CASO CLINICO

Eosinofilia inducida por Olanzapina: A proposito de

un caso.

Olanzapine-induced eosinophilia: A case report.

Javiera Domazos M.!, Tomas Seron D.!, Felipe Echeverria P.?

Many adverse effects of antipsychotic drugs have been described, among which

hematologic adverse effects stand out. Classically, blood discrasias have been
associated to the use of olanzapine. On this paper we will focus on an uncommon
adverse reaction: eosinophilia in a patient diagnosed with a paranoid schitzophrenia,

who had been using olanzapine. There have been just a few reported cases of
eosinophilia secondary to the use of olanzapine, which makes this an infrequent, rarely

known and even less studied adverse reaction.
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Introduccion

1 hablar de reacciones adversas

hematologicas asociadas al uso de
antipsicoticos atipicos, son las relacionadas
a clozapina las mas ampliamente conocidas,
describiéndose clasicamente un riesgo de un
7% de discrasias sanguineas'. Si bien se ha
descrito neutropenia y eosinofilia? asociadas
al uso de este farmaco, el cuadro mas temido
debido al riesgo vital que representa es
la agranulocitosis. Si bien se desconoce
el mecanismo por el cual la clozapina
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produce agranulocitosis, se ha descrito una
probabilidad de un 1 a 2% de presentar esta
complicacidn en pacientes que han estado un
afo en tratamiento con clozapina, sin otros
factores de riesgo descritos mas alla que
supresion significativa de la médula oOsea
concomitante con el inicio de la terapia.

En el resto de los antipsicoticos atipicos
no se han descrito gran cantidad de efectos
adversos hematoldgicos. Después de la
clozapina, el antipsicotico atipico con mas
reacciones hematologicas reportadas es la
risperidona, encontrandose casos descritos
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de leucopenia®, neutropenia* y linfopenia’.
También se ha descrito un caso de hepatitis
inmuno-alérgica asociada a eosinofilia con
el uso de risperidona, la cual revirtio al
suspenderse este farmaco®.

Respecto a la olanzapina, sélo se han
descrito un pufiado de casos de reacciones
adversas hematologicas, como neutropenia’
y leucopenia®. A pesar de que la estructura
quimica de la olanzapina es similar a la
de la clozapina, se han reportado pocos
casos de agranulocitosis secundaria al uso
de olanzapina, posiblemente debido al
requerimiento de dosis menores que las
de clozapina®!®. También se han descrito
algunos casos de eosinofilia asociada a uso
de olanzapina'!, destacando tres posibles
casos de miocarditis eosinofilica'*® y un
caso de derrame pleural eosinofilico'".
En este trabajo se describird un caso de
eosinofilia asintomatica secundaria al uso de
olanzapina en un paciente con esquizofrenia
paranoide.

Caso clinico

Paciente de sexo masculino, 34 afos,
soltero, con diagnostico de Esquizofrenia
Paranoide de dificil manejo, hace 11 afios,
en tratamiento con sertralina 200 mg,
olanzapina 20 mg. La eleccion de este Gltimo
farmaco es por antecedente de rabdomiolisis
secundaria al wuso de risperidona y
haloperidol. Es derivado desde el Servicio
de Urgencia para ser hospitalizado en la
Unidad de Corta Estadia (UCE) del Hospital
Barros Luco-Trudeau debido a un intento de
suicidio por ingesta de 9 comprimidos de
litio, asociado a aumento de sintomatologia
psicOtica  caracterizada por polidipsia
psicotica, ideas delirantes paranoides y
pseudoobsesiones respecto a la alimentacion.
En el examen mental de ingreso se observa
poco colaborador en la entrevista, apariencia
acorde a la edad, atento, vigil, lucido y
orientado en tiempo y espacio; ofrece
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pocos movimientos accesorios destacando
mimica facial y gesticulaciéon pobres, sin
posturas catatébnicas y marcha normal;
eutimico, con aplanamiento afectivo; en
el discurso se percibe voz monotona de
velocidad normal, tendiente a la laxitud de
las ideas con fendomenos de racionalismo
moérbido, amaneramiento del lenguaje y
pararrespuestas, contenido centrado en ideas
pseudobsesivas a cerca de su autoimagen y
de la ingesta permanente de agua, ademas
ideas de perjuicio. Impresiona pérdida del
juicio de realidad. Sin alteraciones en la
sensopercepcion. Niega ideacion suicida
al momento del ingreso en UCE. Examen
fisico sin hallazgos relevantes. Se realizan
examenes de ingreso dentro de limites
normales. Se decide optimizacion de
olanzapina de forma gradual hasta llegar a
30 mg (dia 13 en la tabla). En un control
rutinario de examenes de laboratorio,
luego de 7 dias del ultimo ajuste de dosis
de olanzapina, se pesquisa leucocitosis
de 26350 con 57% de cosinofilos, sin
sintomatologia ni signologia somatica
asociada. Se repite hemograma informado
por hematologo que muestra leucocitosis
de 27000 con 65% de eosindfilos, por lo
que se solicita evaluacion a Hematologia
y disminucioén de olanzapina a 25 mg (dia
20 en la tabla). Se descarta posibilidad
de parasitismo por cuadro no compatible
(paciente sin alteraciones gastrointestinales,
deposiciones sin sangre, sin consumo de
alimentos de riesgo). También fue descartada
la posibilidad de una neoplasia hematologica
al ser evaluado por hematologia, por contar
unicamente con eosinofilia, hallazgo poco
caracteristico de este grupo de patologias.
Interconsultor de hematologia plantea
probable reaccion adversa a olanzapina,
sugiriendo la disminucion gradual del
farmaco junto con hemogramas seriados
informados por Hematologo. En el
transcurso de los controles de laboratorio, los
niveles de leucocitosis y eosinofilia fueron
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disminuyendo progresivamente, como se
muestra en la siguiente tabla, coincidiendo
esta disminuciéon en los parametros
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hematologicos con la disminucion gradual
de la olanzapina.

Tabla N°1. Progresion de recuento de globulos blancos y eosinoéfilos.

Dia Recuento de Globulos Recuento de Eosinofilos
Blancos (/uL) (/uL)

0 9580 Sin recuento
6 - -

13 - -

16 26350 15019

17 27600 17940
20 17650 8295

23 14800 9176

30 9700 2716

34 10100 1919

37 7800 1482

42 7200 1080

50 8600 860

Discusion

La eosinofilia, correspondiente a la presencia
de >500/L de eosinofilos, es un fendmeno
reactivo de origen neoplasico o secundario
a distintas afecciones, como alergias y
parasitosis. Dentro de estas reacciones
alérgicas, es importante mencionar las
alergias farmacologicas, dentro de las cudles
podemos mencionar a los antipsicoticos
atipicos, principalmente por su amplio uso
en diversos trastornos psicoticos''.

Por otra parte, la olanzapina es un
antipsicotico atipico aprobado por la FDA
por primera vez en 1996 para su uso en el
trastorno bipolar y la esquizofrenia. Entre
sus efectos adversos comunes encontramos
el sindrome metabolico (hiperglicemia,
hiperlipidemia y aumento de peso),
xerostomia, mareos, y algunas reacciones
hematologicas menos comunes como
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leucopenia, neutropenia y agranulocitosis.
Enel casoreportado,destacaunaelevacion
de la serie blanca con una eosinofilia franca
en concomitancia con el aumento de la
dosis de olanzapina, en un paciente que
ya habia reportado reacciones adversas
(rabdomidlisis) a farmacos antipsicéticos
previamente. Habiéndose descartado los
diagnosticos diferenciales mas comunes a
los cuales nos podria orientar la eosinofilia
(parasitosis principalmente), se decidié una
leve disminucion de la dosis del farmaco, lo
que como fue descrito, provoco a su vez una
disminucioén de la alteracion hematologica.
Existen pocos casos reportados de
eosinofilia secundaria a olanzapina, por
lo que la importancia de este caso radica
fundamentalmente en la ilustracion de una
reaccion adversa poco comun, pero no
por eso menos importante. Se trata de una
posibilidad que hay que tener en cuenta al
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prescribir este antipsicotico y al mismo
tiempo, un diagnodstico diferencial que
descartar en un paciente que presente esta
alteracion al ser tratado con olanzapina.

En conclusidn, a pesar de la gran utilidad
resultante del uso de olanzapina en cuadros
psiquiatricos como la esquizofrenia y la

Resumen

mania psicotica, se deben considerar sus
frecuentes efectos adversos metabdlicos,
como las alteraciones de la homeostasis de
la glucosa y el aumento de peso, sin dejar
de considerar los raros, pero no menos
importantes efectos adversos hematologicos,
como es el caso de la eosinofilia.

Se han descrito una serie de reacciones adversas asociadas a antipsicoticos, entre las
que destacan las reacciones adversas hematologicas propias de algunos antipsicoticos
atipicos. Las mas renombradas han sido clasicamente las discrasias sanguineas
asociadas al uso de olanzapina. En este trabajo nos enfocamos en una reaccion
adversa poco comun: eosinofilia en un paciente esquizofrénico paranoide usuario de
olanzapina, situacion documentada en contadas publicaciones a lo largo de la historia
de uso de este medicamento. Se trata de una reaccion adversa infrecuente, y por lo

mismo poco conocida y estudiada.

Palabras clave: Olanzapina, reacciones adversas, desordenes eosinofilicos.
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