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* \/aron, caucasico, F.N. 1975 (44 anos)

e 32 de una fratria de 4

e Debut historia psiquiatrica coincide con s. militar: alcohol, juego
patologico, incidentes de heteroagresividad, conductas disruptivas

e 1994 (19 anos): 12 brote psicotico agudo con ideas delirantes = UCE
* \/arios ingresos en unidades de agudos

* Diversos APS con éxito relativo

* Diagnoéstico: trastorno esquizoafectivo
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~ CLOZAPINA

Eficacia superior a otros antipsicoticos

* Pocos efectos secundarios extrapiramidales
* Principios afnos 1970: retirada del mercado (agranulocitosis)
* Finales de afnos 1980: reintroducida con limitaciones:

4.1 Indicaciones terapéuticas

- I N d ICaclones mu y conc reta S B <t indicado en pacientes esquizofrénicos resistentes a tratamiento y en
] . L, pacientes esquizofrénicos que presenten reaccion versas neuroléqi
° V| Sa d 9) d e INnsS p eccion no tratables con otros farmacos antipsicéticos, incluyendo los antipsicéticos atipicos.

A . 4 La resistencia al tratamiento se define como la ausencia de mejoria clinica satisfactoria

°
PS I q ul at ras V neuro I 08 0S ( E C M ) a pesar de haber utilizado como minimo dos tratamientos diferentes con antipsicéticos,
incluyendo un antipsicético atipico, a las dosis adecuadas y durante el tiempo

* Hemogramas periodicos adecuado.
* sefh I -:: tanbicn indicado en trastornos psicéticos que aparecen en el curso de
' la_enfermedad de Parkinson, en los casos en los que haya fallado el tratamiento

estandar.
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CASO CLINICO (2)

weae 2006 (31 afos): inicia clozapina 500 mg/dia, :
39 0cT risperidona depot IM 50 mg/2 semanasy oxcarbazepma 1 200mg/dia

2019

e Se consigue estabilidad
* Hemogramas periodicos sin alteraciones

e 2010 (35 anos): infarto agudo de miocardio

m_
100 me
25/1 mg/mg Si precisa (dolor precordial)
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CASO CLINICO (3)

ey 2015 (40 anos): ingreso definitivo en nuestra ULE

50 mg 1 quincenal

* Correcta adaptacion, participa en actividades y taller ocupacional

* Adecuado control sintomatologia psicopatologica

e Auténomo ABVD

* Pasa desapercibido

* Permisos sin incidencias

* Apatia, retraimiento social, cierta obsesividad y ritualizacion
%Qsefh * Antecedentes de patologia cardiaca, fumador: 10 cigarrillos/dia
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CLOZAPINA: METABOLISMO

* Amplio metabolismo hepatico:

* CYP1A2 (30%) [
e CYP2C19 (24%)
o CYP3A4 (22%)

* CYP2C9 (12%)
* CYP2D6 (6%)

e Polimorfismos “de base”
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164 CLOZAPINA: INTERACCIONES

Carbamazepina contraindicada por
- riesgo de agranulocitosis.

Méx mna ca 'dad de induccién con

Antiepilépticos

Tabaco

los niveles plasméticosAde CLZ.
Omeprazol Hay que aumentar 1,5 dosis de CLZ

,Antidepresivos Fluvoxamina>Fluoxetina>Paroxetina

‘ Antipsicoticos Olanzapina y perfenazina

Inhibidores \ Aumenta los niveles plasmaticos de
|cafeina CLZ con >1 taza/dia en fumadores y >3
en no fumadores.

>&sefh inflamatorio / Reducir 50% la dosis de CLZ durante el
A infeccioso Proceso.
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“Estudio farmacogenético del tratamiento con clozapina y risperidona
en pacientes con esquizofrenia”, Universidad San Jorge (Zaragoza),
aprobado por CEIC-Aragon

* Estudio de presencia de polimorfismos en: CYP1A2, CYP2D6, HTRZ2A,
SLC6A4 y ABCB1

* Paciente es informado y firma consentimiento

e Resultado (genética):

* Metabolizador ultrarrapido CYP1A2 = metabolismo acelerado (clozapina),
fumador, omeprazol

* Resto de genes estudiados: sin interés
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=P royecto: “Determinacion de niveles plasméticos de clozapina y nor-

FARMACIA

suely’ Cl0zapina en pacientes tratados con clozapina”, aprobado por Direccion
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2 * TDM de clozapina: evidencia de grado 1

'

Consensus Guidelines for Therapeutic Drug VMionitoring in
Neuropsychopharnmacology: Update 2017
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* Resltado (niveles): Dosis CLZ (ng/mL) |NOR (ng/mL) |CLZ/NOR
* Muy bajos, iadherencial (mg/dia)

e Sit. agudas > 350 ng/mL
e Estables: nunca < 200 ng/mL 200 LR ©0->0-100 - 47
+Se




6_4 CASO CLINICO: DECISION

——

Metabolizador ultrarapido
* niveles muy bajos -

e Clinica: Paciente estable en ultimos 5 aflos

- Decision: retirada gradual de clozapina,
vigilando evolucion psicopatologica:

— A dia de hoy: paciente estable
Q‘ksefh
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"W+ Se ha realizado una retirada de un tratamiento que en este
momento no aportaba beneficio y si riesgos.

* Antecedente IAM, clozapina alto riesgo cardiometabdlico
* Hemogramas mensuales

e Aportacion del Servicio de Farmacia:
* Trabajo en equipo
 Posibilidad del estudio genético
* Determinacion de niveles plasmaticos y su interpretacion
e Analisis interacciones
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iGracias por vuestra atencion!




