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Reporte de caso
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Antecedentes

Los antipsicéticos atipicos han reemplazado a los agentes tradicionales por su menor
proporcién de efectos extrapiramidales. Las intoxicaciones y sobredosis relacionadas con
estos medicamentos son un problema importante en paises industrializados y no
industrializados.

Resumen del caso

Adolescente femenina de 15 afios de edad quien ingresé a la clinica por presentar alteracién
del estado de conciencia y movimientos anormales, sin antecedente inicial de ingesta de
medicamentos. Los laboratorios iniciales evidenciaron alcalosis metabdlica e hipocalemia
leve, con resultados positivos para fenobarbital en un examen inicial toxicolégico de orina
y resultados negativos en un control posterior. Fue trasladada a la unidad de cuidados
intermedios en donde persistié con alteracién del estado de conciencia, fiebre constante y
taquicardia. Debido a la falta de claridad respecto al cuadro clinico, se realizé una puncién
lumbar con resultados normales. Luego de interrogar una segunda vez a la familia, se
documenté una ingesta de 52 tabletas de olanzapina antes del ingreso. Se sospechd
sindrome neuroléptico maligno, con los estudios de extensiénposteriores fueron normales.
La paciente evolucioné favorablemente. Luego de una valoracién psiquiatrica, se decidié
hacer seguimiento ambulatorio.

Conclusién
Ante la presencia de alteracién del estado de conciencia, es importante considerar la
posibilidad de intoxicacién dentro del diagnéstico diferencial.
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Olanzapine Poisoning in a Teenager

Atypical antipsychotics have replaced traditional agents due to their lower rate of
extrapyramidal effects. Poisonings and overdoses associated with these drugs are a major
problem in both industrialized and non-industrialized countries.

The patient is a 15-year-old teenager who was admitted to hospital with altered state of
consciousness and abnormal movements, without initial antecedents of drug intake. Initial
laboratory evidence showed mild hypokalemia and metabolic alkalosis, with a toxic urine
screen initially testing positive for phenobarbital and later testing negative in a subsequent
control. The patient was transferred to the intermediate care unit where she persisted with
an altered state of consciousness, constant fever, and tachycardia. Due to the lack of clarity
regarding the clinical picture, a lumbar puncture was performed with normal results. After a
second interrogation of the family, an intake of 52 tablets of olanzapine before admission was
documented. Neuroleptic malignant syndrome was suspected, additional studies were
normal. The patient developed favorably. After a psychiatric assessment, an outpatient follow-

In the presence of altered consciousness, it is important to keep in mind the possibility of
poisoning in the differential diagnosis.
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up was determined.
Conclusion
Introduccién

Los antipsicéticos atipicos: olanzapina, clozapina, risperidona,
quetiapina, entre otros, son la segunda generacién de medica-
mentos antipsicéticos, caracterizados por tener efectos extra-
piramidales minimos con dosis clinicamente efectivas. Han
reemplazado a los agentes tradicionales. Las intoxicaciones y
sobredosis relacionadas con estos medicamentos son un pro-
blema importante tanto en paises industrializados (Estados
Unidos de Norteamérica (EUA) como en el resto del mundo (1).

Caso clinico

Paciente femenina de 15 afios quien ingresa al servicio de
urgencias por presentar, 1 hora antes, mientras estaba sentada
en su cama, palidez, postura ténica asimétrica con flexién del
brazo derecho, pérdida del tono, con versién cefélica a la dere-
cha, desviacién de la comisura labial a la derecha y supraver-
sién ocular de 1 a 2 minutos de duracién, aproximadamente.
Posterior a esto, presenta un segundo episodio, sin recupera-
cién del estado de conciencia entre ambos. Ingresa a la sala de
reanimacién con Glasgow 10/15, con reflejos protectores de la
via aérea y miosis reactiva. No hay datos sobre ingesta de toxi-
cos. Se solicitan exdmenes toxicolégicos en sangre y orina, y
TAC de craneo simple, que arroja resultados normales, al igual
que las pruebas de funcién renal y las pruebas de funcién
hepética. Electrocardiograma sin alteraciones, con onda P de
baja amplitud. Prueba de embarazo negativa, gases arteriales
con alcalosis respiratoria, hipocalemia leve, tiempos de coagu-
lacién normales y hemograma sin alteraciones. Pruebas toxi-

colégicas en orina: niveles de fenobarbital elevados; benzo-
diacepinas, cannabis y barbitiricos negativos. La paciente es
trasladada a la unidad de cuidados intermedios para monito-
rizacién. Durante su estancia en cuidados intermedios, la
paciente no interactia con el medio. En el examen fisico, se
evidencia resistencia voluntaria en extremidades, dolor a la
movilizacién del cuello, asociado a fiebre persistente; cifras
tensionales limitrofes y taquicardia. Se sospecha neuroinfec-
cién, por lo que se realiza una puncién lumbar, con resultados
normales. Es valorada por neuropediatria, que solicita elec-
troencefalograma, con reporte de resultados normales. Se repi-
te el examen de niveles de fenobarbital, los cuales se encuen-
tran bajos.

La paciente presenta mejoria progresiva del estado de con-
ciencia, aunque en ocasiones se torna fluctuante, sin embargo,
persiste en un estado febril asociado a tos con movilizacién de
secreciones. Se toma uroanalisis con Gram, que arroja resulta-
dos normales. Se solicita radiografia de térax, que impresiona
opacidad alveolar del 16bulo superior izquierdo. Ante la falta
de claridad respecto al cuadro clinico, se interroga nuevamen-
te a la paciente y a su madre, y se documenta una ingesta
previa a la admisién de 54 pastillas de olanzapina (OLZ) (540
mg). Sospechandose, entonces, sindrome neuroléptico maligno,
se solicita un nuevo electrocardiograma, que es normal, con
CPK en rango adecuado, razén por la que no se considera nece-
sario hacer un manejo para tal sindrome. Se solicita valoracién
por psiquiatria, que determina que la paciente tuvo un intento
de suicidio de caracteristicas impulsivas y ansiedad secunda-
ria. La paciente habia sido medicada hace 4 meses por ansiedad
y anorexia con olanzapina, que no estaba siendo administrada.
Es trasladada a piso, en donde presenta episodio de epistaxis
que requiere colocacién de taponamiento anterior. Luego es
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valorada por otorrinolaringologia, que encuentra varice septal
izquierda en zona II. La paciente tiene una adecuada evolucién
clinica y se ordena continuar el proceso por consulta externa
con psiquiatria, psicologia y neuropediatria.

Discusion

Segin la Organizacién Mundial de la Salud (OMS), cada afio
fallecen casi 1 millén de personas por suicidio, lo cual equiva-
le a una muerte cada 40 segundos. El suicidio constituye la
segunda causa de muerte en personas entre 10 a 24 anos. Se
estima que los intentos de suicidio son 20 veces mas frecuen-
tes que los suicidios (2).

En Colombia es obligatorio notificar intoxicaciones por sus-
tancias quimicas al Instituto Nacional de Salud (INS); en los
afios 2011 a 2013 las intoxicaciones por medicamentos ocupa-
ron el segundo lugar en frecuencia, precedidas por los plagui-
cidas. Adicionalmente, segin un centro de referencia en toxi-
cologia (Centro de informacién, Gestién e Investigacién en
Toxicologia, CIGITOX), entre 2006 y 2010 se realizaron 35.466
solicitudes de asesoria, de las cuales el 52.2% fueron por inten-
tos de suicidio (3).

A marzo de 2016 se habian notificado en Colombia 4.402
pacientes con intoxicacién por sustancias quimicas, de los
cuales 1.862 (42%) eran menores de 19 anos. E1 44.5% de los
casos notificados fueron por intento de suicidio (4).

La olanzapina (OLZ) es un antipsicético atipico de la clase
de las tienobenzodiacepinas y se emplea en la poblacién
pedidtrica para diferentes trastornos psiquiatricos, debido a
la menor proporcién de eventos adversos asociados a aquella
en comparacién con los antipsicéticos tipicos (5).

Se han reportado diferentes vidas medias de eliminacién:
de 13 a 72 horas en niflos pequenos, 37.2 horas en adolescen-
tes y de 21 a 54 horas en adultos. Se considera que estas dife-
rencias son reflejo del grado de madurez de las enzimas invo-
lucradas en su eliminacién, siendo la OLZ metabolizada por
glucoronidacién directa y oxidacién, mediadas por CYP1A2 y
CYP2D6 (6).

Los sintomas de una sobredosis de OLZ estan en relacién
con sus acciones farmacolégicas, caracterizdndose por som-
nolencia, midriasis, visién borrosa, depresién respiratoria,
hipotensién y efectos extrapiramidales y anticolinérgicos. La
OLZ tiene una alta afinidad con los receptores dopanimérgicos
D2, D3y D4, los 5 subtipos de receptores HT2 de serotonina, el
receptor 5-HT6 de serotonina, los receptores muscarinicos de
acetil colina, los receptores alfal adrenérgicos y los receptores
de histamina H1. En nifios menores de 6 anos los principales
sintomas de sobredosificacién por OLZ incluyen alteracién del
estado mental, dificultad respiratoria y sintomas anticolinér-
gicos. En ninos mayores de 9 anos se producen alteraciones
del comportamiento, con agitacién inicial seguida de letargia,
taquicardia, hipotensién, sintomas extrapiramidales, dismi-
nucién del transito intestinal, sintomas anticolinérgicos y
similares a intoxicacién por opidceos. La administracién tem-
prana de carbén activado disminuye la biodisponibilidad oral
de OLZ en un 50-60% (5).

La toxicidad en el sistema nervioso central (SNC) secunda-
ria a agentes anticolinérgicos varia desde agitacion leve a deli-

rio. Se ha reportado el uso de infusién continua de fisostigmi-
na para la toxicidad asociada a anticolinérgicos con efectos
positivos (7).

La paciente sobrevivi6 a una ingesta de 550 mg de olanza-
pina, sin evidencia de compromiso hepatico, renal o cardiaco.
Debido a las caracteristicas inespecificas de la consulta inicial,
se realizaron laboratorios toxicolégicos en orina que, inicial-
mente, dieron positivo para fenobarbital. Este resultado puede
deberse a la técnica con la que se realiza la medicién en el
laboratorio institucional, inmunoensayo, la cual puede presen-
tar falsos positivos con diferentes sustancias quimicas de
estructura similar; el método ideal de deteccién es la croma-
tografia de gases, la cual no esta disponible facilmente (8).

El sindrome neuroléptico maligno (SNM) es una complica-
cién poco frecuente del tratamiento con neurolépticos, con
una incidencia reportada de 0,02 a 3,23%. Se produce por el
bloqueo del sistema dopaminérgico. De acuerdo al DSM 1V, los
criterios diagnésticos del SNM son: incremento de tempera-
tura mayor a 38 °C, rigidez muscular severa, alteracién del
estado de conciencia, miopatia (incremento de actividad crea-
tinina quinasas (CK) mayor a 4 veces), alteraciones en el sis-
tema simpatico (presién arterial 1&bil, cambios mayores a 20
mm Hg en diastdlica o 25 mm Hg en sist6lica en menos de 24
horas, hipertensién arterial, disfagia, incontinencia urinaria),
taquipnea y taquicardia (9). En este caso se cumplieron algu-
nos criterios como alteracién de la conciencia, taquicardia y
fiebre, sin documentarse miopatia en los estudios de exten-
sién.

Conclusién

La paciente presenté alteracién del estado de conciencia,
requiriendo monitorizacién en la unidad de cuidados inter-
medios, con sospecha, incluso, de neuroinfeccién por persis-
tencia de la fiebre. La paciente evoluciond favorablemente sin
secuelas aparentes. Es importante tener presente la sospecha
de intoxicacién ante la presentacién de alteracién del estado
de conciencia, particularmente en adolescentes.
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