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CARTAS AL DIRECTOR

Cartas al Director

Bloqueo auriculoventricular inducido por
risperidona a altas dosis

Sr. Director:

La risperidona es un farmaco antipsicético, derivado benzoiso-
xazolico que se clasifica dentro de los denominados “antipsicéti-
cos atipicos” dado que, a diferencia de los convencionales que son
antagonistas dopaminérgicos (D2), son antagonistas serotoninér-
gicos (5-HT?2) y dopaminérgicos (D2), lo que da lugar a diferen-
cias farmacoldgicas importantes como una menor incidencia y
gravedad en los efectos adversos extrapiramidales'.

La utilizacién de los antipsicéticos atipicos en el tratamiento
de la esquizofrenia es cada vez mayor, motivado en principio
por la mejor tolerancia que presentan estos tratamientos. No
obstante, las dosis empleadas en la practica médica son en
muchos casos superiores a las dosis recomendadas por las guias
terapéuticas mds relevantes, lo que puede hacer aumentar el
riesgo de aparicion de efectos adversos dosis-dependientes’.

A continuacién se describe el caso de un paciente con un
bloqueo auriculoventricular (AV) por ingesta de risperidona a
altas dosis.

Descripcion del caso

Se describe y comenta el caso de un varén de 40 afios con ante-
cedentes de VIH (+) en tratamiento antirretroviral con estavudina
(40 mg/12 h), didanosina (250 mg/24 h), tenofovir (245 mg/24 h)
y lamivudina (300 mg/24 h), VHC (+) y VHB (+) que ingresa
para su estabilizacion en un hospital psiquidtrico de media estan-
cia, con el diagndstico de esquizofrenia paranoide en tratamiento
con risperidona a dosis de 9 mg al dfa. Las pruebas que se le reali-
zaron en el momento del ingreso fueron normales y la medicién
del parametro PR en el electrocardiograma (ECG) fue de 156 ms
(Fig. 1). Los dias posteriores y ante la falta de mejoria del pacien-
te, se decidié aumentar de manera progresiva la dosis de risperi-
dona hasta 15 mg/24 h. El resto del tratamiento incluia antirretro-
virales, omeprazol (20 mg/24 h), biperideno (2 mg/12 h), acetato
de megestrol (400 mg/24 h), lorazepam (5 mg/12 h) y lormetaze-
pam (2 mg/24 h). A los quince dias de producirse el aumento de
dosis de la risperidona, se observé en el ECG un alargamiento del
PR, siendo progresivo en los dos primeros ciclos y haciéndose
constante con un valor de 228 ms hasta la onda P no conducida
(Fig. 2), por lo que, dada la gravedad de la situacién y ante la
posibilidad de que risperidona pudiera estar relacionada con esta

Fig. 1. ECG basal. Risperidona a dosis de 9 mg al dia. Valor PR 156 ms.
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Fig. 2. ECG con risperidona a dosis de 15 mg al dia. Valor PR 228 ms.

alteracion, se disminuyd la dosis a 9 mg/24 h y se decidi6 realizar
un ECG de control semanal. Posterior a esta reduccion de dosis,
se observd una normalizacién progresiva del valor PR (Fig. 3).

Fig. 3. ECG de normalizacion. Risperidona a dosis de 9 mg al dia. Valor
PR 172 ms.

No obstante, debido al empeoramiento de la clinica psiquidtrica
del paciente se decidié volver a aumentar la dosis de risperidona a
15 mg/24 h manteniendo el control electrocardiografico semanal.
A los quince dias, el ECG mostré nuevamente un alargamiento del
PR, progresivo en los primeros dos ciclos y haciéndose constante
con un valor de 244 ms hasta la onda P no conducida (Fig. 4), por
lo que se suspendi6 de forma definitiva la risperidona.

Fig. 4. ECG con risperidona a dosis de 15 mg al dia. Valor PR 244 mseg.

Con la finalidad de descartar alguna causa no farmacolégica
sobre el hecho acontecido y ante la duda del tipo de bloqueo
AV de segundo grado que desarrolla el paciente, se solicité una
consulta al servicio de cardiologia que tras revisar los electro-
cardiogramas concluyé que el tipo de bloqueo AV era de
segundo grado tipo I de Mobitz o bloqueo AV de Wenckebach.
Asimismo se le realizé un ecocardiograma que no mostré nin-
guna anomalia cardiaca.

Discusion

El bloqueo AV es una alteracién de la conduccién del
impulso cardiaco del nédulo sinusal a los ventriculos que es
necesario evaluar porque en ultima instancia puede determinar
un sincope o una parada cardiaca’.
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El bloqueo AV puede ser de primer grado, denominado
conduccién AV prolongada, que se caracteriza por un inter-
valo PR superior a 0,2 segundos, de segundo grado (bloqueo
AV intermitente) cuando algunos impulsos auriculares no
son conducidos al ventriculo y de tercer grado cuando el
impulso auricular no se propaga a los ventriculos. A su vez,
el bloqueo cardiaco de segundo grado se subdivide en tipo I y
tipo II de Mobitz. El tipo I consiste en una prolongacién pro-
gresiva del intervalo PR anterior al bloqueo de un impulso
auricular, se observa con mayor frecuencia como una altera-
cién transitoria en los infartos de la pared interior o por into-
xicacion farmacoldgica con la digital, los betabloqueantes y
los antagonistas del calcio. Por otro lado, el tipo II es cuando
la conduccién fracasa de forma brusca e inesperada sin que
exista un cambio precedente en el intervalo PR. A diferencia
del bloqueo secundario tipo I, el tipo II tiende a progresar a
un bloqueo cardiaco completo, por lo que resulta importante
su diagndstico’.

El bloqueo AV no aparece descrito como efecto adverso
en la ficha técnica de risperidona‘, sin embargo en los estu-
dios previos a su comercializacion, que incluyeron a 2.607
pacientes, se observo la aparicion de palpitaciones, hiperten-
sién, hipotensién, bloqueo AV e infarto de miocardio con
una frecuencia de 1/100 a 1/1.000 pacientes'”. En la literatura
biomédica no se encuentran casos en los que se haga referen-
cia a la aparicién de bloqueo AV de segundo grado asociado
a risperidona.

La aplicacion del algoritmo del Sistema Espafiol de Far-
macovigilancia (modificado de Karch y Lasagna) empleado
para valorar la imputabilidad y el origen causal de la posible
reaccion adversa por risperidona obtuvo un resultado de defi-
nida. La reaccién adversa fue comunicada al Centro de Far-
macovigilancia regional, desde donde nos informaron que
hasta el momento no habia en FEDRA, la base de datos
nacional de sospechas de reacciones adversas a medicamen-
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tos, ninguna notificacién de bloqueo AV asociado a risperi-
dona.

Las guias de consenso mds relevantes para el tratamiento
de la esquizofrenia recomiendan una dosis de mantenimiento
de risperidona de 4-6 mg al dia**. Sin embargo, en algunos
casos de mayor gravedad puede ser necesario utilizar dosis
mds altas, siendo 16 mg la dosis diaria mdxima autorizada
por la ficha técnica‘. En el caso que se describe la dosis rela-
cionada con el bloqueo AV es de 15 mg. Se recomienda por
tanto, sobre todo en los pacientes con dosis altas de antipsi-
céticos, considerar el aumento del riesgo de aparicion de
efectos adversos, con objeto de detectarlos y corregirlos con
la mayor prontitud y eficacia posibles.

E. Rodriguez-Garcia, L. Ozcariz-Collar

Servicios de Farmacia y de 'Medicina Familiar.
Hospital San Juan de Dios. Donostia
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