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Sindrome serotoninérgico tras la administraciéon
de un comprimido de clomipramina
en un paciente critico

Sr. Director:

El sindrome serotoninérgico (SS) puede aparecer
como complicacién del tratamiento con inhibidores
selectivos de la recaptacion de la serotonina, antide-
presivos triciclicos, inhibidores de 1a monoaminooxi-
dasa (IMAO) y otras medicaciones serotoninérgicas.
Su diagnéstico se basa en unos criterios clinicos pro-
puestos por Sternbach!, posteriormente revisados por
Radomski et al2.. Generalmente el sindrome se pre-
senta cuando se emplean dos o mds farmacos que actiian
interaccionando con la serotonina, siendo la combi-
nacién que con mas frecuencia lo produce la formada
por los IMAO, junto con otros farmacos serotoninér-
gicos. Aunque esta descrita su aparicién con distintos
farmacos en monoterapia, es infrecuente su descrip-
cién en relacién con el uso aislado de clomipramina®
%, Presentamos el caso de una paciente criticamente
enferma, con antecedentes recientes de un sindrome

neuroléptico maligno, en el que el SS fue desencade-
nado por la administracién de un solo comprimido de
clomipramina.

Mujer de 63 afios con antecedentes personales de
diabetes mellitus tipo 2 tratada con insulina, dislipi-
demia sin tratamiento y depresién mayor con varios
ingresos en una Unidad hospitalaria de Psiquiatria e
intentos autoliticos previos en tratamiento con vela-
faxina (150 mg/dia), mirtazapina (30 mg/dia), rispe-
ridona (3 mg/dia) y lorazepam (1 mg/dia) que ingresé
en nuestra Unidad tras un nuevo intento de suicidio
mediante precipitacién desde unos 5 m de altura. Se
le diagnosticd, mediante tomografia axial computari-
zada, traumatismo pélvico y contusién hemorrdgica
cortical cerebral. Sufrié un curso clinico prolongado
y térpido con necesidad de soporte ventilatorio de lar-
ga duracion, infecciones de distintas localizaciones,
requerimientos elevados de insulinoterapia, hemodia-
filtracién venosa continua y numerosas transfusiones.
Tras la retirada de sedacion continua se inicié en dos
ocasiones tratamiento con neurolépticos, la primera
vez con haloperidol intravenoso y la segunda con ris-
peridona. En la primera ocasién presenté cuadro de
extrapiramidalismo y fiebre sin detectar foco infec-
cioso. Tras iniciar tratamiento enteral con risperidona
durante tres dias la paciente present6 cuadro de dete-
rioro del nivel de conciencia, taquicardia e hiperten-
sion, hipoxemia con infiltrados pulmonares bilatera-
les y coagulopatia, por lo que se diagnosticé de
sindrome neuroléptico maligno. Se retir6 el antip-
sicético, se mantuvieron medidas de soporte y se ad-
ministré primero bromocriptina enteral y posterior-
mente dantrolene intravenoso. La paciente experimentd
una lenta mejoria y recuperacion en las semanas si-
guientes. Dado que la enferma presentaba una depre-
sién reactiva por su larga estancia hospitalaria se de-
cidi6 iniciar tratamiento con clomipramina. A las pocas
horas de la administracién enteral de 75 mg la enfer-
ma present6 fiebre de 39 °C mantenida, sudoracién
profusa, mioclonias, escalofrios, taquicardia sinusal a
130 Ipm e hipertensién arterial con cifras de presién
arterial (PA) de 220/100 mmHg. Ante la nula respuesta
a antitérmicos parenterales se iniciaron medios fisicos
para control de la hipertermia, junto con la retirada del
farmaco, diacepam enteral y varios puffs de nitrogli-
cerina sublingual, con lo que se controlé todo el cua-
dro, normalizdndose rdpidamente la temperatura, de-
sapareciendo las mioclonias y el cuadro de inestabilidad
autonémica. En la analitica tras el cuadro febril des-
tacaban la elevacion de lacticodeshidrogenasa (LDH)
hasta 864 UI/I, GOT de 39 a 60 U/I; GPT de 269 a 434
U/, troponina I 0,55 ng/ml (valor normal < 0,2 ng/ml),
CK-MB 3.4 ng/ml (valor normal < 3,2 ng/ml), alar-
gamiento leve del tiempo de protrombina a 16 segun-
dos (valor normal:10-14 segundos) y elevacion del di-
mero D hasta 6.538 ng/ml (valor normal < 270 ng/ml).
La clomipramina es un antidepresivo triciclico con es-
caso efecto antagonista sobre los receptores dopa-
minérgicos, pero con similar efecto sobre la recapta-
cién de serotonina que otros inhibidores selectivos de
la recaptacion de serotonina. Se ha sugerido que tan-
to el sindrome neuroléptico maligno como el SS com-
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parten la misma fisiopatologia, y que el balance entre
los sistemas serotoninérgico y dopaminérgico cere-
brales pudiera ser mds importante que un exceso o de-
ficiencia de uno de los neurotransmisores. En un caso
de SS tras administracion intravenosa de clomiprami-
na se hallaron niveles en liquido cefalorraquideo de
dcido homovanilico extremadamente bajos, lo cual
podria relacionarse con hipofuncidn del sistema dopa-
minérgico ademas de hiperactividad del sistema sero-
toninérgico. Ademads de la retirada de la medicacién
responsable y de las medidas de soporte habituales en
cuidados intensivos, utilizamos la nitroglicerina su-
blingual con buena respuesta, hecho ya descrito ante-
riormente’, dado que el 6xido nitrico funciona como
inhibidor end6geno de la liberacién y accién de la se-
rotonina.
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