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terior o por intoxicacién farmacolégica con la digital, los blo-
queadores beta y los antagonistas del calcio. Por otro lado, el
tipo 1l es cuando la conduccién fracasa de forma brusca e ines-
perada sin que exista un cambio precedente en el intervalo PRe=, 7= - e - ..
Adiferencia del bloqueo secundario tipo |, el tipo Il tiende a pro-RCltOIISIS hepatlca pOI' |an|X|mab
gresar a un bloqueo cardiaco completo, por lo que resulta imporg. pirector:

tante su diagndstiéo

El bloqueo AV no aparece descrito como efecto adverso en Ignfiiximab es un anticuerpo monoclonal quimérico humano de-
ficha técnica de risperidofiesin embargo, en los estudios pre- rivado del ratén que inhibe la actividad funcional del factor de
vios a su comercializacion, que incluyeron a 2.607 pacientes, s@ecrosis tumoral alfa (TNE) y forma complejos estables con el
observo la aparicion de palpitaciones, hipertension, hipotensionTNF-o. humano, lo que lleva a la pérdida de actividad de éste.
bloqueo AV e infarto de miocardio con una frecuencia de 1/100Est4 autorizado, entre otras indicaciones, para el tratamiento de
a 1/1.000 pacientég. En la literatura biomédica no se encuen- la psoriasis en placas entre moderada y grave en adultos que no
tran casos en los que se haga referencia a la aparicion de bloquegspondan o en los que esté contraindicado otro tratamiento sis-
AV de segundo grado asociado a risperidona. témico, incluidas la ciclosporina, el metotrexato 0 PUVA. Las

La aplicacion del algoritmo del Sistema Espariol de Farmaco-reacciones adversas mas frecuentes por infliximab fueron las
vigilancia (modificado de Karch y Lasagna), empleado para va-relacionadas con la perfusion (disnea, urticaria y cefalea). Alre-
lorar la imputabilidad y el origen causal de la posible reacciondedor de un 10% de los pacientes experimentaron otro tipo de
adversa por risperidona, obtuvo un resultado de definida. Larastornos, como infecciones virales (gripe, virus del herpes), ce-
reaccion adversa fue comunicada al Centro de Farmacovigilanfa|ea, \/értigos y mareos, rubor7 na’_useas7 dolor abdominaL fatiga,
cia regional desde donde nos informaron que, hasta el momentgjolor toracico y elevacion de las transaminasas hepaticas.
no habia en FEDRA, la base de datos nacional de sospechassy uso esta contraindicado en pacientes con sepsis, tuberculo-
de reacciones adversas a medicamentos, ninguna notificacion dgs, abscesos o infecciones oportunistas, e insuficiencia cardiaca
bloqueo AV asociado a risperidona. moderada o gra¥e.

Las guias de consenso mas relevantes para el tratamiento de lapescribimos un caso de citolisis secundaria al uso de inflixi-

equiZOfrenia recomiendan una dosis de mantenimiento de riSmab en un paciente con psoriasis en p|acas genera"zada con
peridona de 4-6 mg al && Sin embargo, en algunos casos de afectacién grave palmoplantar.

mayor gravedad puede ser necesario utilizar dosis mas altas,

siendo 16 mg la dosis diaria maxima autorizada por la ficha técpescripcion del caso

nica. En el caso que se describe, la dosis relacionada con el blo-

queo AV es de 15 mg. Se recomienda, por tanto, sobre todo en lo¥aron de 32 afios y 73 kg de peso, diagnosticado de psoriasis
pacientes con dosis altas de antipsicéticos, considerar el aumerilesde hace 10 afios. No refiere alergias medicamentosas; es fu-
to del riesgo de aparicion de efectos adversos, con objeto de déhador y bebedor de fines de semana. Ha sido tratado durante el

tectarlos y corregirlos con la mayor prontitud y eficacia posibles.afio 2005 y la primera mitad del afio 2006 con efalizumab, ci-
closporina y acitretina, sin resultados satisfactorios. En septiem-
E. Rodriguez-Garcia® bre de 2006 presenta un brote agudo de psoriasis generalizada
y L. Ozcariz-Collar® casi eritrodérmica y, tras una revision por el servicio de derma-
aFarmacéutica Especialista en Farmacia Hospitalaria. tologia, se inicia tratamiento con infliximab en dosis de 5mg/kg,
Hospital San Juan de Dios. San Sebastian. Espafia S€guida de dosis adicionales de 5mg/kg en perfusion a las 2y
bMédico Especialista en Medicina Familiar. 6 Sémanas siguientes a la primera, y con posterioridad cada 8 se-
Hospital San Juan de Dios. San Sebastian. Espafia.manas. Se realiza previamente radiografia de térax y analitica
con bioquimica y hemograma, sin datos relevantes, asi como 2
Bibliografia determinaciones de Mantoux separadas por una semana que fue-
ron negativas. En octubre recibe la segunda perfusion, sin pre-
1. Risperidone. DrugDéxdrug evaluation. Micromedex healthcare series  sentar efectos secundarios. Tras la tercera perfusién, en noviem-
2007. bre, se plantea el cambio de tratamiento a etarnecept, pero el

2. American Psychiatric Association. Practice guideline for the treatment i ) ) o
of patients with schizophrenia. 2.2 ed. 2004. paciente prefiere continuar con infliximab por su buena toleran-
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Tabla 1. Concentracién de transaminasas respecto logado potencialmente capaces de producir toxicidad hebatica
al inicio de tratamiento La incidencia estimada de reacciones de hepatotoxicidad por
GPT (U/l) GOT (U/l) GGT (U/1) farmacos es muy variable, de 8,9 a 406 pacientes por millon de
habitantes y afio, debido a las grandes diferencias metodolégicas
+1mes 44 87 38 de los estudios, pero si se tienen sélo en cuenta los casos gra-
+2 meses a4 87 38 ves, la mortalidad es superior al 10% en la mayoria de las*series
+ 4 meses 1150 430 185 En el diagnéstico diferencial de una lesién hepatica siempre
+5 meses 161 ” 154 deben considerarse los medicamentos como posibles agentes
+ 6 meses 59 40 49 causaled
+ 8 meses 28 23 25 En la ficha técnica de infliximab se describe que durante la ex-
+ 11 meses 175 242 16 periencia poscomercializacion se observaron casos muy raros de
GGT: gammaglutamil transpeptidasa; GOT: transaminasa glutamicoxalacética; GPT: transaminasa ictericia y hepatitis no infecciosa, algunos con caracteristicas
glutamicopirdvica. de hepatitis autoinmunitafiaSe produjeron casos aislados de

fallo hepatico que resultaron en trasplante hepatico o mderte
ciay la favorable evolucion en su enfermedad. La analitica pos-  A| realizar una btsqueda bibliografica encontramos casos de
terior a esta perfusion pone de manifiesto ligera elevacion de lag|evacion de las transaminasas, hepatitis autoinmunitaria, coles-
transaminasas, sin otros hallazgos de interés. En la analitica pregsis hepética y trasplante hepatied
via a la perfusion correspondiente al mes de enero de 2007, el En nuestro paciente, y debido al riesgo de utilizar como trata-
paciente present6 una elevacion considerable de transaminasgiento otro farmaco anti-ADN con igual mecanismo de accién,
glutamicopirtvica (GPT), transaminasa glutamicoxalaceética se prefirig la fototerapia como alternativa terapéutica. No se des-
(GOT) y ligera elevacion en la gammaglutamil transpeptidasacarta en un futuro, y si fuera necesario, usar ertanecept como tra-
(GGT), con valores normales de bilirrubina y fosfatasa alcalina;tamiento biolégico. El paciente normalizé su perfil hepatico sin
la serologia para virus de la hepatitis B (VHB) y C (VHC) fue secuelas, continuando asi hasta la Gltima revision.
negativa. Es remitido al servicio de digestivo para su evaluacion, gn noviembre de 2007 consultamos al Sistema Espariol de
donde toda la bateria hepatica realizada fue normal, asi comgarmacovigilancia las sospechas de hepatopatia por infliximab.
ecografia hepatica y las concentracionealantitripsina, ex-  De las 39 sospechas, 16 casos presentaron elevacion en al menos
cepto los anticuerpos anti-ADN que se encontraban en bajas conina de las enzimas hepaticas y, de ellas, 7 se recuperarony 5 no
centraciones en relacion con infliximab, por lo que probable- se recuperaron, desconociéndose el desenlace en 4 casos. En la
mente la elevacion de las transaminasas (cit6lisis-colestasishase de datos de Farmacovigilancia de la Organizacién Mundial
hasta el intervalo de hepatitis se debe a este farmaco, al no habgg |a Salud, durante el periodo comprendido entre los afios 2000
otras causas de hepatopatia. En las pruebas de imagen no se ge»006 se recogieron 649 sospechas de alteraciones hepatobilia-
tecta lesion en el higado. Tras la suspension del tratamiento, ks relacionadas con infliximab. De ellas, 302 casos presentaron
paciente normaliza sus valores a los 5 meses y el servicio de di|evacién en al menos una de las enzimas hepéticas.
geStiVO desaconseja el uso de infliximab. Los datos de transami- Los acontecimientos adversos por medicamentos Consti[uyen
nasas se presentan en la tabla 1. un grave problema de salud publica cuya prevencion precisa la
La aparicion de anticuerpos anti-ADN en bajas concentracio-participacion y el esfuerzo de todos. Los ensayos clinicos enca-
nes y la buena evolucion de la citolisis en el paciente no parecefinados a establecer el perfil de toxicidad de un farmaco, entre
indicar la aparicion de una reaccion autoinmune. otras cosas, se realizan en unas condiciones de utilizacién ra-
Posteriormente, el paciente fue tratado con fototerapia PUVAdicalmente diferentes de las de la practica diaria, por lo que es
y tratamiento topico con calcipotriol y calcitriol, con buenos re- necesario realizar un seguimiento estrecho de las reacciones
sultados en la actualidad. adversas de los farmacos introducidos recientemente en el
Se notificé la sospecha de reaccion adversa y el servicio denercado.
dermatologia cumplimentd la tarjeta amarilla correspondiente,
con su posterior envio al Centro Regional de Farmacovigilancia M.S. Garcia Simén?, S. Saliente Callén?
de nuestra comunidad autébnoma. La imputabilidad fue realiza- A. Lépez AvilaPy S. Rabell Iiiigo?
da por el servicio de farmacia segun el algoritmo de Karch-La-

i - ., aServicio de Farmacia del Hospital Universitario
sagne modificado, obteniéndose una valoracién causal de

Santa Maria del Rosell. Cartagena. Murcia. Espafia.
«probable». bServicio de Dermatologia del Hospital Universitario

Santa Maria del Rosell. Cartagena. Murcia. Espafia.
Discusion o ]
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zona, y los que solo se visitaron con los especialistas integrados.
La dispensacion farmacéutica se obtuvo a partir de las recetas re-
tiradas de la oficina de farmacia, segun el aplicativo de segui-
- =y - . miento de la prescripcion farmacéutica (SPF) del CatSalut, y se
UtllIZaC-Ion de antldepreswos seleccion6 a todos los pacientes que recibieron tratamiento an-
en paC|enteS con trastorno de tidepresivo (AD) con alguna de las siguientes especialidades

farmacéuticas, durante un periodo minimo de 240 dias/afio: ci-
talopram, escitalopram, fluoxetina, paroxetina, sertralina y ven-

ansiedad generalizada comparada

con otras indicaciones en atencion lafaxina (criterio: nivel de evidencia A de la Canadian Psychia-
primaria tric Associatifm)_. _ 5

Para el analisis se establecieron 2 grupos de comparacion: pa-
S. Director: cientes con tratamiento antidepresivo por cualquier otra indica-

cién y por TAG. Dentro de cada grupo de estudio se establecie-
Los trastornos de ansiedad y, en concreto, el trastorno de ansieen 2 subgrupos: pacientes que recibian tratamiento sé6lo con
dad generalizada (TAG) se presentan con gran frecuencia eantidepresivos (nimero total y para cada AD) y pacientes que re-
el ambito de la atencion primaria de salud (), ademas, cibia tratamiento combinado de antidepresivos y benzodiacepi-
conllevan un elevado grado de deterioro funcional psicoSocial nas (BZD, nimero total y para cada AD). Se ha realizado un anéa-
Las estrategias de tratamiento y las recomendaciones de ldisis bivariable mediante la prueba deyfa con el programa
guias de practica clinica van modificAndose en los UltimosSPSSWIN version 12, y se ha establecido una significacién esta-
afio$5 No obstante, a excepcion de algunos estudios eurodistica para valores de p < 0,05.
peo$, hay escasas pruebas cientificas sobre como se trata a De los 10.095 pacientes que tomaban AD por cualquier indi-
estos pacientes en nuestro medio. Se presenta seguidamente c&cion, se seleccioné a 8.870 sujetos en tratamiento con los AD
estudio en el que se determiné el consumo de antidepresivos emotivo de estudio, y de los 1.054 pacientes con TAG que toma-
pacientes diagnosticados de TAG en seguimiento en AP, compaban AD, se selecciond a 880 que tomaban alguno de los AD in-
rado con el resto de indicaciones de uso, en el que se analiz6 eluidos. Los resultados se muestran en la tabla 1. Los AD mas
ajuste a las recomendaciones de las guias de practica clinica méatslizados en la muestra son paroxetina y fluoxetina en ambos
actuales. grupos, tanto si se utilizan solos como si se hace en combinacién

Tabla 1. Utilizacién de los antidepresivos estudiados segtn los grupos poblacional y con trastorno de ansiedad generalizada.
Numero y porcentaje de pacientes tratados

Farmaco Poblacional TAG
Total Solo BZD % Total Solo BZD %

Paroxetina 2.843 742 2.101 26,1% 366 47 319 12,8%
Fluoxetina 1.799 586 1.213 32,6% 152 30 122 19,7%
Citalopram 1.318 328 990 24,9% 119 13 106 10,9%
Sertralina 1.251 381 870 30,5% 104 17 87 16,3%
Venlafaxina 1.044 232 812 22,2% 88 8 80 9,1%
Escitalopram 615 154 461 25,0% 51 5 46 9,8%
Total 8.870 2.423 6.447 27,3% 880 120 760 13,6%

BZD: benzodiacepinas; TAG: trastorno de ansiedad generalizada; total: nimero de pacientes incluidos; %: porcentaje de pacientes tratados con ese antidepresivo sin combinar respecto del total.
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