho\c\e 12 apos 10 mﬁ -

? sl Rojas Fewondo A €. lndbenc.| (2apes | S™Mg f

: Ogec\o Beyrmdmo Covmelo| €« Zesiduad | 81 6pcs 10 mg | [

D e e Teiato €5 Pavgrorde] 836505|  Smg 2

h Asle  Zeoede Viclos ¢. Paonode| €4apes 10 mg '

11 Marcon He;\Aozzz Crecencio [, Indikienc. | 64aios (Gmg 1

b &m\»eéo Ore_s—\es J Herades & Pcuanou\c 61 ados l0m8 1

o T loves Moul\o Jose n(\lowc & po.mnmc\e S3av05 Smg

* l6heusky Mo Bene & | £ foranade|¢6 aies [0mg f

x Gantales Sandhez Mangel |f, Residud |76 asos imy 2

v leon_Goree  Ricasde €0 Resideal |62 agor 10myg I [ I

7 | Pmentel Hopor fedrg |0 esided [T3ofes|  Smy / /

=5 fedeq Sonchez Flavie T [€. Pavanevde| 48apes 10mg l

> Desc. ro\(lagcc Refael P Pavanorde |I3an s Omg 1

-~ Roman Ruera plonso & Payancrde[13afm i0mg
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# NOMBRE Tipo de EDAD Olanzapina CONSUME | CONSUME | EPISODIOS

esquizofrenia Dosis / TABACO REFRESCO | PSICOTICOS
Concentracién | I NO | §I NO

| Seew lgoace |6 Resdud | s 10 1

' Saucede uemaﬂ(\e? Qﬂgmm\ £, Res\(\ua\ 15005 10 mg

P Vilolgo Comodo ) Goe |8 Ressdid | 600z 10mg &3 '

4 Nymgs \‘azqucz Glbecdo | £ Organica | Sdefios l0mg 2 1 {ll

- Rigesa M(’,mc;m;\et Juan lose [€, Parvanorde | §2 asios i0mg 3-3 f HH-

: CQ\on ‘un\e‘AO Jo\qe i\\ke“o g, Po\or\mc\e 52ai09 S5m§ {

! Dejconcx:\c\'o Roaev\'lo ¢. Paanorde |S4aos 10mg [ Mt L

; fs\\or\o Gomee Jum\ £s Resu\gg\ q80ﬁos lOm\j

. Hevmesilo Warley Alnso  [6s Parenorde | 5zanos I0mg 1 -2

0 Nlemapder Jaemlo Pancsco |82 Pavanarde |56 anos 10my f l H

o James Sahnas Joan €. Panorde |50 ones 10¥ng 1 TH-

12 Mavquee Moshnez Lus A | €o Paononde| 34aios 10mg {

B |Madwez Manelle Vi u({‘jo Eu‘nc\\(é‘ﬂ‘c- dapes| MY &3 | il

% Monlape Tewande Gullamo ¢, Paanaide [54anos 19mg y

= Mowles Pneda Mmonde €, fnanode | 62080 | 10mg -4 I |l

& Noacz Gonales Roben e pQ\CmO\AC SS ancs \Omg -3 |

- Pever \Jeqq Movieme  |§. Manode [Sgafos {Omg | |

B | fedd E\(:‘o\n . Gganca_|Hlaos bmg -2 il

19

20
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Anexo 4

Tablas de contingencia para verter la informacién recolectada (Manual)

Episodios psicoéticos

a= Numero de pacientes con episodios
psicoticos y que fuman.

b= Numero de pacientes que no han tenido
b episodios psicoticos y que si fuman.

Tabaco c= Numero de pacientes con episodios
psicoticos y que no fuman.

d= Numero de pacientes que no han tenido
- episodios psicoticos y que no fuman.

C d n=38

Episodios psicoéticos
+ -

a= Numero de pacientes con episodios
psicoticos y que consumen refrescos de cola.

b= Numero de pacientes que no han tenido

episodios psicoticos y que consumen

refrescos de cola.
Refrescos de cola

d c= Numero de pacientes con episodios
psicéticos y que no consumen refrescos de

cola.

d= Numero de pacientes que no han tenido
episodios psicoticos y que no consumen
refrescos de cola.

n=38
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Anexo 5.

Instrumento de recoleccion de datos

NUmero

Nombre

Edad

Olanzapina

Dosis

Consumo
de tabaco
Si/No

Consumo
de
refresco
de cola
Si/No

Episodios
psicoéticos
Si/No
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Anexo 6.

Célculos para obtencién de resultados

Ho : P episodios = P episodios

Ha : P episodios # P episodios

Variable dependiente: Episodios psicoticos

Variables independientes: fumar

y consumo de refrescos de cola

Céalculos:
X2= (O-E)? E= frecuencia esperada
E O= frecuencia observada

E=(TR) (TC) TR= total del rengldn
TC= Total de la columna

n = total de observaciones
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Se obtuvieron los siguientes resultados:

X?2=1.32 < 3.84 =no es estadisticamente significativo (consumo de tabaco)

X 2=.112 < 3.84 no es estadisticamente significativo (consumo de refrescos

de cola)

X?=1.32

RM =2.43

v

consumo de tabaco

[c95% = 0.59 — 9.97

X? =.112

RM = .769 > consumo de refrescos de cola

1c95% = .180 — 3.27
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Episodios Ea=13x21 =7.1

38
9/7.1 | 4/5.8
+ Eb=13x17=5.8
12/1 13/1
3.8 2.5 38

Ec=25x21=13.8

38

Ed=25x17 =125

38

X2={(9-7.1)% +{(4-5.8)% +{(12-13.8)3 + {(13-12.5)?}

7.1 5.8 13.8 12.5

=3.61 +3-24+3.24+0.25

7.1 5.8 13.8 125
=0.5084 + 0.5586 + 0.2347 + 0.02

X?2=1.32<3.84 —> no es estadisticamente significativo
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Refrescos

15/15.4 [13/12.5

6/5.5 4/4.4

Ea=28x21 =15.47

38
Eb=28x17=12.52
38
Ec= 10x21=55
38
Ed=10x17 =44

38

X2 = {(15- 15.4)2} + {(13 — 12.5)2} + {(6 — 5.5)2} + {(4 — 4.4)%} =

154 12.5 5.5 4.4
=.16 + .25+ .25+ .16
154 125 55 44
=.0103 + .02 + .0454 + .0363

X? =.112 < 3.84 no es estadisticamente significativo.
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Anexo 7

Psicosis por consumo de tabaco y cafeina segin A. Gutiérrez-Martin (66)

Psicosis

Neurosis

Diabetes

Cancer de mama

Enfermedad Cardiaca
por Isquemia

Hipertension

0

200 400 600 800

1000 1200

N internacion

B Consultorios externos

¥ Atencion primaria

M Servicios comunitarios a la salud

¥ Servicios sociales (adultos)




Anexo 8

Ficha técnica de la olanzapina

NOMBRE DELMEDICAMENTO

Olanzapina Phamagenus 2,5 mg comprimidos
recubiertos con pelicula EFG

Olanzapina Pharmagenus 5 mg comprimidos
recubiertos con pelicula EFG

Olanzapina Pharmagenus 7,5
comprimidos recubiertos con pelicula EFG
Olanzapina Pharmagenus 10 mg comprimidos
recubiertos con pelicula EFG

mg

FORMA FARMACEUTICA

Comprimido recubierto con pelicula.
Olanzapina Pharmagenus 2,5
comprimidos redondos, de color blanco.
Olanzapina Pharmagenus 5 mg: comprimidos
redondos, de color blanco, con la inscripcion
“6” en una cara.

Olanzapina Pharmagenus 7,5 mg:
comprimidos redondos, de color blanco, con la
inscripcion “7,5” en una

cara

Olanzapina Pharmagenus 10 mg:
comprimidos redondos, de color blanco, con la
inscripcion “10” en una

cara

mg:

INDICACIONES TERAPEUTICAS

La olanzapina esta indicada en el tratamiento
de la esquizofrenia.

La olanzapina es efectiva en el mantenimiento
de la mejoria clinica durante la terapia de
continuacion en

Los pacientes que muestran una respuesta
terapéutica inicial.

La olanzapina esta indicada en el tratamiento
del episodio maniaco moderado o grave.

La olanzapina esta indicada en la prevencion
de las recaidas en pacientes con trastorno
bipolar cuyo

episodio maniaco ha
tratamiento con olanzapina

respondido  al

POSOLOGIA
ADMINISTRACION

Y FORMA DE

Esquizofrenia: La dosis inicial recomendada
de olanzapina es de 10 mg al dia

ADVERTENCIAS Y
ESPECIALES DE EMPLEO
En muy raras ocasiones se han notificado
casos de hiperglucemia y/o aparicion o
exacerbacion de diabetes

Ocasionalmente asociada a cetoacidosis 0
coma, con algun desenlace fatal. En algunos
casos se ha

PRECAUCIONES

INTERACCION CON OTROS
MEDICAMENTOS Y OTRAS FORMAS DE
INTERACCION

Se debe tener precaucién en pacientes en
tratamiento con medicamentos que pueden
producir depresion del
Sistema nervioso central.
Induccion del CYP1A2: EI

tabaco y la
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Informado de un aumento previo de peso, lo
gue puede ser un factor predisponente.

carbamazepina pueden inducir el metabolismo
de la olanzapina, lo

que puede producir una reduccién de las
concentraciones de olanzapina.

Inhibicion del CYP1A2: Fluvoxamina, un
inhibidor  especifico del CYP1A2, ha
demostrado inhibir

significativamente el metabolismo de Ila

olanzapina

EFECTOS SOBRE LA CAPACIDAD PARA
CONDUCIR Y UTILIZAR MAQUINAS

No se han realizado estudios sobre la
capacidad para conducir y utilizar maquinas.
Puesto que olanzapina

puede causar somnolencia y mareos, los
pacientes deben ser prevenidos sobre el uso
de maquinaria y

Vehiculos motorizados.

Reacciones adversas

Las reacciones adversas muy frecuentes
(21/10) asociadas al uso de olanzapina en
ensayos clinicos fueron

Somnolencia y aumento de peso.

En ensayos clinicos realizados en pacientes
de edad avanzada con demencia, el
tratamiento con olanzapina

estuvo asociado con una mayor incidencia de
muertes y reacciones adversas
cerebrovasculares.

PROPIEDADES FARMACOLOGICAS

La olanzapina es un agente antipsicotico,
antimaniaco y estabilizador del &nimo que ha
demostrado un

amplio perfil farmacol6gico a través de un
namero de sistemas receptores.

PROPIEDADES FARMACOCINETICAS

La olanzapina se absorbe bien después de su
administracion  oral; la  concentracion
plasmatica maxima se alcanza en un plazo de
5 a 8 horas. Su absorcién no se modifica con
la ingesta. No se ha determinado Ia
biodisponibilidad oral absoluta relacionada con
la administracién intravenosa.
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Anexo 9

DSM IV (Criterios Para El Diagndstico de Esquizofrenia)

Sintomas caracteristicos:

Dos (o mas) de los siguientes, cada
uno de ellos presente durante una
parte significativa de un periodo de 1
mes (0 menos si ha sido tratado con
exito)

1. ideas delirantes

2. alucinaciones

3. lenguaje desorganizado (p. e€j.,
descarrilamiento frecuente o]
incoherencia)

4. comportamiento catatonico o0
gravemente desorganizado

5. sintomas negativos, por ejemplo,
aplanamiento afectivo, alogia o abulia

SoOlo se requiere un sintoma del Criterio A si las ideas delirantes son

extrafas, o si las ideas delirantes

consisten en una voz que comenta

continuamente los pensamientos o el comportamiento del sujeto, o si dos o

mAas voces conversan entre ellas.

B.-Disfuncién social/laboral:

C.-Duracion:

D.-Exclusibn de los trastornos
esquizoafectivo y del estado de
animo:

E.-Exclusion de consumo de

sustancias y de enfermedad médica:

Clasificacion del
longitudinal

Episodico con sintomas residuales
interepisddicos

Episddico sin sintomas residuales
interepisddicos

Episodio Unico en remision parcial
Episodio Unico en remision total

curso

ESQUIZOFRENIA PARANOIDE

Preocupacion por una o mas ideas
delirantes o alucinaciones auditivas
frecuentes.

B. No hay lenguaje desorganizado, ni
comportamiento catatonico o]
desorganizado, ni afectividad
aplanada o inapropiada

ESQUIZOFRENIA
DESORGANIZADO

1. lenguaje desorganizado
2. comportamiento desorganizado
3. afectividad aplanada o inapropiada

ESQUIZOFRENIA
CATATONICO

DE TIPO

inmovilidad motora manifestada por
catalepsia (incluida la flexibilidad
cérea) o estupor

2. actividad motora excesiva (que
aparentemente carece de propdsito y
no estd influida por estimulos
externos)

3. negativismo extremo (resistencia

aparentemente inmotivada a todas
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las 6rdenes o mantenimiento de una
postura rigida en contra de los
intentos de ser movido) o mutismo

4. peculiaridades del movimiento
voluntario manifestadas por la
adopcibn de posturas extrafas
(adopcion  voluntaria de posturas
raras 0 inapropiadas), movimientos
estereotipados, manierismos
marcados 0 muecas llamativas

5. ecolalia o ecopraxia

ESQUIZOFRENIA
INDIFERENCIADA

Un tipo de esquizofrenia en que
estdn presentes los sintomas del
Criterio A, pero que no cumple los
criterios para el tipo paranoide,
desorganizado o cataténico.

ESQUIZOFRENIA RESIDUAL

Ausencia de ideas delirantes,

alucinaciones, lenguaje
desorganizado y comportamiento
catatonico 0 gravemente

desorganizado.

B. Hay manifestaciones continuas de
la alteracion, como lo indica la
presencia de sintomas negativos o
de dos o mas sintomas de los
enumerados en el Criterio A para la
esquizofrenia, presentes de una
forma atenuada (p. e€j., creencias
raras, experiencias perceptivas no
habituales).
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XIII. GLOSARIO DE ABREVIATURAS

IESM Instituto de Estudios Superiores En Medicina

OMS Organizacion Mundial de la Salud

R.I Resistencia a la Insulina

DMT2 Diabetes Mellitus Tipo 2

ECV Enfermedad Cardio Vascular

HCO Hidratos de Carbono

AP2G Antipsicoticos de Segunda Generacion

DSM Manual Diagndstico y Estadistico de los Trastornos Mentales
FDA Food and Drug Administration

LADME Procesos de Liberacién, Absorcion, Distribucion, Metabolismo y
Excrecion

RNA Acido Ribonucleico

HAPs Hidrocarburos Arométicos Policiclicos

5HTD2 Receptores de Serotonina
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