Bloqueo auriculoventricular
inducido por risperidona
en dosis altas
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La risperidona es un farmaco antipsicético, derivado benzoiso-
xazolico que se clasifica dentro de los denominados “antipsic6-
ticos atipicos” dado que, a diferencia de los convencionales que
son antagonistas dopaminérgicos (D2), son antagonistas seroto-
ninérgicos (5-HT2) y dopaminérgicos (D2), lo que da lugar a di-
ferencias farmacolégicas importantes, como una menor inciden-
cia y gravedad en los efectos adversos extrapiramidales’.

La utilizacion 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 obstan-
te, las dosis empleadas en la practica médica son en muchos ca-
sos superiores a las dosis recomendadas por las guias terapéuti-
cas mas relevantes, lo que puede hacer aumentar el riesgo de
aparicién de efectos adversos dependientes de la dosis2.

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

Descripcion del caso

Se describe y comenta el caso de un hombre de 40 afios con an-
tecedentes de VIH (+) en tratamiento antirretroviral con estavu-
dina (40 mg/12 h), didanosina (250 mg/24 h), tenofovir (245 mg/
24 h) y lamivudina (300 mg/24 h), VHC (+) y VHB (+), que in-
gresa para su estabilizacién en un hospital psiquidtrico de me-
dia estancia, con el diagndstico de esquizofrenia paranoide en
tratamiento con risperidona a dosis de 9 mg al dia. Las pruebas
que se le realizaron en el momento del ingreso fueron normales
y la medicién del pardmetro PR en el electrocardiograma (ECG)
fue de 156 ms (fig. 1). Los dias posteriores, y ante la falta de me-
joria del paciente, se decidi6 aumentar de manera progresiva la
dosis de risperidona hasta 15 mg /24 h. El resto del tratamien-
to inclufa antirretrovirales, omeprazol (20 mg/24 h), biperideno
(2 mg/12 h), acetato de megestrol (400 mg/24 h), lorazepam
(5 mg/12 h) y lormetazepam (2 mg/24 h). A los 15 dias de pro-
ducirse 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 grave-
dad de la situacion y ante la posibilidad de que risperidona pu-
diera estar relacionada con esta alteracion, se disminuy6 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 normaliza-
cién progresiva del valor PR (fig. 3).

No obstante, debido al empeoramiento de la clinica psiquidtri-
ca del paciente, se decidi6é volver a aumentar la dosis de risperi-
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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.
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Fig. 3. ECG de normalizacion. Risperidona a dosis de 9 mg al dia. Valor
PR 172 ms.
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Fig. 4. ECG con risperidona a dosis de 15 mg al dia. Valor PR 244 ms.

dona a 15 mg/24 h, manteniendo el control electrocardiografico
semanal. A los quince dias, el ECG mostr6 nuevamente un alar-
gamiento del PR, progresivo en los primeros dos ciclos y hacién-
dose constante con un valor de 244 ms hasta la onda P no condu-
cida (fig. 4), por lo que se suspendi6 de forma definitiva la
risperidona.

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 con-
sulta al servicio de cardiologia, que, tras revisar los electrocar-
diogramas, concluy6 que el tipo de bloqueo AV era de segundo
grado tipo I de Mobitz o bloqueo AV de Wenckebach. Asimismo,
se le realiz6 un ecocardiograma que no mostré ninguna anoma-
lia cardiaca.

Discusion

El bloqueo AV es una alteracion de la conduccién del impulso
cardiaco del nddulo sinusal a los ventriculos que es necesario
evaluar porque, en tultima instancia, puede determinar un sinco-
pe o una parada cardfaca’.

El bloqueo AV puede ser de primer grado, denominado con-
duccién AV prolongada, que se caracteriza por un intervalo PR
superior a 0,2 s; de segundo grado (bloqueo AV intermitente)
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cuando algunos impulsos auriculares no son conducidos al ven-
triculo, y de tercer grado cuando el impulso auricular no se pro-
paga a los ventriculos. A su vez, el bloqueo cardiaco de segundo
grado se subdivide en tipo I y tipo IT de Mobitz. El tipo I consis-
te en una prolongacién progresiva del intervalo PR anterior al
bloqueo de un impuso auricular, se observa con mayor frecuen-
cia como una alteracion transitoria en los infartos de la pared in-
terior o por intoxicacién farmacoldgica con la digital, los blo-
queadores beta y los antagonistas del calcio. Por otro lado, el
tipo II es cuando la conduccién fracasa de forma brusca e ines-
perada sin que exista un cambio precedente en el intervalo PR.
A diferencia del bloqueo secundario tipo I, el tipo II tiende a pro-
gresar a un bloqueo cardiaco completo, por lo que resulta impor-
tante su diagndstico?.

El bloqueo AV no aparece descrito como efecto adverso en la
ficha técnica de risperidona4; sin embargo, en los estudios pre-
vios a su comercializacion, que incluyeron a 2.607 pacientes, se
observo la aparicién de palpitaciones, hipertension, hipotension,
bloqueo AV e infarto de miocardio con una frecuencia de 1/100
a 1/1.000 pacientes!->. En la literatura biomédica no se encuen-
tran casos en los que se haga referencia a la aparicién de bloqueo
AV de segundo grado asociado a risperidona.

La aplicacion del algoritmo del Sistema Espafiol de Farmaco-
vigilancia (modificado de Karch y Lasagna), empleado para va-
lorar la imputabilidad y el origen causal de la posible reaccién
adversa por risperidona, obtuvo un resultado de definida. La
reaccion adversa fue comunicada al Centro de Farmacovigilan-
ciaregional desde donde nos informaron que, hasta el momento,
no habia en FEDRA, la base de datos nacional de sospechas
de reacciones adversas a medicamentos, ninguna notificacién de
bloqueo AV asociado a risperidona.

Las gufas de consenso mds relevantes para el tratamiento de la
esquizofrenia recomiendan una dosis de mantenimiento de ris-
peridona de 4-6 mg al dfa®®. Sin embargo, en algunos casos de
mayor gravedad puede ser necesario utilizar dosis mds altas,
siendo 16 mg la dosis diaria médxima autorizada por la ficha téc-
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 los
pacientes con dosis altas de antipsicéticos, considerar el aumen-
to del riesgo de aparicion de efectos adversos, con objeto de de-
tectarlos y corregirlos con la mayor prontitud y eficacia posibles.

E. Rodriguez-Garcia®
y L. Ozcariz-Collar”

4Farmacéutica Especialista en Farmacia Hospitalaria.
Hospital San Juan de Dios. San Sebastian. Espaia.
PMédico Especialista en Medicina Familiar.

Hospital San Juan de Dios. San Sebastidn. Espaiia.
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