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CARTAS AL DIRECTOR

Cartas al Director

Sobredosis de decanoato de flufenazina sin
aparentes efectos adversos

Sr. Director:

La aparicién de los neurolépticos parenterales de liberacion
prolongada o depot supuso un notable avance en el tratamiento
ambulatorio de los trastornos psiquidtricos, tanto por su impor-
tante papel en el refuerzo del cumplimiento'? como en la dismi-
nucién de recaidas'’. Su peculiar farmacocinética, particular-
mente su lenta liberacién, los hace poco apropiados para las
situaciones de urgencia, donde deben usarse neurolépticos inci-
sivos de accién rapida; sin embargo, esta misma caracteristica
refuerza su utilidad en el tratamiento extrahospitalario a largo
plazo de la esquizofrenia en pacientes que olvidan tomar la
medicacion o que no le dan importancia‘.

A pesar de la reciente comercializacién de formulaciones de
liberacién prolongada para los llamados neurolépticos atipicos
(caso de la risperidona), el uso de los cldsicos, como el deca-
noato de flufenazina (Modecate®), atn se halla muy extendido.
Con una posologia recomendada de 25-50 mg IM cada 3-4
semanas, en general se trata de un farmaco bien tolerado que
principalmente induce cierto grado de reacciones extrapirami-
dales que suelen ser bien controladas con anticolinérgicos
como el biperideno’. Se describe a continuacién un caso en el
que, por error, se administraron a un paciente 25 mg IM diarios
durante 8 dias (dosis total 200 mg) sin aparentes efectos extra-
piramidales ni de otro tipo.

Descripcion del caso

Paciente vardn de 25 afios de edad, parapléjico como conse-
cuencia de un accidente de trafico, fumador, bebedor moderado
y consumidor habitual de drogas de abuso (cocaina, heroina,
anfetaminas, cannabis, benzodiazepinas). Tiene antecedentes
de infecciones urinarias de repeticion facilitadas por su lesién
medular. Refiere alergia a la metoclopramida.

Tras un nuevo accidente de trafico, fue traido a nuestro hos-
pital con fractura supracondilea de fémur izquierdo, que se
redujo mediante colocacién de férula posterior. Se detecto tlce-
ra sacra infectada de 12 cm de didmetro que se traté con esface-
lectomia, antisepsia e imipenem L.V. 500 mg/6 h. A pesar de la
resolucion del cuadro infeccioso, el paciente permanecio ingre-
sado por problemas sociales de integracion.

Debido a su comportamiento conflictivo es valorado por el
psiquiatra en distintas ocasiones, apreciandose rasgos de perso-
nalidad de caricter patoldgico constitutivos de un trastorno
disocial de la personalidad (F60.2), asi como consumo perjudi-
cial de diversos téxicos (F19.1). A raiz de un intento autolitico
reivindicativo con ingesta de objetos es visto nuevamente por el
psiquiatra de guardia, quien pautd tratamiento con metadona
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oral 20 mg/dia, clormetiazol cdpsulas 192 mg en desayuno y
comida y 384 mg en la cena, trazodona oral 100 mg en comi-
das, olanzapina 10 mg en la cena y alprazolam 1 mg al acostar-
se. Visto posteriormente por el psiquiatra de interconsulta, afia-
di6é decanoato de flufenazina (DF) 25 mg IM cada 3 semanas,
con la prevision de reducir el tratamiento antipsicético y ansio-
litico oral. La enfermera de la sala interpret6 una pauta “c/24 h”
en vez de la prescrita “c/21 d” y asi lo recogi6 en la hoja de
administracion de enfermeria.

Ocho dias mds tarde, el psiquiatra advirti6 que se habian
administrado al paciente por error 25 mg de DF diarios (dosis
total 200 mg), por lo que prescribié la inmediata suspensién del
neuroléptico, disminuy6 la dosis de trazodona a 100 mg en la
cena y afiadi6 al tratamiento 5 mg/dia de biperideno IM ante la
posible aparicion de efectos extrapiramidales.

El paciente estaba consciente y orientado, mds tranquilo y
colaborador con el equipo asistencial que anteriormente. En las
exploraciones sucesivas, valoradas con la escala UKU®, no se
apreci6 rigidez, temblor, sialorrea, movimientos en rueda den-
tada, ni ningtin otro de los efectos secundarios recogidos en la
misma; la tensién arterial fue de 95/50 mm Hg (en controles
anteriores 148/69 mm Hg), la frecuencia cardiaca de 68 Ipm, la
temperatura fue normal y no hubo hallazgos anormales ni en la
bioquimica ni en el electrocardiograma. Dadas las especiales
caracteristicas de liberacion retardada de DF, se alargaron los
controles de estado neuroldgico, cardiaco y térmico hasta un
mes tras la sobredosis, sin que ninguno de ellos sufriera altera-
cién relevante durante este periodo.

Paulatinamente se inici6 retirada de clormetiazol y reduc-
cion de la dosis de metadona, que se estabilizé en 10 mg/dia.
Los controles semanales de téxicos en orina ofrecieron resulta-
dos negativos para sustancias ilegales, incluido el tetrahidro-
cannabinol. Cuatro semanas tras la suspensién de DF se ceso la
administracién profildctica de biperideno y una semana mads
tarde se reinicid el neuroléptico a dosis de 25 mg IM/mes con
buena tolerabilidad. Tras varias incidencias médicas menores
resueltas sin complicaciones y una fuga con reingreso, el
paciente fue dado de alta a servicios sociales un afio después de
su ingreso.

Comentario

Unicamente dos trabajos publicados’ recogidos en las bases
de datos habituales (MEDLINE, EMBASE) describen algitin
caso de sobredosis o dosis superiores a las recomendadas en la
ficha técnica de DF. Cheung y cols.” describen el caso de una
paciente epiléptica a la que se prescribieron 50 mg IM cada 4
semanas pero a la que se administraron por error 50 mg cada 4
horas; el error se descubrié al sexto dia, tras 21 inyecciones
(dosis total 1.050 mg); aunque la paciente no requirid inicial-
mente cuidados adicionales, tres semanas tras la sobredosis
presentd cuadro extrapiramidal, con hipotermia y taquicardia,
de un mes de duracién, que evoluciond favorablemente sin
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necesidad de medidas terapéuticas afiadidas. En el caso comu-
nicado por Barnes y cols.® las dosis fueron mucho menores ya
que se prescribieron 75 mg de DF cada 3 semanas; tras tres
dosis, el paciente se encontraba excitable y agresivo pero no
fue necesario el uso de medicacion adicional.

En nuestro paciente, con una dosis total de 200 mg, no se
aprecio signo alguno de toxicidad extrapiramidal, a pesar de lo
cual se prescribieron en el momento de descubrirse la sobredo-
sis 5 mg/dia IM de biperideno. Ante la carencia de datos en la
bibliografia, la dosis fue elegida de manera empirica pensando
en una posible aparicion tardia de reacciones distonicas a causa
de la farmacocinética retardada de DF.

Es destacable también un cierto grado de mejora en la rela-
cion del paciente con el equipo asistencial, a lo que también
pudo contribuir la mayor atencién prestada como consecuencia
del incremento en las visitas médicas, que se realizaban con
una periodicidad diaria. La impulsividad, asi como la percep-
cion subjetiva del personal de enfermeria acerca de las dificul-
tades de manejo del paciente, también decayeron de manera
notable. Esta evolucion positiva con dosis altas, ya observada
por Cheung’, viene recogida también en un ensayo clinico’ en
el que 250 mg/semana IM de DF ejercieron mejor control sobre
las psicosis y precisaron menor nimero de tratamientos adicio-
nales que 12,5 mg/semana en pacientes esquizofrénicos, sin
una mayor incidencia de efectos adversos.

El error producido, consecuencia de la mala interpretacion
de la pauta prescrita por parte de enfermeria, se vio agravado
por el hecho de que el paciente estaba en una sala de hospitali-
zacién con personal no familiarizado con la posologia habitual
de los neurolépticos depot. Un sistema electrénico de prescrip-
cion asistida, en el que se evita el paso de la trascripcién de
enfermeria a la hoja de administracion y esta se genera automa-
ticamente'’, hubiera evitado probablemente el error.

Por lo que sabemos, el caso descrito por nosotros es el terce-
ro publicado acerca de sobredosis (en mayor o menor grado) de
DF. Sin embargo, si aceptamos como dosis maxima la de 100
mg IM cada 2-6 semanas’ Ginicamente en nuestro caso y en el
de Cheung’ puede considerarse la existencia estricta de sobre-
dosis. Aunque en este ultimo aparecié de manera tardia una
cierta toxicidad, puede considerarse de caricter leve.

La presente observacion pone de nuevo en cuestion el tema
de las dosis de DF y refuerza la idea de que los neurolépticos
depot quiza actien de manera diferente a los convencionales,
ya que, en contra de los hallazgos de McClelland’, otros ensa-
yos apuntan justamente en direccién contraria, y no encuentran
diferencias entre la administraciéon de 50 mg cada 2 o cada 6
semanas* o entre 5 y 25 mg cada 2 semanas'', apoyandose con
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dosis extras de antipsicéticos incisivos por via oral. En nuestro
caso, por otro lado, quedaria por determinar la influencia que
puede tener un patrén crénico de abuso de diversos toxicos en
el incremento de la metabolizacion hepatica de DF y el papel
que en la misma puede jugar la expresion de las distintas isoen-
zimas del citocromo P450.

E. Lépez Briz, F. Dualde Beltran', J. Aguilar Jiménez*

Servicios de Farmacia, 'Psiquiatria y *Medicina Interna.
Hospital Universitario La Fe. Valencia
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