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LA CARBAMAZEPINA EN EL TRATAMIENTO DEL SINDROME OROANICO 

CEREBRAL MIXTO SECUNDARIO AL ABUSO DE INHALABLES: UN ENSAYO 

CLINICO CONTROLADO 

INTRODUCCION. 

EL SINDROHE ORGÁNICO CEREBRAL SECUNDARIO AL USO CRÓNICO DE 

INHALABLES ES UNA DE LAS ENTIDADES QUE CON MAYOR FRECUENCIA SE 

DIAGNOSTICAN EN EL HOSPITAL PSIQUIÁTRICO FRAY BERNARDINO ALVAREZ. 

SI BIEN SU INCIDENCIA Y PREVALENCIA SON DESCONOCIDAS, DICHO 

FENÓMENO SE ENMARCA DENTRO DEL CONTEXTO DE LA FARMACODEPENDENCIA 

EN NUESTRO PAÍS, EL CUAL TIENE CARACTERÍSTICAS PARTICULARES. NO 

ALCANZA LAS PROPORCIONES ALARMANTES QUE SE DAN EN LOS EN LOS 

PAÍSES EN DESARROLLO, PERO SI SE NOS PRESENTA COMO UN PROBLEMA DE 

SALUD DE ALTO COSTO SOCIAL Y ECONÓMICO, DADAS LAS SEVERAS 

ALTERACIONES QUE SOBRE LA SALUD EJERCEN LAS DROGAS, 

PARTICULARMENTE SUS EFECTOS NOCIVOS SOBRE EL SISTEMA NERVIOSO 

CENTRAL. 

LA RECIENTEMENTE PUBLICADA ENCUESTA NACIONAL DE ADICCIONES 

(1) REVELÓ QUE EN EL PAÍS EXISTEN UN TOTAL DE 1,347,994 

INDIVIDUOS QUE HAN CONSUMIDO UNA O MÁS DROGAS Y QUE REPRESENTAN 

EL 4.313 DE LA POBLACIÓN URBANA DEL PAÍS. DE éSTA, LOS HOMBRES 

JÓVENES (12 A 34 A~OS) SON LOS MÁS AFECTADOS CON UNA PREVALENCIA 

TOTAL DE 7.903 Y ACTUAL DEL 1 .703 DENTRO DE LAS TRES DROGAS MÁS 

CONSUMIDAS POR LA POBLACIÓN TOTAL ESTUDIADA SE ENCUENTRAN LOS 



INHALABLES CON UN .663, SUPERADOS POR LA MARIHUANA CON UN 2.563 Y 

LOS TRANQUILIZANTES CON UN 0.713. 

SIN EMBARGO OTROS ESTUDIOS REALIZADOS ENTRE LA POBLACIÓN 

ESTUDIANTIL QUE ACUDE A LOS COLEGIOS DE BACHILLERES (2) REVELAN 

UNA PREVALENCIA GLOBAL EN EL CONSUMO DE DROGAS DEL 13.63. EN ESTE 

SENTIDO, LOS RESULTADOS DE UN ESTUDIO, LLEVADO A CABO EN 1980 (3) 

ENTRE ESTUDIANTES DE ENSE~ANZA MEDIA, INDICARON QUE LOS 

DISOLVENTES FUERON LAS DROGAS MÁS USADAS CON UNA PREVALENCIA DEL 

4.43. Así MISMO DE 1976 A 1986 SE OBSERVARON INCREMENTOS 

SIGNIFICATIVOS EN EL USO EXPERIMENTAL DE INHALABLES. (4) 

OTROS TRABAJOS INDICAN QUE EL 223 DE LOS MENORES SIN UN 

LUGAR FIJO DE RESIDENCIA SON INHALADORES CRÓNICOS. (5) EN 1984 EL 

PORCENTAJE DE PACIENTES ATENDIDOS POR INHALACIÓN DE SOLVENTES EN 

32 CENTROS DE INTEGRACIÓN JUVENIL FUE DEL 26.53, (6) 

Los INGREDIENTES ACTIVOS DE LOS INHALABLES INCLUYEN TOLUENO, 

ACETONA, BENCENO E HIDROCARBUROS HALOGENADOS. SE DISTINGUEN SUS 

EFECTOS AGUDOS CONDICIONADOS POR SU ACCIÓN DEPRESIVA CENTRAL DE 

LOS CRÓNICOS, OBSERVÁNDOSE DA~O DIRECTO E IRREVERSIBLE DEL HÍGADO 

Y RI~ONES POR BENCENO E HIDROCARBUROS HALOGENADOS. TAMBIÉN SE HA 

REPORTADO NEUROPAT!A PERIFÉRICA. SE DEBE CONSIDERAR EL DA~O 

NEUROMUSCULAR Y CEREBRAL PERMANENTE DEBIDO A QUE LOS INHALABLES 

CONTIENEN ALTAS CONCENTRACIONES DE COBRE, ZINC Y METALES PESADOS. 
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Los REPORTES SOBRE 

CR6NICO SON BASICAMENTE 

TOLUENO. (7) 

ATROFIA CEREBRAL 

EN RELACIÓN A 

Y DETERIORO MOTOR 

LA INHALACIÓN DE 

SE HA 

CRÓNICOS, AL 

ENCONTRADO QUE 

APLICARSELES 

RENDIMIENTO DE LOS INHALADORES 

BATERIA DE HALSTEAD REITAN, SE 

ENCUENTRA DISMINUIDO SIGNIFICATIVAMENTE 

CONTROLES, CON DETERIORO DEL CONTROL 

CAPACIDAD Y COORDINACIÓN VISO-MOTRIZ. (8) 

EN COMPARACIÓN A SUS 

MOTOR FINO, ATENCIÓN, 

EN EL HOSPITAL PSIQUIÁTRICO FRAY BERNARDINO ALVAREZ SE HA 

OBSERVANDO CON FRECUENCIA EN 

PRESENCIA DE UN 

CUYO 

SiNDROME 

PACIENTES INHALADORES 

ORGÁNICO CEREBRAL 

CRÓNICOS LA 

DELIRANTE Y 

ALUCINATORIO, 

NEUROLÉPTICOS. 

MANEJO SE HACE HABITUALMENTE CON 

SIN EMBARGO LA APARICIÓN DE UN SÍNDROME PARKINSóNICO, 

ACATISIA, DISTONIA DE TORSIÓN Y DISOUINESIA TARDÍA COMPLICAN Y 

ENTORPECEN EL TRATAMIENTO DE ESTE CUADRO, (9) SIENDO UNA CAUSA DE 

ABANDONO Y DISCONTINUACIÓN FRECUENTE DEL MEDICAMENTO. (10) 

SE HAN REPORTADO COMO 

IMPORTANTEMENTE LA PRESENCIA DE 

NEUROLÉPTICOS POTENTES EN PACIENTES 

PREEXISTENTE A DOSIS ALTAS.(11,12) 
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LA PREVALECENCIA EN LA LITERATURA MUNDIAL DE S1NTOMAS 

EXTRAPIRAMIDALES SE REPORTA PARA EL PARKINSONISMO DE 203, PARA LA 

DISTONIA DE 43 Y PARA LA ACATISIA DE 203 (9) . SIN EMBARGO PARECE 

SER QUE ESTA ES MÁS ALTA EN NUESTRO MEDIO, ENCONTRÁNDOSE POR 

ORTEGA Y COLS. (13) EN PACIENTES DEL FRAY BERNARDINO ALVAREZ 

PREVALENCIAS PARA PARKINSONISMO DEL 703, PARA DISTONIA DEL 203 Y 

PARA ACATISIA DEL 653. 

DADO LO ANTERIOR, ES DESEABLE LA BÚSQUEDA DE ALTERNATIVAS DE 

MANEJO FARMACOLÓGICO. EN ESE SENTIDO LOS MEDICOS DE DICHO 

HOSPITAL HAN OBSERVADO QUE LA CARBAMAZEPINA CONTROLA 

ADECUADAMENTE EL CUADRO PSICÓTICO SECUNDARIO A UN S.0.C. POR USO 

CRÓNICO DE INHALABLES. Y PUESTO QUE NO PRODUCE SÍNTOMAS 

EXTRAPIRAMIDALES SEVEROS, SE UTILIZA CADA VEZ MÁS. SIN EMBARGO SE 

TRATA DE MERAS OBSERVACIONES AISLADAS QUE REQUIEREN SER 

CONFIRMADAS CON UN ESTUDIO CONTROLADO. 

ANTECEDENTES. 

DESDE LOS PRIMEROS REPORTES SOBRE EL USO DE LA CARBAMAZEPINA 

EN LA EPILEPSIA EN 1963, (14) LORGE ENFATIZABA SU EFECTO 

PSICOTRóPICO ÚNICO ENTRE LOS ANTICONVULSIVOS, HACIENDO NOTAR LA 

MEJORÍA EN ALGUNOS RASGOS CARACTERíSITCOS DE LOS PACIENTES 

EPILEPTICOS COMO SON LA LENTITUD, VISCOSIDAD, LABILIDAD 

EMOCIONAL, APATÍA, AFECTO DEPRIMIDO Y ANSIEDAD. 
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DALBY (15,16) EN 1975 CONFIRMÓ LAS OBSERVACIONES DE LORGE EN 

CERCA DE LA MITAD DE 2,500 PACIENTES EPILÉPTICOS, OBSERVANDO 

ADEMÁS OUE LA CONDUCTA MANIATIFORME, LAS EXPERIENCIAS 

ALUCINATORIAS Y LOS EPISODIOS PARANOIDES TENDÍAN A MEJORAR O A 

RESOLVERSE. 

LA EVIDENCIA DE LA EFICACIA CLÍNICA DE LA CARBAMAZEPtNA EN 

UNA SERIE DE TRASTORNOS PSIQUIÁTRICOS HA SIDO REVISADA POR POST 

(17,18,19,20) EN 1986 CON UNA SERIE DE 17 ESTUDIOS CON 254 

PACIENTES CON TRASTORNO MANIACO AGUDO, ENCONTRANDO UNA MEJORÍA EN 

EL 603 DE LEVE A MODERADA CUANDO RECIBÍAN CARBAMAZEPINA. 

OTRA SERIE DE ESTUDIOS (21,22) MOSTRÓ SU UTILIDAD COMO 

AGENTE PROFILÁCTICO EN EL MANEJO A LARGO PLAZO DE LA ENFERMEDAD 

MANIACA DEPRESIVA. TAMBIÉN SE HA SUGERIDO UN EFECTO DE LA 

CARBAMAZEPINA EN EL TRATAMIENTO DE LA DEPRESióN,(23) PERO QUE 

REQUIERE SER VALORADO ADECUADAMENTE. PARECE SER QUE LA DEPRESIÓN 

BIPOLAR RESPONDE MEJOR A LA CARBAMAZEPINA QUE LA UNIPOLAR. 

KLEIN Y LENZI (24,25) (1981 y 1986 RESPECTIVAMENTE) 

DEMOSTRARON LA UTILIDAD DE LA CARBAMAZEPINA EN CONJUNCIÓN CON 

NEUROLÉPTICOS EN EL TRATAMIENTO DE LA ESQUIZOFRENfA Y TRASTORNOS 

ESQUIZOAFECTIVOS, PERMITIENDO EL USO DE 

NEUROLÉPTICO Y MEJORANDO LA CONDUCTA AGRESIVA. 

REPORTADO SU UTILIDAD EN EL TRANSTORNO DE 
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LIM1TROFE Y SUS DESCONTROLES CONDUCTUALES (261 Y QUIZÁ EN ALGUNOS 

SlNDROMES ANSIOSOS. (27) 

POST SUGIERE QUE DICHO FÁRMACO PUEDE TENER UN EFECTO 

ANTIAGRESIVO INDEPENDIENTEMENTE DEL DIAGNÓSTICO 

PSIQUIÁTRICO. (17,28) POR OTRO LADO EXISTEN EN LA LITERATURA 

DIVERSOS REPORTES SOBRE EL EFECTO TERAPEÚTICO DE LA CARBAMAZEPINA 

EN PACIENTES CON SÍNDROMES ORGÁNICOS CEREBRALES DE DIVERSA 

ETIOLOGÍA. Así RAYMOND (1986) REPORTÓ SU UTILIDAD EN SQC CON 

CARACTERÍSTICAS PSICÓTICAS SECUNDARIAS A INFARTOS CEREBRALES. (29) 

MCALLISTER (1985) LO REPORTÓ EN LA ENFERMEDAD DEL LÓBULO FRONTAL 

Y TRASTORNO PSIQUIÁTRICO PRIMARIO ENCONTRANDO MARCADA 

MEJORÍA, (30) Y STEWART (1985) OBSERVÓ SU EFICACIA EN EL SÍNDROME 

DE KLUVER Bucv. (31) 

RECIENTEMENTE ÜIETRICH Y COLS. (32) HALLARON EN 28 PACIENTES 

PSIQUIÁTRICOS, QUE RESPONDIERON NOTORIAMENTE A LA CARBAMAZEPINA, 

EVIDENCIA DE DA~O DEL SNC, HISTORIA FAMILIAR DE EPILEPSIA O 

CAMBIOS MENTALES TÍPICOS DE LA EPILEPSIA O UN SÍNDROME DEL LÓBULO 

TEMPORAL. 

PARA EXPLICAR SU EFICACIA 

AFINIDAD POR LAS ESTRUCTURAS 

SE HA INVOCADO 

L fMBICAS, (33) DE 

UNA PARTICULAR 

HECHO ES EL 

ANTICONVULSIVO MÁS EFECTIVO PARA SUPRIMIR LAS DESCARGAS FOCALES 

AMIGDALINAS, (34) ASÍ COMO LA POSTDESCARGA ELECTRICAMENTE 

INDUCIDAD DE LAS PROYECCIONES DEL HIPOCAMPO Y AMÍGDALA. (35) LA 

CARBAMAZEPINA ES PARTICULARMENTE ACTIVA EN LAS PREPARACIONES DE 
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KINCLING AMIGDALINO. (36l 

COMO PUEDE INFERIRSE POR LA INFORMACIÓN PRESENTADA, LA 

CARBAMAZEPINA PARECE SER UN AGENTE EFICAZ EN UNA VARIEDAD DE 

TRASTORNOS PSIQUIÁTRICOS, HABIENDO FUERTE EVIDENCIA DE SU 

UTILIDAD EN EL MANEJO DE SÍNDROMES ORGÁNICOS CEREBRALES CON 

SINTOMATOLOGÍA PSICÓTICA. SIN EMBARGO EL NúMERO DE PACIENTES QUE 

SE HAN ESTUDIADO ES RELATIVAMENTE BAJO, CARECIÉNDOSE DE ESTUDIOS 

CONTROLADOS, POR LO QUE DECIDIMOS REALIZAR EL PRESENTE ESTUDIO. 

PLANTEAMIENTO DEL PROBLEMA 

EL TRATAMIENTO FARMCOLóGICO HABITUAL DEL SiNDROME 0RGANICO 

CEREBRAL SECUNDARIO AL ABUSO DE INHALABLES CON NEUROLÉPTICOS, 

CONLLEVA UN NúMERO IMPORTANTE DE EFECTOS COLATERALES Y UN ALTO 

RIESGO DE COMPLICACIONES TARDÍAS; POR TANTO, ES DESEABLE EXPLORAR 

OTRAS ALTERNATIVAS, UNA DE LAS QUE SE HAN PROPUESTO ES LA 

CARBAMAZEPINA. 

AUNQUE EXISTEN EVIDENCIAS DE LA UTILIDAD DE ESTA DROGA EN EL 

MANEJO DE DIVERSOS SÍNDROMES ORGÁNICOS CEREBRALES, EL NÚMERO DE 

PACIENTES ESTUDIADOS ES BAJO, Y EN EL CASO DE LOS INHALABLES NO 

EXISTEN TRABAJOS AL RESPECTO. EN ESTE CONTEXTO PLANTEAMOS 

REALIZAR UN ESTUDIO CONTROLADO DE ESTE ANTICONVULSIVANTE 

COMPARADO CON EL MANEJO HABITUAL. 
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OBJETIVOS DE LA INVESTIGACION. 

- DETERMINAR LA EFICACIA DE LA CARBAMAZEPINA VS, HALOPERIDOL EN 

EL CONTROL DE LA SINTOMATOLOGf A PSICÓTICA EN PACIENTES CON UN 

S!NDROME ORGÁNICO CEREBRA SECUNDARIO AL ABUSO DE SUSTANCIAS 

INHALABLES. 

- DETERMINAR LA RELACIÓN EXISTENTE ENTRE RESPUESTA ANTIPSICóTICA 

Y NIVELES SÉRICOS DE LAS DROGAS. 

- DETERMINAR LA RELACIÓN EXISTENTE ENTRE UN INDICADOR DE 

ANTAGONISMO DE SISTEMAS DOPAMINÉRGICOS (NIVELES SÉRICOS DE 

PROLACTINA) Y RESPUESTA ANTIPSICóTICA. 

POBLACION A ESTUDIAR 

SE ESTUDIÓ A LA POBLACIÓN CON DIAGNÓSTICO DE Sf NDROME 

ORGÁNICO CEREBRAL MIXTO (DELIRANTE Y ALU'.::IN.ATORIO) SECUNDARIO AL 

ABUSO DE INHALABLES, QUE ACUDE AL HOSPITAL PSIQUIÁTRICO FRAY 

8ERNARDINO ALVAREZ PARA SU ATENCIÓN. 

LA POBLACIÓN DE LA QUE SE TOMó LA MUESTRA FUERON TODOS 

AQUELLOS SUvETOS QUE ACUDIERON AL MENCIONADO HOSPITAL EN FORMA 

CONSECUTIVA Y QUE SATISFACIAN LOS SIGUIENTES REQUISITOS: 
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- ENTRE 18 Y 50 A~OS DE EDAD. 

- CUALQUIER SEXO. 

- 0UE REUNIERAN LOS CRITERIOS DIAGNOSTICOS DEL DSM III. 

- AUSENCIA DE ENFE~MEDAD FÍSICA (DETERMINADA POR LA HISTORIA 

CLÍNICA Y EXÁMENES DE LABORATORIO DE RUTINA). 

- 0UE NO HUBIERAN RECIBIDO MEDICAMENTOS PSICOTRóPICOS EN LAS 

ÚLTIMAS DOS SEMANAS. 

- AUSENCIA DE ALTERACIONES CONDUCTUALES QUE PUSIERAN EN RIESGO 

LA INTEGRIDAD FÍSICA DEL PACIENTE Y/O DE LOS DEMÁS (AGITACIÓN 

SEVERA. AGRESIVIDAD FÍSICA). 

- CARTA DE CONSENTIMIENTO INFORMADO FIRMADA POR EL PACIENTE Y/O 

EL FAMILIAR. 

DISElilO DE LA INVESTIGACION. 

SE SIGUIÓ UN DISE~O DOBLE CIEGO, ES DECIR. FUE UN ESTUDIO 

PROSPECTIVO, LONGITUDINAL Y CONTROLADO. 

1'1ElODO. 

SE COLECTÓ UNA MUESTRA DE 40 PACIENTES REFERIDOS POR EL 

SERVICIO DE URGENCIAS QUE REUNÍAN LOS CRITERIOS DE INCLUSIÓN, YA 

MENCIONADOS EN EL APARTADO DE POBLACIÓN A ESTUDIAR. Los SUJETOS 

FUERON INTERNADOS; SE LES REALIZARON EXÁMENES DE LABORATORIO DE 
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RUTINA Y SE ASIGNARON, MEDIANTE UNA TABLA DE NÚMEROS ALEATORIOS, 

A UNO DE LOS GRUPOS: CBZ O HLP. LA MEDICACIÓN SE ADMINISTRÓ 

CONFORME SE 

INMEDIATAMENTE 

SE~ALA EN EL 

ANTES DE QUE 

APARTADO DE 

SE INICIARA 

PROCEDIMIENTO. 

EL TRATAMIENTO 

FARMACOLÓGICO SE REALIZÓ UNA EVALUACIÓN CON LAS ESCALAS BREVE DE 

APRECIACIÓN PSIQUIÁTRICA CBPRS),(37) Y DE DIMASCIO (38) PARA 

SíNTOMAS EXTRAPIRAMIDALES. 

CADA SUJETO SE EVALUÓ POR LO MENOS UNA VEZ A LA SEMANA CON 

ESTAS MISMAS ESCALAS A LO LARGO DE TODO EL ESTUDIO, POR DOS 

INVESTIGADORES CIEGOS A LA MEDICACIÓN. COINCIDENTE CON CADA 

EVALUCióN, SE TOMÓ UNA MUESTRA SANGUÍNEA PARA CUANTIFICACIÓN DE 

NIVELES SÉRICOS DE MEDICAMENTO (NO REPORTADOS EN ESTE DOCUMENTO) . 

PROCEDIMIENTOS 

SELECCION DE PACIENTES. 

SE PROPORCIONÓ A LOS MÉDICOS DEL SERVICIO DE URGENCIAS LA 

INFORMACIÓN GENERAL ACERCA DE LAS CARACTERÍSTICAS DE LOS 

PACIENTES A PARTICIPAR EN ESTE PROYECTO Y SE LES PIDIÓ QUE CUANDO 

LOS DETECTARAN AVISARAN AL INVESTIGADOR. POSTERIORMENTE, ÉSTE SE 

TRANSLADABA AL SERVICIO DE URGENCIAS EN DONDE REALIZABA UNA 

EVALUACIÓN DE LOS CANDIDATOS, MEDIANTE UNA ENTREVISTA NO 

ESTRUCTURADA, QUE SI SATISFACIA LOS CRITERIOS DISGNÓSTICOS DEL 

DSM-III (39) PARA SÍNDROME ORGÁNICO CEREBRAL MIXTO SECUNDARIO AL 
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ABUSO DE INHALABLES Y LOS CRITERIOS DE INCLUSIÓN SEílALADOS EN EL 

APARTADO DE POBLACIÓN A ESTUDIAR (INCLUYENDO LA CARTA DE 

CONSENTIMIENTO INFORMADO), EL PACIENTE SE HOSPITALIZABA. 

UNA VEZ INTERNADO EL SUJETO, SE TOMABA UNA MUESTRA SANGUÍNEA 

PARA ANÁLISIS DE LABORATORIO DE RUTINA (BIOMETR1A HEMÁTICA, 

QUÍMICA SANGUÍNEA, PRUEBAS DE FUNCIONAMIENTO HEPÁTICO). SI LOS 

RESULTADOS SE ENCONTRABAN DENTRO DE LfMITES NORMALES, PARA EL 

LABORATORIO DEL HOSPITAL, EL ENFERMO ERA ASIGNADO A ALGUNO DE LOS 

GRUPOS. 

- ASIGNACION DE PACIENTES. 

SE REALIZÓ 

ALEATORIOS. LOS 

UN SORTEO MEDIANTE 

SUJETOS RECIBIERON 

UNA TABLA DE NÚMEROS 

UN NÚMERO PROGRESIVO QUE 

CORRESPONDÍA, A SU VEZ, A UN NúMERO ALEATORIO QUE DETERMINÓ EL 

GRUPO DE TRATAMIENTO AL QUE SE ASIGNÓ. EL SORTEO SE LLEVÓ A CABO 

PREVIO A LA SELECCIÓN POR UN INVESTIGADOR AJENO A ESTA. 

- ESQUEMA DE MEOICACION. 

LAS DROGAS SE ADMINISTRARON EN CÁPSULAS IDÉNTICAS. LA DOSIS 

MÁXIMA DIARIA DE CBZ FUE DE 1,600 MG Y LA DE HLP DE 40 MG. LAS 

CAPSULAS CONTENÍAN 200 MG DE CBZ ó 5 MG DE HLP. EL NÚMERO MÁXIMO 

DE CÁPSULAS POR DtA PARA AMBAS DROGAS FUE DE 8. INICIALMENTE SE 

DAgAN 3 CAPSULAS AL DfA EN 3 TOMAS, ESTO NO SE MODIFICÓ DURANTE 
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LOS DíAS 1-4. SI EN LA 

DISMINUCIÓN >253 EN EL 

EVALUACIÓN DEL DfA 8 SE OBSERVABA UNA 

PUNTAJE TOTAL DEL BPRS COMPARADO CON LA 

SEGUÍA RECIBIENDO LA MISMA CANTIDAD DE BASAL, EL PACIENTE 

MEDICAMENTO DURANTE 4 SEMANAS, AL TÉRMINO DE LAS CUALES SE DABA 

POR CONCLUIDO EL ESTUDIO. 

EN CASO CONTRARIO (DISMINUCIÓN EN EL PUNTAJE DEL BPRS <253) 

SE AUMENTABA 

CADA 4 DÍAS 

ALCANZABA LA 

CAPSULA AL DÍA. 

HASTA QUE SE 

DOSIS MÁXIMA. 

Los INCREMENTOS PODÍAN INDICARSE 

OBTENÍA 

ESTA SE 

LA RESPUESTA DESEADA O SE 

ADMINISTRARON DURANTE 4 

SEMANAS, CON LO QUE SE FINALIZABA EL ESTUDIO. 

- EVALUACIONES CLINICAS. 

LAS EVALUACIONES DIAGNÓSTICAS PARA INCLUIR A UN PACIENTE EN 

EL PROYECTO SE REALIZARON POR DOS INVESTIGADORES, UNO DE ELLOS 

EFECTUÓ UNA ENTREVISTA CLÍNICA NO ESTRUCTURADA EN TANTO QUE EL 

OTRO PERMANECÍA COMO OBSERVADOR. SI AMBOS ESTABAN DE ACUERDO EN 

EL DIAGNÓSTICO EL PACIENTE SE INCLUÍA EN EL ESTUDIO. EN CASO 

CONTRARIO SE DISCUTÍA EL DIAGNÓSTICO PARA DECIDIR SI SATISFACIA O 

NO LOS CRITERIOS DIAGNÓSTICOS. 

LA EVALUACIÓN BASAL SE REALIZÓ POR DOS INVESTIGADORES, 

CIEGOS AL GRUPO AL QUE PERTENECÍA EL PACIENTE, INMEDIATAMENTE 

ANTES DE QUE SE ADMINISTRARA LA PRIMERA DOSIS. SE CALIFICARON A 

LOS PACIENTES CON LAS ESCALAS BPRS Y DIMASCIO, ENTRE LAS 8:00 Y 
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LA PRIMERA EVALUACIÓN SUBSECUENTE SE LLEVÓ A CABO EL DÍA 8, 

A LA MISMA HORA QUE LA BASAL. ESTA SE HIZO ANTES DE LA PRIMERA 

DOSIS DEL DÍA (8:00-9:00 A.M.), ESTO ES 10 A 12 HORAS DESPUÉS DE 

LA ÚLTIMA DOSIS. CUANDO SE OBSERVABA UNA DISMINUCIÓN >253 EN EL 

PUNTAJE DEL BPRS CON RESPECTO A LA BASAL, SE REPETÍA 

SUBSECUENTEMENTE, EN LAS MISMAS CONDICIONES, CADA 7 OÍAS POR 4 

OCASIONES. 

SI LA DISMINUCIÓN EN EL PUNTAJE DEL BPRS ERA <253, SE 

REALIZABAN EVALUACIONES CADA 4 DÍAS HASTA QUE SE ALCANZABA LA 

DISMINUCIÓN REQUERIDA O LA DOSIS MÁXIMA. A PARTIR DE ESTE MOMENTO 

SE EFECTUABAN VALORACIONES CADA 7 DÍAS EN LAS MISMAS CONDICIONES 

DURANTE 4 SEMANAS. 

MEDlCAClON CONCOMITANTE. 

EN CASO DE AGITACIÓN EXTREMA SE PODÍA ADMINISTRAR HLP 5 MG 

INTRAMUSCULAR CADA 2 HORAS, REGISTRÁNDOSE MOTIVO Y HORA. CUANDO 

UN PACIENIE REQUERÍA MAS DE 10 MG/DíA O BIEN MÁS DE 10 MG/SEMANA, 

SE DABA DE BAJA Y SE CONSIDERABA FRACASO TERAPEúTICO. 

SI LAS CALIFICACIONES EN LA ESCALA DE DIMASCIO ERAN MAYORES 

DE 2 SE ADMINISTRABA BIPERIDEN 8 MG AL DÍA DIVIDIDO EN 2 TOMAS. 

ESTOS DATOS SE CONSIGNABAN EN LA CÉDULA DE CADA PACIENTE. 
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NO ESTABA PERMITIDO ADMINISTRAR ALGÚN OTRO MEDICAMENTO; EN 

CASO DE QUE FUERA NECESARIO SE DABA DE BAJA AL PACIENTE Y SE 

CONSIDERABA FRACASO. 

TODOS AQUELLOS PACIENTES 

BAJO LA RESPONSABILIDAD DEL 

QUIEN DECIDÍA LA HOSPITAL, 

PARTICULAR. 

ANALISIS DE RESULTADOS. 

QUE SALÍAN DEL ESTUDIO QUEDABAN 

MÉDICO QUE SE LES ASIGNABA POR EL 

CONDUCTA A SEGUIR EN CADA CASp 

SE UTILIZARON LOS 

VARIABLE, SEGÚN LLENARAN 

(DISTRIBUCIÓN NORMAL Y 

ESTADÍSTICOS PARAMÉTRICOS PARA 

ESTADÍSTICOS CONVENIENTES PARA CADA 

O NO LOS REQUISITOS TÉCNICOS' 

HOMOCEDASTICIDAD) . SE EMPLEARON 

CONTRASTE (ANALISIS DE VARIANZA 

PARA MEDIDAS REPETIDAS) Y ASOCIACIÓN (fNDICES DE CORRELACIÓN). EL 

NIVEL DE SE FIJÓ EN 0.053. 

RESULTADOS. 

SE ESTUDIARON 40 PACIENTES DEL SEXO MASCULINO CON UNA EDAD 

PROMEDIO DE 24.8 +/-4.5 A~OS. TODOS CON HISTORIA DE ABUSO CRÓNICO 

DE INHALABLES (119 +/- 81.3 MESES). CUATRO PACIENTES (10~) 

MOSTRARON ANORMALIDADES ELECTROENCEFALOGRAFICAS COMPATIBLES CON 

LA PRESENCIA DE DA~O ORGANICO CEREBRAL. LOS HALLAZGOS FUERON: 
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j 

ACTIVIDAD LENTIFICADA DEL TIPO DE ONDAS TETHA DIFUSAS EN DOS DE 

ELLOS Y ANORMALIDADES FOCALIZADAS EN LA REGIÓN TEMPORAL POSTERIOR 

DERECHA EN UNO Y EN EL HEMISFERIO IZQUIERDO EN EL OTRO. 

LA DOSIS MEDIA EMPLEADA EN EL GRUPO CBZ FUE DE 920 +/- 336.5 

MG Y DE 2~ .7 +/- 10.6 MG PARA EL GRUPO DE HLP. 

UN TOTAL DE 9 PACIENTES (223) SALIERON DEL ESTUDIO POR 

PRESENTAR CUADROS DE AGITACIÓN PSICOMOTRIZ. 

DE LOS PACIENTES ASIGNADOS AL GRUPO CON CBZ, 4 (203) FUERON 

DADOS DE BAJA DE LA INVESTIGACIÓN POR HABER PRESENTADO EPISODIOS 

DE AGITACIÓN, LO MISMO QUE 5 (253) DE LOS QUE PERTENECÍAN AL 

GRUPO DE HLP. 

Los SUJETOS DEL GRUPO DE CBZ DEJARON EL PROTOCOLO CON 

PUNTAJES MAYORES EN EL BPRS (23.7 +/- 1.3 VS. 10.6 +/- 6.9; 

T=3.7, P<0.02l Y CON PORCENTAJES MENORES DE MEJORÍA (16.5 +/-

9.33 VS. 53.2 +/- 26.23; T=2.634 P=0.02), OUE LOS DEL GRUPO HLP. 

ADEMÁS, LOS INDIVIDUOS DEL GRUPO DE CBZ MOSTRARON UNA TENDENCIA A 

SER SACADOS DEL ESTUDIO MÁS TARDIAMENTE EN COMPARACIÓN CON 

AQUELLOS DEL GRUPO DE HLP (23 +/- 8.6 OÍAS VS. 13.4 +/- 6.9 DiAS; 

T=l.854, P=0.1i. 

LA SEVERIDAD DE LA SINTOMATOLOGíA FUE SIMILAR EN AMBOS 

GRUPOS <X BPRS CBZ: 25.9 +/- 8.7 VS. HLP: 24.1 +/- 5.9, P=Nsl AL 
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INICIO DEL ESTUDIO. 

EL ANOVA DE UN FACTOR PARA MEDIDAS REPETIDAS MOSTRÓ UN 

COMPORTAMIENTO SIMILAR DE LOS GRUPOS CF(7,237)=0.333, P=0.937), 

CON UN~ MEJORÍA SIGNIFICATIVA A LO LARGO DEL TIEMPO 

CFC7,237l=14.93, P<0.0001). ESTO SE PRODUJO DESDE LA PRIMERA 

SEMANA ex PRS CBZ: 17.4 +/- 7.9; HLP 16.6 +/- 6.1). (GRÁFICA 1l 

EN CONTRASTE, LOS PUNTAJES DE LA ESCALA DE DIMASCIO PARA 

SÍNTOMAS EXTRAPIRAMIDALES DIFIRIERON SIGNIFICATIVAMENTE ENTRE LOS 

GRUPOS (F(l,237)=160.02, P<0.0001). CON DIFERENCIAS 

SIGNIFICATIVAS EN EL COMPORTAMIENTO DE LOS GRUPOS A LO LARGO DEL 

TIEMPO (F(7,237l=6.667, P<0.0001) Y EN LOS PUNTAJES FINALES CCBZ: 

0.714 +/- 1 .113 vs. HLP: 4.310 +/- 2.872. P=0.0069). (GRÁFICA 2) 

EN CUANTO A LOS NO RESPONDEDORES, SOLO 1 PACIENTE (53) DEL 

GRUPO DE HLP NO MOSTRÓ UNA MEJORÍA MAYOR DEL 253 EN LOS PUNTAJES 

DEL BPRS A LO LARGO DEL ESTUDIO, EN COMPARACIÓN CON EL GRUPO DE 

CBZ DONDE 4 PACIENTES (203) NO ALCANZARON DICHO PORCENTAJE, 

SIENDO 3 DE ELLOS SEPARADOS DEL ESTUDIO POR PRESENTAR AGITACIÓN 

PSICOMOTRIZ. NO OBSTANTE LA DIFERENCIA EN LAS PROPORCIONES NO ES 

SIGNIFICATIVA (p DE FISHER =0.17). 

POR LO QUE TOCA A 

MEDICACIÓN, EN EL GRUPO 

U~TICARIFORME ALREDEDOR 

LAS COMPLICACIONES INDESEABLES DE LA 

DE CBZ UN PACIENTE PRESENTÓ UN CUADRO 

DE LA QUINTA EVALUACIÓN QUE AMERITÓ LA 
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SUSPENCióN DEL TRATAMIENTO. MIENTRAS QUE EN EL GRUPO DE HLP UN 

PACIENTE PRESENTÓ UN CUADRO CONFUSIONAL ASOCIADO CON LA 

ADMINISTRACIÓN DE BIPERIDEN A LA DOSIS DE 6 MG AL DÍA Y QUE CEDIÓ 

CON LA DISMINUCIÓN DEL ANTICOLINÉRGICO. 

NUEVE PACIENTES DEL GRUPO DE CBZ (453) REQUIRIERON DE LA 

APLICACIÓN DE HLP PARA EL CONTROL DE CUADROS DE AGITACIÓN (9.4 

+/- 1 .6 MG). EN CONTRASTE CON CUATRO DEL GRUPO HLP (203) (7.5 +/-

2.8 MG). SIN EMBARGO, NUEVAMENTE AL APLICÁRSELES LA PRUEBA DE 

fISHER A DICHAS DIFERENCIAS ÉSTAS NO FUERON SIGNIFICATIVAS 

(P=0.08). 

DISCUSION 

ENCONTRAMOS EN NUESTRO ESTUDIO QUE EL SOC MIXTO SECUNDARIO 

AL ABUSO DE 

PRINCIPALMENTE 

INHALABLES ES UNA 

EN ADULTOS JÓVENES 

ENTIDAD 

(18-38 

QUE SE PRESENTA 

A~OS), DEL SEXO 

MASCULINO Y CON UNA LARGA HISTORIA DE ABUSO DE INHALABLES. 

COINCIDIENDO CON LA EVIDENCIA MOSTRADA POR LA ENCUESTA NACIONAL 

DE ADICCIONES (1) EN CUANTO AL GRUPO DE EDAD Y SEXO MAS 

FRECUENTEMENTE AFECTADO (MASCULINOS DE 12-34 A~OS). Es OBSERVABLE 

EN LOS INDIVIDUOS DE NUESTRA MUESTRA LA TENDENCIA A TENER MÁS 

EDAD, REFLEJANDO QUIZÁ EL HECHO DE QUE LA MAYORÍA DE LOS 

INDIVIDUOS ESTUDIADOS ERAN INHALADORES CRÓNICOS Y PACIENTES DE UN 

HOSPITAL PARA ADULTOS. 
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EL IMPACTO DEL ABUSO CRÓNICO DE LOS INHALABLES SOBRE EL SNC 

SE EVIDENCIÓ POR LA PRESENCIA DE ANORMALIDADES 

ELECTROENCEFALOGRÁFICAS SUGERENTES DE DA~O EN CUATRO DE LOS 

PACIENTES. SIN EMBARGO, LLAMA LA ATENCIÓN QUE NO FUERA MÁS 

FRECUENTE LA APARICIÓN DE ALTERACIONES NEUROLÓGICAS, TOMANDO EN 

CUENTA LO INTENSO Y PROLONGADO DEL ABUSO. ESTO PODRÍA HACER 

SUPONER QUE LAS ALTERACIONES. PSIQUIÁTRICAS OBSERVADAS EN DICHOS 

INDIVIDUOS SE DEBIERAN, MÁS QUE A LOS EFECTOS NEUROTóXICOS DE LOS 

INHALABLES, A UN FENÓMENO DE KINOLING QUÍMICO SOBRE LAS 

ESTRUCTURAS LfMBICAS DEL SNC, COMO HA SIDO SUGERIDO PARA LOS 

SfNDROMES DE ABSTINENCIA POR ALCOHOL. (41) 

COMO SE ESPERABA, TANTO LOS PACIENTES QUE RECIBIERON CBZ 

COMO A LOS QUE SE LES ADMINISTRÓ HLP MOSTRARON UNA RESPUESTA 

ANTIPSICÓTICA ADECUADA A LO LARGO DE LAS EVALUACIONES, CON UN 

CURSO PARALELO, COMO SE DESPRENDE DE LA AUSENCIA 

INTERACCIÓN SIGNIFICATIVA EN EL ANOVA. 

DE UNA 

LLAMA LA ATENCIÓN EL HECHO DE QUE ESTA RESPUESTA SE PRESENTÓ 

DESDE LA PRIMERA SEMANA, A DIFERENCIA DE OTROS TRANSTORNOS EN 

DONDE LA RESPUESTA ANTIPSICóTICA A LOS NEUROLÉPTICOS SE PRESENTA 

HASTA DESPUÉS DE 3-4 SEMANAS DE TRATAMIENTO. UNA EXPLICACIÓN 

POSIBLE ES QUE EL MECANISMO MEDIANTE EL CUAL LA CARBAMAZEPINA 

ESTÁ ACTUANDO ES A TRAVÉS DE LA INHIBICIÓN DE LAS MANIFESTACIONES 

DEL KINOLING: ESTA TENDRf A LUGAR CUANDO SE ALCANZAN NIVELES 
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[STA 
SALIR 

TESIS NO DEBE 
DE LA BIBLiDfEGA 

SÉRICOS ESTABLES DEL MEDICAMENTO, AL FINAL DE LA PRIMERA SEMANA. 

SIN EMBARGO ÉSTO NO EXPLICA PORQUE EN EL GRUPO DE HLP 

TAMBIÉN SE PRESENTÓ UNA MEJORÍA DRAMÁTICA IGUALMENTE DESDE LA 

PRIMERA SEMANA. AL CONTRARIO, SE HA DESCRITO AMPLIAMENTE EN LA 

LITERATURA(41l EL POTENCIAL EPILEPTóGENO DE LOS NEUROLÉPTICOS. 

UNA POSIBILIDAD ES QUE LA LENTIFICACióN PSICOMOTRIZ, LA SEDACIÓN 

Y EL CONTROL DE LOS CUADROS DE AGITACIÓN EN LOS PACIENTES QUE 

RECIBÍAN HLP PUDIERAN HABER INFLUIDO EN LA DISMINUCIÓN DE LOS 

PUNTAJES DEL BPRS; ES DECIR, QUE EL EFECTO FUERA COMO EL DE 

CAMllA Di FUERZA OUtM%CA Y NO PROPIAMENTE UNA MEJORÍA DE LOS 

StNTOMAS DELIRANTES Y ALUCINATORIOS LO QUE REFLEJARA ESTE 

FENÓMENO. SE REQUIERE DE UN ANÁLISIS MAS DETALLADO DE LOS 

PUNTAJES PARCIALES DEL BPRS Y DE LA ESCALA DE DIMASCIO PARA 

DESCARTAR LO ANTERIOR. 

SE DEBE TOMAR EN CUENTA LA POSIBILIDAD DE QUE LA MEJORtA EN 

AMBOS GRUP.OS HUBIERA SIDO CONDICIONADA POR FACTORES AJENOS AL 

TRATAMIENTO, COMO EL INTERNAMIENTO MISMO. POR LO QUE SERÍA 

RECOMENDABLE AMPLIAR LAS COMPARACIONES CON UN GRUPO QUE RECIBIERA 

PLACEBO. 

EN CUANTO A LA FRECUENCIA DE NO RESPONDEDORES EN NUESTRO 

ESTUDIO, ÉSTA NO FUE MAYOR A LA REPORTADA POR OTROS AUTORES (5-

363) (19,24,28). Y LA DIFERENCIA ENTRE LOS GRUPOS NO ALCANZÓ LA 

SIGNIFICANCIA·ESTADíSTICA. 
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POR OTRO LADO, LA PRESENCIA DE PACIENTES CON CUADROS DE 

AGITACIÓN PSICOMOTRIZ, QUE MOTIVÓ SU BAJA, PUDO HABER OBEDECIDO A 

DIFERENTES RAZONES EN AMBOS GRUPOS: MIENTRAS QUE EN EL DE CBZ 

SOLO UNO DE LOS CUATRO PACIENTES QUE ABANDONARON POR AGITACIÓN 

HABÍA ALCANZADO UN PORCENTAJE DE MEJORÍA MAYOR AL 253, EN EL 

GRUPO DE HLP LOS 5 PACIENTES CON CUADROS DE AGITACIÓN TENÍAN 

PORCENTAJES DE MEJORÍA SUPERIORES AL 253. ESTO PODRÍA HACERNOS 

PENSAR QUE LOS PACIENTES AGITADOS DEL GRUPO CON CBZ CURSABAN CON 

UNA EXACERBACIÓN DE LA SINTOMATOLOG!A PSICÓTICA Y QUE SE TRATABA 

DE NO RESPONDEDORES. EN CONTRASTE, EN EL GRUPO DE HLP LA 

AGITACIÓN APARECIÓ EN EL CONTEXTO DE UNA DISMINUCIÓN DE LA 

SEVERIDAD DEL CUADRO PSICÓTICO Y QUIZÁS LA PRESENCIA DE Sf NTOMAS 

EXTRAPIRAMIDALES SEVEROS -COMO LOS OBSERVADOS EN ESTOS PACIENTES­

PARTICULARMENTE LA ACATISIA, PUDIERAN HABER CONDICIONADO TAL 

SITUACIÓN COMO LO HAN OBSERVADO OTROS AUTORES. (42) 

POR OTRO 

ADMINISTRACIÓN 

PSIC6TICOS Y 

LADO, SE 

DE CBZ, 

CUADROS 

HAN DESCRITO RESPUESTAS PARADÓJICAS A LA 

CON AGRAVAMIENTO DE LOS S!NTOMAS 

CONFUSIONALES. (43) TAMBIÉN ÉSTO PODRfA 

EXPLICAR LA AGITACI6N PSICOMOTRIZ EN LOS PACIENTES QUE RECIBfAN 

ESTE FÁRMACO. 

PARA CORROBORAR LO ANTERIOR SE REQUIERE DE ~ft¡ANALISIS DE 

LOS NIVELES SÉRICOS DEL MEDICAMENTO Y DE LOS PUNTAJES EN LAS DOS 

ESCALAS EMPLEADAS. 
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FINALMENTE SERÍA DESEABLE LA REALIZACIÓN DE MÁS ESTUDIOS CON 

MUESTRAS MÁS AMPLIAS CON GRUPOS CONTROL PLACEBO A FIN DE 

CONFIRMAR NUESTRAS OBSERVACIONES, ASÍ COMO EL DE EXPLORAR OTROS 

ANTICONVULSIVOS QUE, COMO EL VALPROATO, HAN MOSTRADO SU UTILIDAD 

EN PSIQUIATRÍA. (44) 

CONCLUSIONES. 

- EL EFECTO ANTIPSICóTICO DE LA CBZ ES SIMILAR AL DEL HLP EN EL 

MANEJO DEL SfNDROME ORGÁNICO CEREBRAL POR INHALABLES, POR LO QUE 

SE PROPONE COMO UN TRATAMIENTO DE PRIMERA ELECCIÓN EN EL MANEJO 

DE ESTA ENTIDAD, DADA LA SEVERIDAD E INTENSIDAD DE LOS EFECTOS 

COLATERALES ADVERSOS QUE ACARREA EL USO DE NEUROLÉPTICOS. 
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