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Sindrome psicotico tras suspension
de ciproheptadina: remision con olanzapina
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Cyproheptadine withdrawal psychotic syndrome: remission with olanzapine

Resumen

La ciproheptadina es un farmaco que actia como
antagonista muscarinico, histaminico (H1) y
serotoninérgico (sobre todo 5HT2). Aunque se ha usado
como orexigeno en sujetos normales o con anorexia
nerviosa, no se conoce bien su accion en trastornos
afectivos, ansiosos o psicéticos. Presentamos el caso de una
paciente de 14 afios, que inicia un cuadro psicético tras la
suspension brusca de ciproheptadina, que remitié
completamente con olanzapina a dosis baja, lograndose
ademas una buena adaptacion familiar, escolar y social.
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Summary

Cyproheptadine is a drug with direct antimuscarinic,
antihistaminic (H1) and antiseronergic (5HT2) effects. In
spite of its use as an orexigenic agent in normal or
anorectic subjects, little is known about its effect in affective,
anxiety or psychotic disorders. We present the case of a
14-year patient beginning with a psychotic syndrome after
the sudden withdrawal cyproheptadine, achieving a total
control of the symptoms with olanzapine at low dose,
besides a good family, school and social adaptation.

Key words: Cyproheptadine. Withdrawal syndrome.
Psychosis. Adolescence. Olanzapine.

Se trata de una paciente de 14 afios remitida con ca-
racter urgente a la unidad de salud mental infanto-ju-
venil, por un cuadro de desorganizacion conductual y
mental de cinco dias de evolucion.

Antecedentes personales: Embarazo normal, parto
por cesarea. Desarrollo psicomotor, control de esfinte-
res, lectoescritura, lenguaje, alimentacion, suefio siem-
pre normales. Siempre muy buenos resultados académi-
cos; cursa estudios de bachillerato en el instituto de un
pueblo cercano de mayor tamarfio, al que se desplaza a
diario. Tiene una buena adaptacién familiar y con el gru-
po de iguales. Prepuber. No hay antecedentes de aler-
gias, cirugia, ni enfermedades fisicas o psiquiatricas.

Antecedentes familiares: Procede de una aldea muy
pequefa. El padre, 49 afios, es jubilado, por esquizofre-
nia, y se encuentra en tratamiento, y la madre, 52 afos,
es ama de casa. Ambos tienen estudios primarios. Convi-
ve ademas con sus dos hermanas: la mayor, 21 afios, que
trabaja, y tiene antecedentes de trastorno de la conducta
alimentaria, y la mediana, 19 afios, que estudia.

Motivo de consulta: La familia relaciona la clinica
actual con la ingesta de un jarabe de ciproheptadina,
que aconsejaron a la hermana para ganar peso, y que la
paciente empezé a tomar también (la madre la encon-
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traba delgada y solia darle vitaminas). Tras una ganancia
muy rapida de 4-5 kg de peso en cinco dias, deja el jara-
be y pierde bruscamente 4 kg en los cinco dias siguien-
tes, iniciandose el cuadro psicopatolégico que motiva
la consulta en la unidad de salud mental infanto-juvenil.
En la valoracion realizada, aunque esta consciente, apa-
rece confusa, perpleja, con la mirada fija y asustada.
Verbaliza una ideacion delirante de ruina (referida al do-
micilio) y genealdgica (no ser hija de su madre) poco
sistematizada, y presenta una conducta desorganizada.
Estd muy angustiada, no quiere separarse de la madre.
Se niega a ingerir alimento desde hace dos dias y pre-
senta insomnio global aun con cloracepato (a dosis de
10 mg al acostarse). No presenta ideacion delirante de
perjuicio ni conductas coherentes (suspicacia, descon-
fianza, agresividad). La familia niega o minimiza los sin-
tomas: estd muy angustiada por lo sibito y aparatoso
del cuadro, temen que sea una esquizofrenia como en
el padre. Realizamos un juicio diagndstico, segun crite-
rios DSM-IV, de trastorno psicético no especificado, de
inicio en la adolescencia. Dada la imposibilidad de con-
tencion en medio familiar, remitimos a la paciente al
hospital para realizar un ingreso breve con fines diag-
nostico y terapéutico.
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Evolucién: En el hospital permanece 10 dias. Se reali-
za hemograma, bioquimica, TSH, analisis de orina, EEG,
TAC que son normales. Interconsulta a Oftalmologia:
emetropia y conjuntivitis alérgica (pautan tratamiento).
Se pauta tratamiento con risperidona y loracepam, sien-
do necesario afiadir biperideno y reducir la dosis de neu-
roléptico por extrapiramidalismo. Clinicamente evolu-
ciono favorablemente, mejorando la expresividad facial y
verbal, con reactividad emocional, aunque sin poder des-
cribir de forma concreta lo sucedido. Tras el alta conti-
nda en tratamiento ambulatorio. En la primera visita con-
tinda casi mutista, desconfiada, muy angustiada, y con ri-
gidez, distonia cervical y temblor, por lo que se sustituye
el tratamiento del alta (risperidona 3 mg/dia y biperide-
no 4 mg/dia) por olanzapina 5 mg/dia. La madre refiere
gue antes del brote psicotico, la paciente estaba preocu-
pada por no haber tenido aln la menarquia, creia que ya
no la tendria «y no seria mujer»; ahora, en cambio, refiere
gue «quiere hacerse mayor». Pedimos a la madre que dia-
logue con la paciente y la informe sobre sexualidad. Una
semana después, la paciente estd mucho mas reactiva,
puede ser entrevistada a solas, y hace cierta critica de la
ideacion delirante. Ha hablado con la madre sobre se-
xualidad y estd mas tranquila sobre ello. Tanto la familia
como desde la Unidad hablamos con el instituto para fa-
vorecer la recuperacion del ritmo escolar. La paciente ha
permanecido con seguimiento psiquiatrico hasta la ac-
tualidad (18 meses), con una evolucion favorable. Apare-
ce tranquila, empatiza bien; se muestra satisfecha con su
evolucion puberal. Mantiene buena relacién con amigos
y compafieros, aprueba los cursos completos con las no-
tas excelentes acostumbradas y participa en el trabajo
agricola y las diversiones que acostumbraba realizar. Se
mantiene con olanzapina a dosis de 5 mg/dia sin efectos
secundarios valorables (salvo dificultades leves de con-
centracion que no han tenido un correlato académico) ni
tampoco precisar ansioliticos.

Discusidn: La ciproheptadina es un agente usado con
relativa frecuencia en atencion primaria e incluso psi-
quiatria como estimulante del apetito y empleado por al-
gunos en casos de anorexia nerviosa (1). Posee semejan-
za estructural con los antihistaminicos de nicleo fenotia-
cinico-piperidinico y actlia como antagonista puro de
receptores serotonérgicos (con mayor potencia por
5-HT2 que 5-HT1), histaminicos H1, y muscarinicos
(2,-3). Se ha investigado su uso para el tratamiento de es-
quizofrenia (1, 4). En cuanto a la olanzapina, es un antip-
sicético de nueva generacion, cuya particularidad es el
poseer un perfil farmacolégico similar al de la ciprohep-
tadina, en cuanto a su capacidad de antagonizar recepto-
res 5-HT2, H1 y M1-M5, con una afinidad menor por re-
ceptores dopaminérgicos y beta-adrenérgicos (4-6). Por
su relativa selectividad sobre las neuronas A10 del area
mesolimbica, frente a las neuronas A9, posee una baja ca-
pacidad para inducir extrapiramidalismo (7), lo que la
hace recomendable en sujetos més predispuestos a estos
efectos neuroldgicos, como son nifios y adolescentes, en
caso de usar antipsicéticos clasicos. Ademas, hay un es-
tudio retrospectivo (8) y dos estudios abiertos (9, 10)

Actas Esp Psiquiatr 2000;28(4):270-272

gue han mostrado buen resultado en trastornos psicoti-
cos de nifios y adolescentes, y también se mostro eficaz
en un estudio doble ciego versus haloperidol en prime-
ros brotes psicoéticos (11).

Nuestras hipdtesis de trabajo son: a) la posibilidad de
gue la ciproheptadina produzca, al suspenderla, un efec-
to rebote, pudiendo desencadenar cuadros psicéticos, al
menos en personas genéticamente predispuestas; b) la
posibilidad de que la olanzapina controle el cuadro psi-
cotico actuando sobre receptores 5-HT2 (implicados jun-
to a los dopaminérgicos en la patogenia de los sindromes
psicaticos). Esto implicaria que la ciproheptadina se ha-
bria comportado como un neuroléptico, y que su supre-
sién desencadenaria una psicopatologia que precisaria
tratamiento con un neuroléptico (a ser posible con el
perfil farmacolégico mas similar a la ciproheptadina).
Esta consideracion de la ciproheptadina como neurolép-
tico con potencial de producir reacciones de abstinen-
cia, nos parece totalmente nueva en cuanto a que no he-
mos recogido en la literatura (espafiola ni extranjera) nin-
guna referencia, ni a su uso como antipsicotico en
jévenes ni a la existencia de sindromes psicéticos por
abstinencia tras su retirada.

En cuanto a estos sintomas de abstinencia a neuro-
Iépticos, fueron descritos ampliamente en 1978 por Gar-
dos et al (12), quienes, ademaés de las discinesias por abs-
tinencia, describen otros tres sindromes producidos en
las dos primeras semanas tras la retirada de neurolépti-
cos: 1) sindrome médico (anorexia, nauseas, vomitos,
diarrea, sudoracidn, cefalea, mialgias), mas frecuente al
retirar farmacos anticolinérgicos y que remite en unas
dos semanas con anticolinérgicos; 2) sindrome extrapira-
midal (rigidez, temblor, acinesia, acatisia), si retiramos a
la vez los correctores, y que cesaria al reinstaurar dichos
correctores; y 3) sindrome psicotico, con ansiedad, agi-
tacion, alucinaciones y delirio, tras la retirada brusca de
dosis altas de neurolépticos, y que tenderia a persistir sal-
VO que se reinstaurasen los neurolépticos. De acuerdo
con esta formulacion, el sindrome de discontinuacion se
plantea actualmente como un continuum desde sinto-
mas mas somaticos (digestivos, discinesia), pasando por
la ansiedad y el insomnio, hasta sintomas mas psicéticos.
Asi, la retirada de neurolépticos més antimuscarinicos
propiciaria sintomas en el extremo mas somatico del
continuum: nauseas, vomitos, diarrea y sudoracion, y dis-
foria, inquietud, laxitud, bradipsiquia e insomnio (13).
Habria, en cambio, unos sintomas mas psicoticos, que
podrian surgir también tras suspender neurolépticos de
baja potencia antimuscarinica (14). Sin embargo, surge
un problema de conceptualizacién: los sintomas que
consideramos sindrome de retirada del neuroléptico, en
un esquizofrénico que deja el tratamiento, ;no podrian
representar en cambio una recaida de la propia enferme-
dad esquizofrénica? Para sortear esta dificultad, Davis y
Rosenberg (14) proponen estudiar sujetos que, no sien-
do esquizofrénicos conocidos, hayan estado tomando
neurolépticos y presenten estos sintomas psicoticos al
suspenderlos. Se han recogido tres casos de este tipo. El
primero (15) es el de una mujer que recibié neurolépti-
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cos para sintomas obsesivo-ansiosos hasta los 21 afios, y
que tras la retirada desarrolla un cuadro delirante, que
luego se valora como esquizofrenia (por lo que es algo
dudoso si es primer brote o sindrome de retirada). El se-
gundo es el de un trastorno maniaco que presenta ansie-
dad psicética y pensamiento disgregado y delirante al de-
jar un tratamiento con flufenacina (16) y finalmente Mal-
colm (17) describe un cuadro de vomitos, alucinaciones
auditivas e insercion del pensamiento, en un paciente
con un trastorno adaptativo en tratamiento neuroléptico
no discontinuado, cuadro que precisé un aumento de las
dosis para yugular la sintomatologia.

Por tanto, y a modo de resumen, creemos que en el
caso clinico que nos ocupa, se ha producido una conjun-
cion, a la hora de explicar tanto el inicio como la evolu-
cion del cuadro, de tres factores:

1. La probable ocupacién, con ciproheptadina y lue-
go olanzapina, de receptores 5-HT2 para hacer desapare-
cer la sintomatologia psicética; hay que recordar que es-
tos receptores regulan el suefio y la alimentacion, altera-
dos en esta paciente.

2. La predisposicion genética de la paciente, pues el
padre es esquizofrénico conocido.

3. La aparicion del cuadro en una fase de cambio cor-
poral y psicolégico, como es la adolescencia, maxime
dada la ignorancia de dichos cambios por parte de la pa-
ciente.
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