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COMPLICACIONES NEUROLOGICAS EN EL TRATAMIENTO
DE LAS ADICCIONES Y DE LAS PSICOSIS

F. RAUL JERI y MARCO A. CASTANEDA*
RESUMEN

Se describen seis casos de complicaciones neuroldgicas observadas durante el trata-
miento de la farmacodependencia y algunas reacciones psicdticas. Las observaciones co-
rresponden a un sindrome neuroléptico persistente inducido por dosis considerables de
fenotiazinas y butirofenonas en un paciente tratado con inmovilizacion farmacolégica por
dependencia al alcohol y a la cocaina. La segunda observacion corresponde a un enfermo
esquizofrénico, quien desarrollé un sindrome neuroléptico maligno. Precipitado por
fenotiazinas y butirofenonas. El caso tres consistic en muerte stibita durante un tratamien-
to con narcosis prolongada por clorpromazing, prometacina y haloperidel. La cuarta ob-
servacion correspondia a parkinsonismo cronico y disquinesia tardia por clorpromazina y
carbonato de litio. El quinto caso consistid en acatisia y distonfa de las manos precipitada
por butirofenonas y flufenazina. La wiltima observacion correspondié a oculogiria aguda,
amnesia y rigidez generalizada consecutiva al uso de clorpromazina, fluoxetina y
benzodiazepinas. Se discuten los mecanismos de produccion de los sindromes descritos y
los métodos asequibles para evitar estas graves complicaciones, cuando se usan fdrmacos
quee si bien son de gran utilidad en los trastornos psiciticos, son ineficaces en el tratamien-
to de las farmacodependencias.

SUMMARY

Six cases of newrological complications due to psychotropic drugs are presented during
treatment for drug dependence and psychotic disorders. These patients showed the following
syndromes: 1} a persistent newroplegic syndrome in a patient treated for alcohol and cocaine
addiction; 2) a fatal newroplegic malignant syndrome induced by butvrophenones and
phenotiazines; 3) a sudden death associated with haloperidol, prometazine and
clorpromazine narcosis; 4) a chronic parkinsonism and tardive dyskinesia induced by
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chlorpromazine and litium; 5) acute akatisia and dystonias associated with haloperidol
and phlufenazine decaonate and 6) acute oculogiria, amnesia and generalized rigidity
Jfollowing chlorpromazine, fluoxetine and benzodiazepines administration. The mechanisms
of the described syndromes are discussed as well as the preventive methods when using
these drugs which are of considerable utility in psychotic disorders but are useless in the

management of drug addiction.
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INTRODUCCION

Los tratamientos modernos de la ma-
yor parte de trastornos psicoldgicos mayo-
res generalmente comprenden procedi-
mientos psicosociales y métodos bioldgi-
cOos,

Los éxitos iniciales logrados con la
malarioterapia en la parilisis general pro-
gresiva, con la insulinoterapia en los des-
érdenes esquizofrénicos y con el electro-
shock en la depresién mayeor, avances ex-
traordinarios en su época, han sido gradual-
mente sustituidos por el uso de sustancias
quimicas, cuyos resultados terapéuticos son
semejantes a los logrados con los métodos
fisicos, permitiendo una considerable re-
duccidén del tiempo de internamiento en
hospitales generales o psiquidtricos, el tra-
tamiento ambulatorio de muchos enfermos,
la reincorporacién al trabajo de una mode-
rada proporcién de pacientes e impresio-
nante economia para el erario piblico y los
recursos particulares. Hasta se intenté en
muchos paises el cierre de hospitales psi-
quidtricos o su transformacién en noso-
comios para medicina general u otras es-
pecialidades. Sin embargo, la prevalencia
casi constante de trastornos psicéticos y el
incremento progresivo de las quimicode-
pendencias, ambos disturbios con frecuen-
te tendencia a las recidivas, han obligado a

Adicciones, psicosis, complicaciones neurolégicas.
Adiction, psychoses, neurclogic complication

mantener o ampliar los establecimientos
para ¢l tratarniento de estas perturbaciones.
Ast han proliferado entre nosotros consul-
torios de psicélogos o psicoanalistas no
médicos, donde se atienden muchos tras-
tornos psicéticos iniciales exclusivamente
mediante psicoterapia, contribuyendo por
tanto a la cronicidad de dichas afecciones,
y se han fundado comunidades terapéuti-
cas silvestres, donde la confrontacién sig-
nificaba golpes de puilo, puntapies en todo
el cuerpo, introduccidén de la cabeza en el
inodoro, sumersion en silos o supresién de
la alimentacién.

Oportunamente las asociaciones de
profesionales médicos denunciaron estos
discutibles procedimientos, pero los orga-
nismos del Estado sélo reaccionaron cuan-
do la intervencion de los medios de comu-
nicacién masiva mostraron graficamente
los efectos de terapias insuficientes o
aberrantes. Hemos avanzado algo pero no
lo suficiente. Un cierto nimero de esta-
blecimientos sigue funcionando sin control
adecuado. E!uso de fairmacos también tie-
ne sus riesgos y cuando los efectos adver-
sos afectan al sistema nervioso pueden pre-
sentarse graves complicaciones. En esta
oportunidad vamos a presentar algunos
datos clinicos por el uso indiscriminado de
drogas psicotrdpicas y sugerimos varias
medidas para evitar el desarrollo de dichas
perturbaciones.
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METODO

Este es un trabajo meramente descrip-
tivo. Nos limitamos a registrar la informa-
cién de pacientes atendidos en el Hospital
Nacional Dos de Mayo o en la consulta par-
ticular, cuando se solicitaba nuesira inter-
vencién para opinar acerca del estado
neurolégico de algunos enfermos, atendi-
dos previamente por otros colegas. En cada
oportunidad hemos hecho una evaluacidn
del enfermo, basdndose en la historia cli-
nica proporcionada por el propio paciente
o por algin otro informante, el examen fi-
sico general, el examen neuroldgico, las ob-
servaciones de la psicopatologia hechas por
los enfermos, otros médicos y nosotros mis-
mos, asi como la evaluacién de los proce-
dimientos de laboratorio, electroencefalo-
grafia o radiodiagndstico. Presentaremos
aqui sélo un resumen de cada paciente pues
el legajo clinico completo es muy extenso.

Observacion No. I

Sindrome neuroléptico inducido por
fenotiazinas y butirofenonas.

Varén de 27 afios de edad, natural y
procedente de Lima, estudiante universita-
rio, soltero, diestro, Se solicitd la intercon-
sulta (18/12/95) por estar insomne durante
los dltimos veinte dias, con marcada rigi-
dez de los miisculos faciales, del cuello y
de los cuatro miembros. Presentaba tem-
blor en las manos y se mantenia en una po-
sicidn de flexion. No podia deglutir ali-
mentos sélidos, era necesario nutrirlo en
forma lenta y fraccionada, mediante sus-
tancias licuadas.

Existia ademgds marcada hipofonfa,
sialorrea persistente, temblor lingual, im-
posibilidad de mantenerse sentado o de pie
por algunos minutos, debfa movilizarse

conslantemente, se quejaba de intensa an-
siedad y los médicos del servicio habian
registrado taquicardia y polipnea.

Los padres manifestaron que el pa-
ciente se encontraba en tratamiento por
farmacodependencia en uno de los hospi-
tales psiquidtricos de Lima. Era adicto al
alcohol y a la pasta de coca, también 1la-
mada pasta bésica de cocaina, desde los
diecisiete afios de edad. Las prescripcio-
nes médicas para manejar la drogadiccidn
fueron el aislamiento del paciente en los
ambientes de su casa, con la orden de no
salir del domicilio, estdndole prohibido el
uso de la radio y de la televisidn. Conco-
mitantemente se le sometié a un tratamiento
farmacoldgico que consistid en flufenazina
decanoato (Anatensol) una ampolla de 25
mg. por semana, intramuscular, durante 16
semanas, al mismo tiempo recibia diaria-
mente por via oral 40 mgs. de haloperidol
(Haldol), 300 mgs. de clorpromazina
(Largactil), 50 mg. de prometacina (Fener-
gan) y 6 mgs. de hiperideno (Akineton).
En algunas semanas se reemplazé la
clorpromazina por 300 mgs. diarios de
levopromazina (Sinogan).

Este tratamiento, durante cuatro me-
ses, produjo acentuada sedacion, especial-
mente durante las dos primeras semanas,
donde era preciso despertarlo enérgicamen-
te para poderle dar alguna alimentacion. Al
mes podia estar despierto la mayor parte
del dia, pero era necesario agregar una ta-
bleta mds de 100 mgs. de clorpromazina y
otrade 25 mgs. de prometacina para que ¢l
enfermo pudiera dormir.

Los sintomas de hipocinesia, rigidez,
sialorrea y temblor fueron evidentes desde
las primeras semanas del tratamiento. El
médico tratante controlaba al paciente cada
semana, limitindose a preguntar por las
condiciones del enfermo en su casa y si se
cumplian estrictamente sus indicaciones.
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En noviembre de 1995 el paciente esta-
ba muy adelgazado, tenia marcada rigidez
en la mandibula, lo que dificultaba consi-
derablemente la ingestién de alimentos,
ademds mostraba marcada disfagia, por lo
que la madre se veia obligada a alimentar-
lo a base de jugos y extractos de carne o de
aves, La acatisia era tan marcada que ge-
ner6 considerable preocupacion y ansiedad
en los padres y decidieron, por recomen-
dacién de un médico amigo, consultar a uno
de nosotros. Se vio al paciente en consul-
torio particular, ordendndose inmediata-
mente el internamiento en el Hospital Dos
de Mayo. Al examen: pulso 160 p. min,,
presidn arterial 130/70 mm Hg. Licido, in-
quieto, ansioso, rigido, hiperquinético. Re-
solvié la prueba minimental de Folstein,
Folstein y Mc Hugh en 10 minutos, obte-
niendo una puntuacién de 25, con altera-
ciones en la orientacion y en la memoria a
corto plazo. Se noté acentuada hipofonia,
temblor lingual, rigidez generalizada, aci-
nesia alternando con acatisia, sialorrea,
pupilas 2 mms isocéricas. No se registra-
ron otros trastornos en el lenguaje, los pa-
res craneales ni las vias largas. Se diag-
nosticé sindrome neuroléptico subagudo
con hiperton{a, acatisia, afonia y disfagia.

Se suspendié entonces el tratamiento
con los farmacos mencionados, pero para
mejorar la acatisia fue necesario utilizar
temporalmente 6 mgs. de lorazepam (Ati-
van) y 40 mgs. de propanolol (Inderal) cada
dia. En el curso de un mes el extrapira-
midalismo disminuyd discretamente, la
acatisia logrd controlarse a los dos meses.
Para lograr iniciar el suefio fue necesario
emplear durante quince dfas a la hora de
acostarse 4 mgs. de flunitrazepam (Rohyp-
nol).

En abril de 1996 estaba liicido, regis-
traba Folstein 30, recordaba las etapas de
su enfermedad. Desaparecid la acatisia, la

disfagia mejord, pudo alimentarse normal-
mente, Actualmente existe hipocinesia y
cierto grado de rigidez. También leve tem-
blor. Necesita 1 mg. de lorazepam para
poder dormir.

Observacion No. 2

Sindrome neuroléptico maligno desencade-
nado por fenotiazinas y butirofenonas.

Var6n de 22 afios, natural de Hudnuco,
estudiante de secundaria, vendedor ambu-
lante ocasional. A fines de noviembre de
1986 los familiares notaron cambios en el
comportamiento y en la esfera afectiva. Se
mostraba retraido, desinteresado de su as-
pecto personal, con tendencia al aislamien-
to, hablaba solo y tenfa risas inmotivadas.
Por estos trastornos fue visto por un médi-
co quien indicé 100 mgs. cada 12 horas de
tioridazina (Meleril). En los 20 dias subsi-
guientes no se observd mejorfa, mas bien
desarrollé insomnio y agitacién. Fue lle-
vado a un hospital psiquidtrico el 02/12/86
donde se le prescribi¢ 5 mgs. de haloperidol
(Haldol) cada 8 horas, 100 mgs. de levo-
promazina (Sinogan) en las noches y 2 mgs.
cada 8 horas de biperideno (Akineton). Al
tercer dia se quejo de dolor faringeo, tuvo
tos y se comprobd fiebre (38°C, axilar). Se
quejaba ademds de parestesias en los bra-
z0s, dificultad para hablar y sensacién de
rigidez en fos miembros al caminar, El pa-
ciente permanecia entonces mudo y quieto
en un mismo lugar. Al examen se registré
marcada rigidez corporal e incontinencia
urinaria. En dos oportunidades tuvo acce-
sos convulsivos ténico-clénicos generali-
zados, de tres minutos de duracién, acom-
pafiados también de relajacién del esfinter
vesical. El 23/12/86 fue transferido a otro
hospital psiquidtrico, prosiguiendo los sin-
tomas de acinesia, letargo y fiebre (39°C).
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Durante su permanencia en dicho nosoco-
mio (7 dias) empeord el estado general. La
fiebre fluctuaba pero era en promedio de
40°C. Segufa en mutismo, estuporoso, con
rigidez intensa y generalizada. Sinembar-
go se le mediciné con trifluoperazina (Ste-
lazine) 16 mgs. diarios por via intramus-
cular, haloperidol (Haldol} dos ampollas de
5 mgs. via endovenosa cada seis horas y
biperideno (Akineton) 2 mgs. cada 8 horas
por via oral. Se realizé una puncién lum-
bar. El resultado del examen de laborato-
rio del liquido cefaloraquidec fue normal
en todos los aspectos.

Durante la semana que estuvo en ese
hospital recibié 112 mgs. de trifluoperazina,
280 mgs. de haloperidol y 42 mgs. de
biperideno.

Debido a la gravedad de su estado cli-
nico el enfermo fue transferido al Servicio
de Emergencia del Hospital Dos de Mayo
el 30/12/86. Al ingreso se comprobé un
paciente en mal estado general, soporoso,
febril (40.2° C), con marcada sudoracién
generalizada. Frecuencia cardiaca 120 p.
min., frecuencia respiratoria 90 p. min. pre-
16n arterial 140/90 mm Hg, Marcada re-
sistencia, generalizada de la pared abdomi-
nal, bléfarpespasmo, considerable rigidez
de nuca para todas las tentativas de mover
el cuello en cualquier direccidn, intensa ri-
gidez de los cuatro miembros, que perma-
necian en actitud de flexidn y aduccidn. Pu-
pilas isocéricas, 2 mm., reactivas. Hubo
mucha dificultad para examinar la faringe
por la contractura de los miisculos mastica-
torios, con esfuerzo pudo notarse que esta-
ba congestiva. Reflejo mandibular vivo.
Marcada resistencia para los movimientos
pasivos de los miembros superiores. Fue
imposible extender los miembros inferiores
semiflexionados. Reflejos tendinosos vivos y
simétricos en los cuatro miembros. Reflejos
cutdneos plantares en flexién.

Durante las cuatro semanas que estu-
vo internado en el Hospital Dos de Mayo
permanecid febril, con temperatura axilar
entre 39.8°y 41°C, profundamente diaforé-
tico. Larigidez no se modificé hasta el 16/
01/1987 en que entrd en estado de coma,
con hipotensién arterial (70/50 mm Hg) y
clanosis generalizada.

Entre el 31/12/86 y el 15/01/87 los sig-
nos clinicos generales y los neuroldgicos
no sufrieron mayor variacién, permanecien-
do el enfermo en mutismo, rigido, acinético
y estupuroso. Ademas presentaba frecuen-
tes accesos miocldnicos, desencadenados
por la estimulacidn tactil (movimientos pa-
sivos y bruscos contactos). La presidn
arterial fluctuaba entre 140/90 y 110/70 mm
Hg.

Los resultados significativos de las
pruebas de laboratorio fueron en sangre
8600-9400 leucocitos con 16-18% de bas-
tones, la hemoglobina descendidé de 12.4 a
9.5 gms., la eritrosedimentacién fluctuaba
entre 27-42 mms a la hora, complemento
sérico 176 uH, deshidrogenasa ldctica 670
uL, cretinofosfokinasa 23,000 uL, LCR
normal. EEG: trazado de base con activi-
dad theta irregular, de 4,5-5 Hz, escaso
voltaje, mezclado con ondas lentas, de dis-
tribucion difusa en todas las dreas, ausen-
cia de actividad alfa. En la orina vestigios
de albimina y regular cantidad de hematiés,

En esta tercera hospitalizacién se
descontinuaron todas las drogas antipsicé-
ticas, fue alimentado por via parental y re-
cibié penicilina G sélica, 4 millones de
unidades cada 4 horas, asi como isoniazida
300 mgs. diarios, dexametasona 16 mgs.
cada 24 horas, diazepam 10 mgs. en for-
ma condicional, fenitoina 100 mgs. cada 8
horas y antipiréticos.

El paciente fallecié por insuficiencia
respiratoria progresivael 16/01/87. El exa-
men post mortem se realizd al dia siguien-
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te. Existian signos de neumonia lobar de-
recha, edema pulmonar, cistitis hemorra-
gica y congestion vascular generalizada. El
encéfalo pesaba 1330 gms. Habfa dilata-
cién y congestién vascular. Las secciones
de la corteza frontal y parietal, asi como
del hipotdlamo, cerebelo y bulbo mostra-
ron retraccion de las neuronas, rodeadas de
espacios claros.

Llamaba la atencidn la acentuada di-
latacién y congestién de los vasos menin-
geos, asf como de los vasos parenquimales.
No se encontraron otras lesiones. Se con-
cluyé que los cambios neuronales corres-
pondian a lesiones minimas de necrosis por
coagulacién (P. Larrea).

Observacion No. 3

Muerte sibita durante narcosis con
neurolépticos.

Mujer de 49 afios de edad, natural y
residente en Lima, casada, nulipara, can-
tante profesional y ama de casa. Desde la
adolescencia presenté disturbios psicol6gi-
cos que consistieron en insomnio persis-
tente, que motivaban alaridos constantes
durante las noches. crisis de agitacién
psicomotriz, ideas delusivas de dafio y de
persecucion, tendencias y tentativas de sui-
cidio, raptus de ira durante ios cuales des-
truia con gran violencia la ropa y los ense-
res de la casa. Estos agudos episodios
psicéticos remitfan mediante tranquilizan-
tes mayores y electroplexia, durante inter-
namiento en clinicas psiquidtricas. Al sa-
lir de alta la paciente aumentaba de peso y
volvia a sus actividades habituales, que
consistian en trabajo en varios estableci-
mientos comerciales y en las noches se de-
dicaba a cantar canciones criollas y muisi-
ca romdntica en fiestas familiares, clubes

nocturnos y pefias. A los 40 afios se casé
con un hombre que la trataba muy bien y
sabia que la paciente habia ‘padecido de
varios brotes psicéticos. A pesar de existir
armonfa en el hogar, la enferma omitia la
medicacién, quejdndose de que le hacia
engordar y a los pocos meses recurrfa la
enfermedad mental, generalmente con gran
violencia. Mientras estaba en remision era
tratada por un médico psiquiatra, quien la .
internaba en diversas clinicas durante las
recidivas. A los 42 aiios, decidié adoptar
una bebé. El psiquiatra se opuso terminan-
temente, indicando que el cuidado de un
lactante iba a ocasionar marcado estrés en
la enferma y precipitar nuevas recaidas.
Amenazd con dejar de atender a la pacien-
te en el caso de que ella adoptara un nifio o
nifia. La enferma no le hizo caso, adopté a
una bebé y el médico no quiso volver a ocu-
parse de la paciente. Tal como se habia
pronosticado, poco tiempo después de la
adopcién la madre adoptiva desarrollé va-
rios episodios psicéticos, los cuales fueron
tratados en un hospital general porque fas
condiciones econdmicas se habfan deterio-
rado considerablemente, primero por la
muerte de 1a madre de la enferma, también
psicética, y posteriormente por el falleci-
miento del hermano, quien mayormente
habia solventado los tratamientos hasta que
€l murid. _

En a ltima crisis la paciente destro-
76 muchos objetos de su dormitorio y pre-
tendié lanzarse de una ventana del edificio
donde vivia, siendo sostenida a duras pe-
nas por el marido.

Al reingresar al hospital general, en
franco estado de agitacién psicomotriz,
agredio a las enfermeras, a los médicos y
rompié una serie de objetos de la habita-
¢ién donde estaba internada. Se decidié
entonces someterla a narcosis prolongada
con clorpromazina 50 mgs. IM cada 4 ho-
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ras, mas prometacina IM 100 mgs. cada 4
horas y haloperidol 20 mgs. IM cada 4 ho-
ras. La paciente fue encontrada muerta en
su lecho el 16/11/88, al tercer dfa de trata-
miento, después de recibir 900 mgs. de
clorpromazina, 1800 mgs, de prometacina
y 360 mgs. de haloperidol.

Observacion No. 4

Parkinsonismo cronice y disquinesia tar-
dia por neurolépticos

Varén de 76 afios de edad, jubilado,
casado, natural de Lima, procedente de
Miraflores, fue atendido en 1957 por un epi-
scdio agudo durante el cual bebia alcohol
en exceso, salia con diversas mujeres, en
correrias en automévil que duraban varios
dias, no podia dormir, decia que lo seguian
para matarlo, no tenia conciencia de enfer-
medad mental, rechazaba la intervencidn
psiquidtrica, desarrollando insomnio persis-
tente. Fue necesario perseguirlo por los
techos de las casas vecinas para poder in-
ternarlo en una clinica psiquidtrica. Se usd
en ese tiempo narcosis barbitirica y trata-
miento de electroplexia. El paciente me-
joré rapidamente, pudo retornar al trabajo
y estuvo asintomadtico durante dos afios. En
1961 recidivaron los sintomas e inicid tra-
tamiento ambulatorio con tioridazina 100
mgs. tres veces al dia. Se recuperd$ nueva-
mente, disminuyéndose la medicacién en
forma gradual, hasta recibir 100 mgs. de
ttoridazina s6lo en las noches. En 1967
consulté nuevamente. Habia perdido el tra-
bajo, quejdbase de niuseas matinales, se-
quedad de boca, pesimista, sentiase imitil,
estaba en insomnio total, anoréxico, bajé
de peso considerablemente. Recibid enton-
ces imipramina 25 mgs. tres veces al diay
tioridazina 10 mgs. en la noche. Mejoré
considerablemente.

Desde esa época concurrid al consul-
torio cada vez que recidivaban los sinto-
mas, unas veces con estados de excitacion
y otras con francas manifestaciones depre-
sivas. Durante los episodios de hiperacti-
vidad demostraba considerable energia, tra-
bajaba como promotor de ventas en una
distribuidora de conservas, levantdbase a
las 5 de la mafiana, caminaba todo San
Martin de Porras, desde las 8 hasta las 19
horas. Haciase llamar César Augusto (se
llamaba César Oswaldo), vendia cantida-
des apreciables de productos, tenia malti-
ples relaciones amorosas, con las vecinas
de ese lugar, excelente apetito, preparaba
ollas de sopa, y las consumia solo porgue
pensaba que la mujer le envenenaba la co-
mida, crefa que unos japoneses lo perse-
guian, se ocultaba detras de los vehiculos;
durante las noches no dormia y escribia
cartas a mdquina interminables a los hijos,
quienes estaban en Norteamérica. En otras
épocas lo notaban mudo, quieto, pasivo,
ddécil, triste, llorén, dependiente de la mu-
jer, totalmente incapacitado para trabajar.
En los dltimos veinticinco afios, durante las
fases de excitacién, fue tratado con clorpro-
mazina (600-1000 mgs) vy biperideno (6-
10 mgs) diarios.

En las fases hipomaniacas se intentd
controlarlo con litio pero no pudo resistir
més de 900 mgs. diarios, con niveles séricos
de 0.4 nmol/L. §i se aumentaba la dosis a
1350 mgs. el enfermo tenfa vémitos explo-
sivos, persistentes. Se llegd entonces a una
férmula de compromiso: 900 mgs. de car-
bonato de Iitio al dia y 100 mgs. de clorpro-
mazina en las noches.

Como desde entonces la familia atra-
vesaba por una etapa de crisis econdmica,
las visitas al consultorio se hicieron cada
vez menos {recuentes, primero cada 1-2
meses, después cada 6-12 meses, pero la
esposa tomé el tratamiento a su cargo.
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Cuando el paciente estaba en etapa de agi-
tacién le administraba 1000 mgs. diarios
de clorpromazina; durante las etapas de

tranquilidad disminuida el fenotiazinico y’

agregaba carbonato de litio, no més de 900
mgs, diarios. Ademds recibia 6 mgs.
cotidianamente de biperideno. Es asi como
durante 5 afios el paciente ha recibido do-
sis variables de tioridazina (100-300 mgs)
y posteriormente de clorpromazina (100-
1000 mgs diarios). Paulatinamente fue de-
sarrollando temblor en los miembros su-
periores, luegorigidez de los cuatro miem-
bros y bradicinesia. En la actualidad pre-
senta movimientos incesantes en la lengua,
en todas direcciones, desprendiendo la den-
tadura postiza, de modo que la prétesis sale
de 1a cavidad bucal constantemente, a pe-
sar de que el dentista la ajusta periédica-
mente. Los movimientos involuntarios per-
sisten en los labios, al abrir la boca se nota
la lengua en constante movimiento 4ntero-
posterior y lateral, existe temblor en los
miembros superiores, mis en el lado dere-
cho que en el izquierdo, asi como rigidez
en los cuatro miembros. El habla es lenta,
interrumpida por los movimientos lingua-
les, los movimientos voluntarios de los
miembros son escasos y la marcha es lenta
aunque segura.

Observacion No.5

Acatisia y distonia de los miembros, oca-
sionando esta dltima calambre del escri-
biente, precipitadas por butirofenonas y
fenotiazinas.

Varén de 27 afios de edad, soltero, es-
tudiante universitario, natural y proceden-
te de Lima, internado en una clinica parti-
cular donde desarrolié intensa agitacién
psicomotriz, incontrolada en ese estableci-
miento. Segin informé el médico que so-

licit6 la interconsulta, el paciente comenzd
un afio atras a tener ideas delusivas de po-
sesion demoniaca después de haber juga-
do ala giiija. Al principio eran poco inten-
sas y no le perturbaban mayormente, pero
poco a peco fueron acentudndose. Pensa-
ba que se le podia introducir un espiritu en
el cuerpo. Ofa voces (“La Virgen es ladi-
na”, “Jorge es maricén”} gritaba que no
queria ofr esas voces. La voz decia “No te
perdono”, se ponfa rosarios en el cuello,
besaba la imagen de la virgen en la capilla
de su casa. Afirmaba “Sanatds se me ha
metido adentro”. Se enfurecia ficilmente,
Un dia empujé a la madre, quien cayé de
espaldas, otro dia se encerrd en su habita-
cién durante muchas horas, otra vez preci-
pité al hermano por la escalera. Al ingre-
sar decia estar recluido en una clinica
satdnica, "me quieren matar” trataban de
sedarlo con barbitiricos endovenosos. El
enfermo rechazaba a la enfermera, salia de
la habitacién semidesnudo, arrastrando el
frasco de venoclisis y los catéteres por el
suelo. Fue necesario trasladarlo a una cli-
nica psiquidtrica donde recibi6 en el dia 80
mgs. de haloperidol, 200 mgs. de clorpro-
mazina y 12 mgs. de bromazepan (en las
noches). Ademds se le aplicé electroplexia
en seis oportunidades. E! enfermo mejoré
desde el primer dia y después del alta reci-
bié haloperidol por via oral 40 mgs. dia-
rios mds flufenazina decanoato 25 mgs.
cada quince dias. Desarrollé hipercrinea
sebdcea, excesivo saliveo, dificultad para
mover los dedos de las manos, los cuales
tenfan tendencia a estar en hiperextension,
impidiéndole escribir a mano o a mdquina.
Se redujo entonces la dosis de haloperidol
a 20 mgs. diarios. Quince dfas después el
enfermo estaba rigido, tenso, con fino tem-
blor en las manos, la mirada fija, honda-
mente preocupado porque no podia perma-
necer mucho rato en una reunién e incapaz
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de escribir. Al tratar de hacerlo los miscu-
los digitales entraban en espasmo, sélo po-
dia hacer anotaciones microgrificas, que
iban desfigurdndose rdpidamente, hasta ha-
cerse irreconocibles, lanzando entonces el
paciente una exclamacion de frustracién.
Expresaba a la madre ideas de suicidio por
ese defecto. Querfa dormir pero no podia
hacerlo. No era capaz de ver televisién ni
de oir misica por la constante inquietud in-
terna. Se consideraba un minusvalido. Se
cambié la medicacién a flufenazina
decanocato 25 mgs. cada 21 dias y clorpro-
mazina 100 mgs. en la noche. La familia
decidié cambiar de médico, quien suprimié
los neurolépticos y logré la desaparicién
de los trastornos motores de la mano, con
enorme alivio del paciente.

Informacidn telefénica de un familiar
indica que ha reiniciado los estudios uni-
versitarios, concurre a actividades sociales,
sigue ensefiando en una academia pre uni-
versitaria fundada por él antes de padecer
del episodio psicético. Recibe litio.

Observacion No. 6

Oculogiria aguda, rigidez generalizada v
amnesia parcial asociada a fenotiazinas y
benzodiazepinas.

Vardn de 37 afios de edad, natural y
procedente de Lima, soltero, Administra-
dor de Empresas, actualmente desocupa-
do, remitido por dos médicos para evalua-
c¢ién por haber padecido un cuadro agudo
de disfuncién neurolégica. A pesar de ira-
tar de minimizar los disturbios psicologi-
cos, el paciente informé que padece de in-
somnio desde la adolescencia, cada vez mds
grave.

El problema consistia en dificultad
para conciliar el suefio, al principio se acos-
tabaala | o 2 de la mafiana, posteriormen-

te se metia en cama a las 8 o 9 horas. Else
consideraba de caricter enérgico, irritable,
independiente, reservado, ordenado, per-
feccionista. Se encerraba durante largas ho-
ras en su dormitorio para leer o escuchar
muisica. Desde que fue despedido (1993)
por cierre del Banco, no ha vuelto a conse-
guir empleo, dedicdndose a la atencién de
su madre, quien sufrié una fractura de fé-
mur que no se ha recuperado acepta-
blemente. Desde que dejd de trabajar se
intensificaron los trastornos psicologicos,
comenzd a preocuparse excesivamente de
la seguridad de la casa, cada madrugada
revisaba cuidadosamente todas las puertas
y cerraduras. Paulatinamente fue desarro-
llando muchos olros rituales, hasta que tuvo
un problema real con el bafio. Para du-
charse tomaba cada vez mds tiempo,
jabondndose una y otra vez cada parte del
cuerpo, pues le parecia no estaban suficien-
temenle limpias, Hlegd finalmente a demo-
rar cinco horas para tomar una ducha. El
hermano debia estar presente e insistir enér-
gicamente para que pudiera abandonar el
cuarto de bafio. Uno de esos dias, sintien-
do tal incapacidad de controlar la compul-
sidn entrd en un estado tremendo de exci-
tacién con una crisis de llanto prolongado
e intensa ansiedad.

Fue atendido entonces por un médico
psiguiatra quien prescribié diariamente 40
mgs. de fluoxetina (Prozac), mds 3 mgs.
de alprazolam (Xanax) y 50 mg. de
clorpromazina (Largactil} con 22 mgs. de
midazolan (Dormonid en las noches).
Como no mejorara el estado de ansiedad
recetd adicionalmente 100 mgs. de clorpro-
mazina tres veces al dia. Al observar el
paciente muy sofioliento los familiares de-
cidieron disminuir la dosis de clorpro-
mazina a 150 mgs. diarios. A los ocho
dias de seguir este tratamiento el enfermo
bruscamente desarroll$ un estado en el cual



COMPLICACIONES NEUROLOGICAS EN EL TRATAMIENTO DE LAS ADICCIONES Y DE LA PSICOSIS 33

permanecia mirando hacia arriba, de un
lado a ofro, constantemente, parecia como
si estuviera “idiotizado” (segiin el herma-
no), totalmente rigido. Al verlo en esta si-
tuacién el hermano subié a telefonear al
médico, allf escuché los gritos desespera-
dos de la madre, al comprobar que el pa-
ciente se retorcia de un lado para otro, te-
nfa ampliamente abierta la boca, los ojos
elevados, no podia hablar, la lengua estaba
intensamente contraida, transpirando
profusamente, sin poder cerrar las mandi-
bulas. Al acudir los médicos, casi inme-
diatarnente, comprobaron los espasmos, la
inexistencia de pardlisis y pensaron en una
luxacion de la articulacién témporo maxi-
lar.

Se le inyecté por via endovenosa 5
mgs. de biperideno y los signos neurold-
gicos fueron disminuyendo gradualmente.
Sin embargo no podia cerrar la boca y las
arcadas dentarias no estaban paralelas. Er
la noche un travmatélogo redujo la aparente
luxacién, pero el paciente afirma que en
realidad no fue una dislocacién sino mds
bien una contraccién muscular involuntaria
sumamente intensa.

En los dias subsiguientes estaba mas
tranquilo, decia no tener molestias, pero
persistian las compulsiones y los rituales,
al bostezar todavia tenfa una sensacién des-
agradable en los midsculos maseteros. Du-
rante la crisis los familiares pensaron que
el enfermo no se daba cuenta de lo que le
sucedia. Al interrogarlo confesé que no
recordaba lo ocurrido momentos antes, du-
rante y después de la crisis de contractura
muscular. Al dia sizuiente durante, toda la
mafana dirigia indistintamentte la mirada
hacia arriba.

Al examen se trataba de un hombre
hicido, angustiado, afligido por las incon-
trolables compulsiones y por la necesidad
de revelar los trastornos psicoldgicos pues-

to que le daban mucha vergiienza. Inteli-
gencia por encima det promedio. Expre-
si6n verbal rica y apropiada. Colaboraba
bien en el reconocimiento, entendia répi-
damente las 6rdenes. No habfan trastor-
nos en los pares craneales salvo leve tem-
blor en la lengua, pero la movilizaba bien.
Reflejos glabelar y nasal agotables. No se
registré rigidez ni trastornos del movimien-
toen los miembros. Los reflejos miotdticos
eran algo asimétricos, m4s intensos en ¢l
miembro superior derecho y en el miem-
bro inferior izquierdo. Las sensibilidades
tactil, dolorosa, vibratoria, discriminativa
y estereogndsica eran normales en todos los
segmentos.

Elsindrome neurolégico agudo habia
desaparecido casi completamente. Se de-
sarrolld después de recibir 320 mgs. de
fluoxetina, 16 mg. de alprazolam, 1600
mgs. de clorpromazina y 186 mgs. de
midazolam. Una vez yugulado el cuadro
agudo con biperideno, el paciente pudo to-
lerar nuevamente una combinacién de 125
mgs. de clorpromazina, 3 mgs de alpra-
zolam, 20 mgs. de fluoxetina y 22 mgs de
midazolam.

RESULTADOS

Las seis observaciones acabadas de presen-
tar constituyen una porcién muy pequefia
de casos de trastornos neurolégicos conse-
cutivos al uso de neurolépticos.

No hemos hecho mencién del
parkinsonismo medicamentoso, pues es tan
comiin que lo conocen préicticamente to-
dos los médicos y existe en la casi totali-
dad de pacientes tratados con dosis tera-
péuticas. Tampoco insistimos en las crisis
oculogiricas, tan frecuentes en los nifios y
adolescentes, especialmente cuando se
emplea haloperidol. Por otra parte nuestra
experiencia es limitada. Trabajamos en un
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hospital general, en consultorio particular
y a veces en clinicas psiquidtricas o clini-
cas generales. Posiblemente los médicos
de los hospitales psiquidtricos deben tener
una experiencia de efectos adversos mu-
cho mds variada y mds rica que la nuestra.
Sin embargo, en esta presentacién quere-
mos insistir en seis pacientes que tuvieron
reacciones relativamente infrecuentes, En
la observacién nimero 1 ¢l paciente reci-
bié en 16 semanas (112 dias) 34,100 mgs.
de clopromazina, 6350 mgs. de prometa-
zina, 4480 mgs. de haloperidol, 400 mgs.
de flufenazina decanoato y 6 mgs. de bipe-
rideno. Todos estas cantidades excedfan
las dosis diarias de mantenimiento, cuan-
do se suministran como monoterapia, se-
gun las recomendaciones de los expertos'.
En el pacienie que mencionamos se sumi-
nistraban simultdneamente cuatro medica-
mentos antagonistas de la dopamina, todos
ellos en dosis que excedian las proporcio-
nes diarias de mantenimiento sugeridas por
los psicofarmacélogos. En consecuencia,
a los pocos dfas de iniciado el tratamiento
desarroll6 un sindrome extrapiramidal se-
vero con parkinsonismo, rigidez generali-
zada, trismo, disfagia, acatisia y acinesia.
Una vez interrumpidos los gangliopléjicos,
el enfermo mejord lentamente. Alos cinco
meses todavia presentaba cierto grado de
hipocinesia y de rigidez.

En la observacién nimero 2 el pacien-
te también recibié dosis masivas de
neurolépticos, a pesar de mostrar signos
extrapiramidales graves, cuando se cambid
la medicacién tioridazinica por haloperidol
y levopromazina. Las dosis totales admi-
nistradas eran 4000 mgs. de tioridazina, 385
mgs. de haloperidol, 105 mgs. el trifluc-
perazina, 2100 mgs. de levopromazina y
148 mgs. de biperideno. Estas cantidades
equivalian a 31650 mgs. de clorpromazina
en 48 dias de watamiento o sea 701 mgs.

diarios, excediendo asi también la dosis de
mantenimiento recomendada (50-400
mgs). El enfermo desarrollé los sintomas
del sindrome neuroléptico maligno al ter-
cer dia de sustituir la tioridazina por halo-
peridol y levopromazina.

Sin embargo se le siguid administran-
do medicacion gangliopléjica durante 26
dias mds, hasta que por la extrema grave-
dad del cuadro clinico fue trasladado a un
hospital general.

El tratamiento ulterior, después de
descontinuar las fenotiazinas y butirofe-
nonas, no pudo evitar el desenlace fatal. La
autopsia comprobd el diagndstico neurolé-
gico.

En la observacidn 3 la paciente falle-
¢i6 subitamente, al tercer dia de tratamien-
to, durante €l suefio, después de recibir do-
sis elevadas de clorpromazina, prometacina
y haloperidol. No se hizo autopsia por tan-
to no es posible determinar fehacientemente
la causa del deceso. Sin embargo, en la
literatura se relatan casos de muerte duran-
te el suefio mientras recibian tratamiento
con gangliopléjicos. Los médicos tratan-
tes anotaron en el certificado que 1a paciente
habfa fallecido por paro cardio-respirato-
Tio.

En la observacién nimero 4 un hom-
bre que padecia de trastorno bipolar, con
manifestaciones paranoides durante las fa-
ses hipomaniacas, recibié medicacién
neuroléptica, asociada en ciertas épocas con
carbonato de litio, durante 35 afios conse-
cutivos. Desde los primeros afios de trata-
miento desartollé parkinsonismo medica-
mentoso y en los Gltimos cinco afios pade-
ce de disquinesia tardia. La familia y el
enfermo no han permitido dejar de usar la
clorpromazina, ni emplear medicacién a
base de risperidona o clozapina.

La esposa sélo tiene confianza en la
clorpromazina y el litio para mantener tran-
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quilo al paciente en la casa y el enfermo no
renuncia a la clorpromazina por su accién
hipnética.

En la observacién niimero 5 el joven
paciente requirié dosis elevadas de halope-
ridol y de electroplexia para controlar un
estado grave de agitacién psicomotriz. El
trastorno psicético remitié rdpidamente
con dicho tratamiento pero persistié su-
friendo de acatisia y de un sindrome
disténico, localizado predominantemente
en las manos que ocasionaba espasmo del
escribiente, sumamente desagradable para
el paciente, quien por su trabajo debia es-
cribir diariamente a mano o a maquina. El
trastorno cesé al interrumpir los neuro-
lépticos y el paciente estd en remisién so-
cial desde hacer tres afios.

En la observacién nimero 6 un adul-
to que padecia trastorno obsesivo-compul-
sivo, predominantemente compulsivo, fue
tratado con una combinacién de neurolép-
ticos, benzodiazepinas y fluoxetina. A los
ocho dias presentd un cuadro alarmante de
oculogiria, distonias, rigidez generalizada
y anartria. El sindrome mejoré gradual-
mente con biperideno inyectable. Una vez
resuelto el espasmo y las distonias, el pa-
ciente pudo reanudar el tratamiento con
dosis moderadas de clorpromazina,
alprazolam, midazolan y fluoxetina, pres-
critas por su médico tratante.

DISCUSION

Esta fragmentaria presentacién nos
induce a formular varios comentarios. En
primer lugar, los neurolépticos, las butiro-
fenonas y en menos grado las clozapinas y
las risperidonas, pueden ocasionar diver-
sos trastornos neuroldgicos incluyendo el
sindrome neuroléptico maligno, cuando se
administran en cantidades considerables o
si se prescriben a individuos propensos a

reacciones idiosincraticas. El uso combi-
nado de varias sustancias neurclépticas, to-
das ellas antagonistas de los receptores
dopaminicos, al sumarse sus efectos blo-
gueadores, incrementan marcadamente las
posibilidades de complicaciones neurolé-
gicas.

Los efectos desfavorables de las dro-
gas antipsicéticas se dividen en agudos y
crénicos. Los trastornos agudos son lareac-
cién disténica aguda, la acatisia aguda, el
parkinsonismo medicamentoso, las crisis
oculogiricas, el sindrome neuroléptico ma-
ligno y el sindrome coreico de abstinencia.
Los efectos crénicos son la disquinesia tar-
dia cldsica (oral-bucal-lingual}, la acatisia
tardia, la distonfa tardia, los tics tardios, el
mioclono tardio y el temblor tardio.

Estos trastornos han llegado a ser de
tanta trascendencia que constituyen moti-
vo para incluirlos en el gje [ de la IV Clasi-
ficacién Diagndstica y Estadistica de la
Asociaci6n Psiquidtrica Americana®.

En nuestra experiencia los sindromes
generalmente son més bien complejos, ob-
serviandose frecuentemente coinbinaciones
de crisis oculogiricas, parkinsonismo y
distonias en nifios, adolescentes y adultos
jévenes. Honerio DELGADO® al reportar su
experiencia, en 1955, con el uso de clorpro-
mazina en 52 casos, describié 11 casos de
parkinsonismo v 2 de rigidez generaliza-
da. Dos pacientes fallecieron, uno por
bronconeumonia y €l otro por hepatitis toxi-
ca. La dosis promedio empleada de clor-
promazina, generalmente asociada a otros
farmacos, era de 300 mgs; en un paciente
se usd hasta 1800 mgs. diarios por breves
dfas. Simultineamente Henri BARUK® re-
comendaba evitar rigurosamente las aso-
ciaciones medicamentosas, especialmente
la combinacién de clorpromazina con
prometacina (Fenergan) y barbitiiricos, su-
mamente peligrosas en la experiencia de
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dicho autor. Vavrrar, LEPETTT y TEXIER® men-
cionaron como complicaciones la hipoten-
sién ortostdtica y el sincope, asf como el
parkinsonismo y la diabetes insipida.
DeLay y DeNtker®, como es bien sabido,
describieron el sindrome neuroléptico ma-
ligno en 1968.

De Ia revision de la literatura se con-
cluye que las complicaciones neurclégicas
dependen de tres factores: dosis del farma-
co, combinaciones de medicamentos
psicotrdpicos y tendencia idiosincritica a
graves reacciones neuropatolégicas en al-
gunos pacientes.

Por tanto, los técnicos aconsejan in-
cremento gradual del firmaco para evitar
las reacciones idiosincréticas y empleo de
un solo medicamento, con el objeto de pre-
venir las interacciones y los reforzamientos
de efectos neurotropos. La interrupcidn del
medicamento debe ser también gradual
para evitar los fendmenos de abstinencia.

En cuanto al tratamiento de las
adicciones especialmente la dependencia al
alcohol v a la cocaina, tan extendida entre
nosotros, debe recordarse que ningiin me-
dicamento empleado hasta el dia de hoy
elimina la apetencia compulsiva ni evita las
recidivas™?. Si la evaluacién psicolégica
revela comorbilidad psiquidtrica, una vez
transcurridas las fases de desintoxicacién
y de estabilizacion, estd indicado usar
psicotrépicos solo si el enfermo padece de
mania, depresién mayor, esquizofrenia o
psicosis paranoides persistentes. Las per-
turbaciones de la personalidad, tan frecuen-
tes en las personas farmacodependientes,
no se modifican con el uso de farmacos.
Por tanto, es necesario meditar acerca de
las técnicas de tratamiento recomendables
el dia de hoy. Nos parece que la Asocia-
cidn Psiquidtrica Peruana deberis. elaborar
un documento, ofreciendo guias parael tra-
tamiento de las dependencias a las diogas,
pronunciindose negativamente sobre los

métodos de contencitn farmacolégica o de
inmovilizacién mediante farmacos. Tanto
la Organizacidn Mundial de 1a Salud como
la Asociacién Psiquidtrica Americana'? han
elaborado manuales para orientar a los psi-
quiatras acerca de los tratamientos mds re-
comendables en casos de drogadiceidn.

En tercer lugar, quisiéramos recalcar
que la psiquiatria moderna incorpora los
avances cientificos de varias disciplinas,
como por ejemplo psicologia experimen-
tal, psicologfa dindmica, genética, psico-
farmacologfa, eptdemiologia, estadistica,
neurologia clinica, neuropatologia, neuro-
lisiologfa, neuroimdgenes y diversas téc-
nicas de psicoterapia. No concebimos un
psiquiatra moderno que no estudie estas dis-
ciplinas frecuentemente. Los procedimien-
tos de utilidad comprobada se deben incor-
porar rdpidamente a la prictica clinica. El
psiquiatra debe conocer ampliamente la
farmacocinética, la fAirmacodinamia y las
interacciones de cada una de las drogas, que
emplea en sus actividades cotidianas. Asi
podrian evitarse algunos de los errores ob-
servados en este trabajo, como por ejem-
plo la prescripeién de neurolépticos en do-
sis masivas durante muchas semanas, el uso
casi universal de polifarmacia, con drogas
que tienen efectos reforzadores o antagd-
nicos; el desconocimiento de los signos
neuroldgicos de alarma y el retraso en la
rdpida correccién de las complicaciones
graves, causadas o precipitadas por los
psicofarmacos prescritos.

Afortunadamente estamos evolucio-
nando, desde el médico que sélo recetaba me-
dicamentos y prestaba muy poca atencidn a
los problemas del paciente, o el médico psi-
coanalista que no prescribia jamds un firma-
o, hacia psiquiatras que practican, segtin los
casos, psicoterapia dindmica, psicoterapia del
comportamiento, pstcoterapia de grupo,
psiceterpaia familiar, rehabilitacién, reinser-
cion social v farmacoterapia.
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Los cambios socio-econ6micos y cul-
turales en otros paises han obligado a los
psiquiatras a diversificar sus técnicas de
diagndstico y de tratamiento. Nosotros ne-
cesitamos adaptarnos a los tiempos, sin
prescindir de algunos axiomas del pasado;
es decir debemos tratar al paciente con to-
das las técnicas dtiles asequibles, especial-
mente asociando la psicoterapia con la
fdrmacoterapia, controlando cotidiana-

mente y en persona la evolucién del enfer-
mo. La psicoterapia inadecuadamente apli-
cada y la incorrecta farmacoterapia pue-
den causar mucho dafio. A pesar de los pro-
cedimientos desaprobados pero no conde-
nados de Jack Kevorkian®® y de las decisio-
nes recientes en Amsterdam y en otros luga-
res sobre el suicidio asistido por médicos!* "’
todavia estd vigente para nosotros el cente-
nario precepto que dice primun non nocere.

ZUSAMMENFASSUNG

Es wurden sechs drogenabhingige Patienten mit neurologischen bzw.psychotischen
Komplikationen, untersucht. Der Verfasser behauptet, dass der erste Patient mit solchen
Beschwerden zu einem neuroleptischen Syndrom, beeinflusst mit Phenotiazine und
Butirophenone, gehort. Der zweite wiire ein Schizophreniker mit malignem neuroleptischen
Syndrom. Der dritte war ein Todesfall nach Narkose mit Chloropromazin. Der vierte war
ein Patient mit Parkinson krankheit, der bekam Litium und Chloropromazin. Der fiinfte
bekam Akatisie nach einer Behandlung mit Buthirophenonen und Flufenazin. Der sechste
hatte Amnesie, Oculogirie und allgmeine Rigiditéit mit Chloropromazin, Fluoxetin, und
Benzodiazepinen. Es wurde diskutiert, wie wichtig die Behandlung mit Neuroleptika bei
Drogenabhingigen Patienten wire.
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