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Resumen

En este reporte se jerarquiza la necesidad de explorar periddicamente variables del medio interno, dado que algunas alteraciones
metabolicas pueden permanecer subclinicas durante el tratamiento antipsicotico. Detectar dichas alteraciones precozmente
puede evitar que se precipiten sindromes catastroficos. Se resaltara la importancia clinica de las perseveraciones cognitivas en la
esquizofrenia dado que pueden condicionar los hébitos de consumo y éstos alterar el medio interno con consecuencias deletéreas
sobre la salud. En este caso clinico de un paciente con diagndstico de esquizofrenia en fase de mantenimiento, ocurrieron eventos
en cascada que transformaron un “accidente domiciliario trivial» (caida desde su propia altura), en un cuadro caracterizado por
la oligoanuria, hipokalemia, creatinfosfokinasa (CPK) elevada masivamente e insuficiencia renal aguda que requirié6 hemodialisis.
Se realizé una busqueda bibliografica a fin de discernir la causa de tal elevacion de CPK. El caricter no letal de dicho cuadro de
alto riesgo, pudo lograrse por las medidas de soporte que se adoptaron precozmente. Conclusién: se resalta la importancia de
realizar un estrecho monitoreo clinico y de laboratorio para pesquisar interacciones derivadas de habitos de consumo que son
capaces de generar consecuencias no previstas y considerar el alcance del campo de accidn del psiquiatra en el contexto del trabajo
multidisciplinario.

Palabras clave: Rabdomidlisis - Hipokalemia - Esquizofrenia - Creatinfosfokinasa - Abuso de sustancias.
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HYPOKALEMIC RHABDOMYOLYSIS AND SCHIZOPHRENIA

Abstract

The purpose of this report is to emphasize the necessity to periodically explore internal environment variables, as certain metabolic
alterations often go unnoticed during antipsychotic treatment. Early detection of such alterations may prevent catastrophic
syndromes. We will also stress the clinical relevance of cognitive perseverations in schizophrenic patients, as these often condition
habits of consumption which can alter the internal environment. In this clinical case of a schizophrenic patient, a chain of
events led to a catastrophic syndrome: a trivial home accident (fall from own height) developed into a condition characterized
by oligoanuria, hypokalemia, creatine phosphokinase (CPK) elevation (125,000 IU / L) and acute renal failure with dialysis
requirement. This episode was non lethal due to the early implementation of support measures. We performed a revision of
the available literature in order to discern the cause of the elevation of CPK. Here we aim to highlight the importance of 1)
careful clinical and laboratory monitoring of psychopharmacological treatment, 2) interactions resulting from consumption habits

capable of generating unforeseen consequences, 3) the role of the psychiatrist in the context of multidisciplinary work.

Keywords: Rhabdomyolysis - Hypokalemia - Schizophrenia - Creatine - Substance abuse.

Introduccion

La rabdomidlisis es un sindrome clinico que se carac-
teriza por la destruccién y posterior necrosis del mascu-
lo esquelético con la liberacién de los componentes de
miusculo lesionado a la circulacién sanguinea como via
final coman de maltiples procesos (1).

Su expresion clinica puede variar desde un cuadro
asintomatico, hasta un cuadro clinico caracterizado por
sintomas como: dolor muscular, debilidad, palpitaciones,
nauseas, vomitos; asi como alteraciones del medio inter-
no: orina oscura, hipertermia, diaforesis, alteraciones hi-
droelectroliticas, que ante la falta de medidas de soporte
inmediatas, pueden desencadenar falla multiorganica,
sindrome de distrés respiratorio agudo, insuficiencia re-
nal aguda y coagulacion intravascular diseminada (2).

Las causas de dicho fenébmeno son mdultiples, sien-
do las mas frecuentes el trauma muscular, el ejercicio
intenso, la inmovilizacién prolongada, las temperaturas
extremas, las infecciones, los trastornos metabdlicos,
las disquinesias, la excitaciéon psicomotriz, entre otros.
Otras causas de rabdomiolisis son aquellas generadas
por efectos idiosincraticos surgidos del “didlogo” entre
el farmaco y el organismo expuesto al mismo (estatinas,
antipsicoticos, etc.), psicoestimulantes o alcohol, o bien
enfermedades neuromusculares, enfermedades endo-
crinas (alteraciones tiroideas, cetoacidosis, coma hipe-
rosmolar), sindrome neuroléptico maligno y catatonia,
entre otras (3).

El diagnostico se basa fundamentalmente en el cua-
dro clinico y un laboratorio con incremento de la crea-
tinfosfokinasa (CPK) y la mioglobina como principales
marcadores. En maltiples publicaciones internacionales
se establece el concepto de CPK elevada cuando ésta lo-
gra aumentar en cinco veces el limite superior normal
de la CPK (200 U/I) normatizado por los estandares bio-
quimicos (1.000 U /I como valor de corte) (4,5). La in-
suficiencia renal aguda es una de las consecuencias mas
importantes de la rabdomidlisis, presentdndose en un
4%-33% de los casos. El tratamiento se basa en una ade-

cuada hidratacion y expansion de volumen con crista-
loides y eventualmente dialisis. A pesar de un adecuado
abordaje del fallo renal, uno de cada tres pacientes con-
tintia con requerimiento de asistencia nefrologica (1).

El caso

Se desarrolla el caso de un paciente de 50 aflos de
edad con diagnéstico de esquizofrenia paranoide de
20 afios de evolucién, compensado, que concurre al
Servicio de Guardia por presentar lesiones derivadas de
la caida desde su propia altura ocurrida en su domicilio,
por la cual permaneci6é postrado en el piso durante 6
horas y sin ningtn tipo de asistencia (6).

Desde el punto de vista psiquiatrico, el paciente se
encontraba en fase de mantenimiento del tratamiento
de su esquizofrenia paranoide desde hacia 8 afos. No
presentaba signos de la dimensién positiva, no referia ni
se detectaban alteraciones agudas de la sensopercepcion,
de la ideacion o del pensamiento. Su conducta era de co-
laboracion y adherencia a las consignas médicas, siem-
pre dentro del marco de un defecto intrinseco de su tras-
torno psicotico residual con pensamiento rigido y per-
severaciones cognitivas. En cuanto al aspecto motor, no
presentaba signos de extrapiramidalismo. Conservaba
un importante grado de autonomia para desenvolverse
con aptitud en las actividades de la vida diaria (vestir-
se, asearse, alimentarse, etc.) y en las actividades instru-
mentales de la vida diaria (administracién del dinero,
uso del teléfono, viajar solo, etc.). En cuanto a conductas
de consumo, el paciente tenia antecedentes de consumo
de tabaco, ademas de abuso crénico de laxantes y de be-
bidas cola (6). La fase de mantenimiento antipsicotico
la realizaba en otra institucién desde el afio 2012, con
el siguiente esquema terapéutico: Risperidona 2 mg/dia,
prometazina 25 mg/dia, clonazepam 0,5 mg/dia y dival-
proato de magnesio 800 mg/dia. No recibia tratamiento
con antipsicoticos de deposito.

Desde el punto de vista clinico, presentaba limita-
cién en la deambulacion, un hematoma patelar izquier-

VERTEX Rev. Arg. de Psiquiat. 2017, Vol. XXVIIl: 271-279



do y algunas lesiones del arco superciliar homolateral
constatandose también oligoanuria. Su sensorio se en-
contraba conservado (Glasgow 15/15), los signos vitales
dentro de parametros normales no observandose sobre-
carga de volumen, colapso circulatorio ni sepsis. Sus mu-
cosas presentaban signos de deshidratacion y presentaba
orina oscura. El laboratorio de analisis clinicos mostraba
al ingreso y en los subsiguientes dias los siguientes datos
positivos, que fueron denotando una tendencia al agra-
vamiento progresivo. Ejemplo de ello lo constituyen los
registros de creatinina y potasio realizados secuencial-
mente en forma diaria.

- Creatinina de 1,88 mg/dL (en aumento progresivo

alcanzando valores de 2,58mg/dl en 24 hs y de 4,01

mg/dl en 48hs) (VN: 0,6 - 1,2 mg/dl) acompariada de

mioglobinuria

- K*= 3,30 mEq/1 (VN: 3,5 - 5,0 mEq/])

- CPK 125.000 UI/1 (VN < 200 UI/]) (4).

Figura 1.
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Se decide la internacioén para la exploracion clinica
con el objeto de determinar la etiologia de la rabdomio-
lisis (primaria o secundaria) y su ulterior abordaje tera-
péutico. Dentro de las primeras medidas terapéuticas, se
instaurd inicialmente la reposicion de cristaloides y la
dialisis trisemanal con el objeto de coadyuvar al rifién en
su intento de depuracion de los depésitos de mioglobina.

La intervencion del Servicio de Psiquiatria fue solici-
tada a fin de discernir sobre posibles causas farmacolo-
gicas de la rabdomiolisis asi como también determinar
la conducta médica sobre el plan de tratamiento de fase
de mantenimiento para la esquizofrenia y evaluar posi-
ble participacion causal del antipsicético atipico en la
rabdomiolisis.

Entre las causas mas frecuentes de rabdomiolisis que
cursan con mioglobinuria podemos hallar las trauma-
ticas, las relacionadas con drogas o medicamentos, las
metabdlicas, las infecciosas (Figura 1).

Causas de rabdomidlisis

Causas de rabdomiolisis y mioglobinuria

Traumaticas

Infecciosas

Virales: virus de la influenza B, virus de la parainfluenza, adenovirus,
virus Coxsackie, virus ECHO, virus del herpes simple, citomegalovirus,
virus Epstein-Barr, VIH

Bacterianas: Streptococcus, Salmonella, Legionella, Staphylococcus y
especies de Listeria

Inflamatorias

Polimiositis

Dermatomiositis

Sindrome de fuga capilar

Mordedura de serpiente (sobre todo en Sudamérica, Asia y Africa)

Metabdélicas y endocrinolégicas

Alteraciones electroliticas: hiponatremia, hipernatremia,
hipopotasemia, hipofosfatemia, hipocalcemia
Hipotiroidismo, Sindrome hiperosmolar no cetdsico
Tirotoxicosis

Cetoacidosis diabética

Drogas Medicamentos
Por ejercicio

Isquémicas
Lesiones isquémicas

Traumaticas
Sindrome de aplastamiento, lesién por compresion, sindrome
compartimental y oclusion vascular

Infecciones

Bacterianas, méas a menudo enfermedad de los legionarios,
estreptococo, Salmonella

Virales, mas a menudo influenza

Micéticas (p. ej. Candida, Aspergillus)

Malaria

Metabélicas
Hipofosfatemia, hipopotasemia, hipo o hipernatremia
Coma hiperosmolar y cetoacidosis

Drogas
Alcohol, heroina, cocaina, fenilciclidina, anfetaminas, ecstasy

Medicamentos

Clofibrato, estatinas y gemfibrozil

Inducida por anestésicos: halotano, succinilcolina
Neurolépticos: fenotiazinas, butirofenona

Hipertermia
Ataque de calor
Hipertermia maligna, Sindrome neuroléptico maligno

Modificada de: A.M. Ortega Morales. Actualizacion en rabdomiolisis. Bol. SPAO 2011, 5 (2). http;//www.spao.es/documentos/boletines/pdf-boletin-seccion-18-secciones-41685.pdf?
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Este paciente si bien habia sufrido lesiones compar-
timentales (por trauma e inmovilizacién prolongada) y
se encontraba en estado de deshidratacion grave, estas
variables no necesariamente se constituirian como causa
de una elevacién de CPK de tal magnitud (125.000 UI/I).
Tampoco habia consumido sustancias de abuso que pu-
dieran elevar la CPK como psicoestimulantes (cocaina)
u opiadceos (heroina) y tampoco estaba recibiendo esta-
tinas o fibratos (7). Este paciente si bien no habia re-
cibido estimulantes, litio, antidepresivos triciclicos que
podrian elevar la CPK, se encontraba recibiendo antip-
sicOticos-antihistaminicos: risperidona y prometazina.

Con el fin de determinar la conducta psicofarmaco-
logica a adoptar, se realiz6 una basqueda bibliografica en
Pubmed, Medscape y Cochrane “sin limite de tiempo”
con el objeto de evaluar la capacidad de los antipsico-
ticos para predisponer o precipitar un cuadro agudo de
rabdomiolisis. Se utilizaron las palabras “Rabdomiolisis.
Hipokalemia. Antipsicoticos. Sindrome neuroléptico
maligno”. Si predisponen al aumento de CPK, ;en qué

Figura 2.

magnitud la aumentarian? Y si dicho aumento secunda-
rio a ruptura membrana muscular masiva (rabdomioli-
sis) explicaria el deterioro renal.

Dentro de los posibles diagnosticos diferenciales en
un paciente que recibe antipsicoticos, resulta mandato-
rio testear si se trata de un sindrome neuroléptico malig-
no con rabdomiolisis. Entre los datos a favor del mismo,
se contaba con el antecedente de estar recibiendo an-
tipsicoticos asi como el incremento masivo del valor de
CPK. Como datos en contra de dicho diagnostico dife-
rencial, se resalta la ausencia de rigidez, de hipertermia,
de disturbios en la conciencia, o de alteraciones del coa-
gulograma (8). Las enzimas hepaticas y el hemograma
eran normales y los signos vitales se encontraban dentro
de parametros normales. Todo ello, contribuia a la hipo-
tesis de que la rabdomiolisis no era explicada por un sin-
drome neuroléptico maligno sino que podria constituir
un epifendémeno, es decir la consecuencia de un primer
evento disparador atin no conocido hasta ese estadio de
la exploracion médica, que justamente requeria conti-
nuar la investigacion.

Hipopotasemia

Alteracion del balance interno

Alteracion del balance externo

{Excrecion urinaria de potasio excesiva?

>20 mEq/L

Evaluar el estado de equilibrio acido base

<20 mEq/L

Acidosis metabdlica

Alcalosis metabolica

* Pérdidas GI (diarrea, laxantes,
fistulas digestivas, adenoma
velloso)

* Pérdidas cuténeas

* Baja ingesta cronica

Adaptada de: Osorio F, Linas S. Disorders of Potasium Metabolism. En: Robert W. Schrier, editor. Atlas of Diseases of The Kidney, Systemic Diseases and The

Kidney. John Wiley and Sons, 1999.
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Dentro de las posibles causas de rabdomiolisis que cur-
san con mioglobinuria, Luzardo y col. reportan hipokale-
mias por debajo de 1.8 mEq/l como posible generadora
de aumentos masivos de CPK (9). Pero el caso clinico que
reportamos, presentaba una kalemia de 3.3 mEq/l. Nos
preguntamos ;a qué se debi6 un valor levemente descendi-
do de potasio? ;Se encontraria acaso este valor de kalemia
compensado por otro tipo de eventos metabodlicos, que
habiendo sido activados al comienzo, presentaron valores
descendidos que luego fueron corregidos esos valores de
potasio, constituyendo una ventana de tiempo por el fe-
noémeno dindmico que no permitié pesquisar la variacion
de la kalemia. ;El paciente concurri6 después de haber
pasado la ventana de tiempo para tal deteccion? La caida
desde su propia altura antes mencionada, ;jconstituiria la
causa o la consecuencia de esta severa alteracion metabo-
lica donde la lesion compartimental intentara corregir la
kalemia a través de la rabdomiolisis?

Si la hipokalemia fue la condiciébn metabodlica que
desencadené la rabdomidlisis, ;cudl es la razon por la
que en las determinaciones de laboratorio, la hipokale-
mia era leve? ;Podria acaso existir una hipokalemia leve
que “enmascar0” una hipokalemia marcada a raiz de un
aumento de los niveles de potasio a consecuencia de la
caida de su propia altura?

En cualquier caso resultaba necesaria la “expansion
del medio interno” del paciente con cristaloides y el in-
greso a didlisis. Se decidié que continuara con clonaze-
pam 3 mg/d y la suspension de la risperidona y prome-
tazina por estar en fase de mantenimiento, compensado,
y por hallazgos de algunos reportes de casos de uso de
neurolépticos asociada a rabdomidlisis secundaria (10,
11, 12). La CPK comenz6 a mostrar un franco descenso
a las 48 hs (CPK 3900 UI/L).

Figura 3. Melanosis coli
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Para el estudio de la hipokalemia en casos de altera-
ciones en el balance externo de K, Osorio y cols. reco-
miendan analizar la excrecidén urinaria de K, y siendo
esta menor a 20 meq/1 como en este caso reportado, con-
siderar posibles pérdidas gastrointestinales, cutaneas o
déficit en el aporte (13) (Figura 2).

Asi, se estudio al paciente mediante endoscopia alta
y baja, evidenciandose una pseudomelanosis coli, en-
tidad benigna, ocasionada generalmente por abuso de
antraquinonas (laxantes). Para su remision se recomien-
da la suspension del abuso de los mencionados laxantes
(14) (Figura 3).

Luego de la correccion del cuadro renal y del trata-
miento médico para la pseudomelanosis coli, el paciente
fue dado de alta con tratamiento antipsicético de man-
tenimiento: Aripiprazol 5 mg/d, divalproato de sodio
1000 mg/d (valproemia dentro de limites normales) y
clonazepam 2 mg/d. Ha podido reinsertarse en sus ta-
reas habituales en su domicilio con adecuada funciona-
lidad y tolerancia al plan psicofarmacologico, asi como
deshabituacién de sus conductas adictivas (laxantes) y a
las bebidas cola, las que fueron sustituidas por gaseosas
libres de cola y de aztcar.

El paciente participante ha sido informado de las ca-
racteristicas y objetivos del estudio y han otorgado el
consentimiento para su inclusién en el mismo.

Fisiopatologia

En condiciones normales, la célula muscular estria-
da mantiene el gradiente electroquimico que permite el
funcionamiento celular debido a la presencia de bombas
sodio-potasio ATPasa dependiente y al intercambiador
calcio-sodio ATPasa dependiente, sosteniendo la mem-
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brana eléctricamente positiva en su exterior y negativa
en su interior.

Cuando la célula muscular estriada sufre contraccion
muscular prolongada y consume la disponibilidad de
ATP, ocasiona descenso en la actividad de las bombas
mencionadas, con las consiguientes alteraciones hi-
droelectroliticas y metabdlicas. Esta alteracion da lugar
a un aumento del sodio y del calcio intracitoplasmatico.
Asi, se activa la fosfolipasa A2 y se sucede una cascada de
eventos citotoxicos: disfuncién mitocondrial, aumen-
to del sodio intracelular, edema intracelular, aumento
del calcio intracelular que aumenta la actividad de las
lipasas y proteasas. Se produce la entrada de calcio a la
célula a modo calcio dependiente es decir que ante el
incremento de calcio intracelular hay mayor entrada de
calcio extracelular, generacion de radicales libres, activa-
cion de caspasas y excitotoxicidad. Estas circunstancias
provocan la lesion del sarcolema con la consecuente sa-
lida de elementos citoplasmaticos al torrente sanguineo
(lactato, aldolasa, con la consiguiente liberacion de CPK,
mioglobina, potasio, endotoxinas, dcidos organicos a la
circulacion) (1,15).

Los mecanismos por los que esta situacion puede ge-
nerar insuficiencia renal aguda, si bien no se encuen-
tran totalmente dilucidados, estarian en relacién con
el aumento de mioglobina en plasma que produce una
disminucién de la perfusion renal por disminucion del
Oxido nitrico, obstruccion tubular por cilindros de mio-
globina y efectos toxicos directos por acumulacion de
hierro ante la degradacion intracelular de la mioglobina.
El rifién reabsorbe y endocita a la mioglobina, acumula
hierro y radicales libres que generan oxidacion lipidica y
del DNA, con la consiguiente falla renal.

Existen varias series en la bibliografia que pretenden
encontrar una relacion directa entre los niveles de CPK
plasmaticos y mioglobina y un mayor riesgo de evolu-
cion a insuficiencia renal aguda, intentando establecer
un punto de corte a partir del cual el tratamiento hospi-
talario seria necesario pero a la fecha los resultados obte-
nidos son poco concluyentes (1,16).

Discusion

Hemos reportado un caso clinico donde se eviden-
cia concurrentemente la presencia de rabdomidlisis en
coincidencia temporal al uso de antipsicoticos fuera de
un sindrome neuroléptico maligno o sindrome seroto-
nérgico.

Si bien en mdultiples publicaciones cientificas se
dispone de una abundante base respaldatoria, sobre la
posibilidad de que los antipsicoticos tipicos o atipicos
produzcan rabdomidlisis, las mismas no describen con-
currentemente hipokalemia.

En 1996 Meltzer y colaboradores reportaron 11 casos
de elevacion de la CPK asociados temporalmente a la
inclusion de antipsicoticos atipicos, cifra que se corres-
pondia con el 10% de los casos estudiados. Los pacientes
en su mayoria permanecieron asintomaticos, no presen-

taban sindrome neuroléptico maligno ni descompensa-
ciones psicoticas. La enzima se elevo entre los 5 dias y
2 anos de tratamiento, dicho aumento durd entre 4 a
28 dias y se autolimitd en varios casos sin generar falla
renal (10). Dos casos de tres al reincidir con la admi-
nistracion del mismo antipsicotico atipico, volvieron a
elevar la CPK, contribuyendo a la hipotesis de que existe
una vulnerabilidad personal y del principio activo para
el desarrollo de rabdomiolisis, cuyos determinantes con-
tintian actualmente en estudio y estan poco dilucidados
y de dicho estudio no surge la recomendacion de que es
necesario el monitoreo de la CPK y la mioglobulina du-
rante el tratamiento antipsicotico, aunque segin otros
autores este lineamiento resulta controversial (17); en
estudios con neurolépticos se agrega que los agentes ti-
picos no evidenciarian una asociacion de tal magnitud
(10,18). Asi se postula que la administracion de drogas
bloqueantes del receptor SHT2A podrian constituirse
como factores predisponentes de los aumentos de la CPK
(10,18). La asociacion de varios agentes bloqueantes del
mencionado receptor (polifarmacia) podria aumentar el
riesgo atin mas (19), como también el uso de dosis al-
tas de antipsicoticos no recomendadas en el prospecto
(20-22). También las disquinesias, las descompensacio-
nes psicoticas o las excitaciones psicomotrices podrian
elevar la CPK per se, desconociéndose si el mecanismo
resulta de adicion o sinergia.

Por otro lado, considerando los casos que ingresan a
distintos servicios de clinica médica por rabdomiolisis,
Packard y cols. demuestran en un estudio de 673 casos,
que el 10,5 % de ellos fueron en contexto de tratamiento
antipsicotico, lo cual constituye un valor significativa-
mente mayor en comparacién con la poblacién general
en Estados Unidos. En dicho pais, la tasa de adminis-
tracién de antipsicoticos ronda el 1,3 %, que incluye la
poblacién adulta e infanto-juvenil, siendo los factores
desencadenantes mas frecuentemente citados de rabdo-
miodlisis: la polifarmacia antipsicotica, la quetiapina y la
olanzapina (23, 24). Sin embargo ello coincide con la
mayor tasa de prescripcion de estas drogas mencionadas
y por lo tanto de reportes para los mismos. También in-
formaron que el inicio de la rabdomio6lisis ocurrié den-
tro de 2 meses de iniciado el tratamiento en la mayoria
de los pacientes y fue precedido por dolor muscular y
abdominal en la semana previa al diagnoéstico (25).

La asociacién de rabdomidlisis con psicofarmacos
también se ha evidenciado con el uso de antidepresivos
y estabilizadores afectivos: mirtazapina, acido valproico
como también con los antipsicéticos mencionados (que-
tiapina, olanzapina) (17, 19, 25, 26). Se considera que
el mecanismo subyacente seria el bloqueo del receptor
5-HT2A en el miocito, que alteraria la permeabilidad de
la membrana celular en forma intermitente en determi-
nados pacientes que expresen un nivel de vulnerabili-
dad mayor, provocando una absorcién de glucosa defi-
ciente, con el consiguiente déficit en la produccién de
ATP, entrando asi la célula en anaerobiosis, falla del fun-
cionamiento de las bombas, desequilibrio calcio intrace-
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Figura 4. Cascada de eventos citotéxicos que derivan en alteracion del medio interno.
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lular/extracelular, liberacion de calcio del reticulo endo-
plasmico, masiva entrada de calcio extracelular a modo
calcio-dependiente, produccion de especies reactivas del
oxigeno, activacién de caspasas, excitotoxicidad, libera-
cién de CPK y rabdomidlisis clinica. Adicionalmente el
bloqueo dopaminérgico nigro-estriatal por antipsicoti-
cos promueve rigidez excesiva, y consiguiente elevacion
de la CPK, con lo cual con este mecanismo los antip-
sicéticos con baja afinidad por el receptor D, podrian
reducir la influencia de este camino. A la fecha es nece-
sario continuar con la investigaciéon en los mecanismos
implicados (18, 23).

En el caso reportado, con kalemia de 3,3 meq/l1 la cai-
da del paciente desde su propia altura que en principio
podia ser causa de lesion muscular, se constituyé mas
que nada en un epifenémeno del trastorno metabdlico
que hasta ese momento era subclinico (rabdomidlisis e
hipokalemia severa).

Nuestro trabajo consistié en no claudicar en la bs-
queda de otros factores desencadenantes, toda vez que la
insuficiencia renal no es una condicion médica habitual
con los neurolépticos fuera de un sindrome neurolépti-
co maligno.

Al efectuar exploraciones complementarias en la
basqueda de la causa de la hipokalemia, se dio lugar a
la deteccion de habitos de consumo de sustancias, que
combinadas son capaces de provocar hipokalemia sub-
clinica tanto por la interacciéon entre ellas como por el

darfio tisular que dicho abuso puede provocar en 6rganos
que estan vinculados a la absorcién o a la eliminacién
de potasio.

Cuando la excrecién urinaria de K resulta excesiva
pero menor a 20 meq/l, como en este paciente, la colo-
noscopia resulta mandatoria (13). En este caso eviden-
ciaba pseudomelanosis coli, que es una entidad causa-
da por absorcidén de productos aromaticos y por el uso
excesivo de laxantes derivados del antraceno (cascara
sagrada, aloe, senna y fragula) cuya acumulaciéon de
pigmentos otorga a la mucosa colénica una coloracién
caracteristica y generalmente aparece en forma de ha-
llazgo en los pacientes a los que se les realiza estudios
endoscopicos del tracto digestivo inferior y que al in-
terrogarlos refieren una historia de abuso de laxantes
(Figura 3) (14).

Los laxantes que el paciente consumia, como conse-
cuencia de sus perseveraciones cognitivas en contexto
de la esquizofrenia, habian favorecido por un lado la
melanosis coli, entidad que se asocia a la hipokalemia
por déficit en la absorcion de K (Figura 4).

En este sentido, existen reportes que describen la
produccion de rabdomiolisis hipokalémica secundaria al
abuso de laxantes (14, 27, 28). Si bien los laxantes son de
uso frecuente en la poblacion general, se conoce que su
uso cronico puede causar alteraciones hidroelectroliticas
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que sittan al paciente en riesgo de producir interaccio-
nes farmacologicas y ademads, al ser osmoticamente ac-
tivos, elevan la osmolaridad intestinal, incrementando
las cantidades de iones K y minerales en el lumen con el
consiguiente arrastre de agua y diarrea (27).

Por otro lado, se han descripto casos de hipokalemia
en contexto de abuso de bebidas cola en adolescentes
y adultos, que cursan con sintomas neurologicos como
debilidad muscular, caidas, crisis paroxisticas (29) sien-
do la misma una complicacién de la administracion cro-
nica de la glicirricina (acido glicirricinico). Esta molécu-
la, cuya estructura quimica es similar a la aldosterona,
act@ia a nivel de tabulos renales originando retencién
de sodio y agua, y también pérdida de potasio. La gli-
cirricina se utiliza como edulcorante en la industria de
las gaseosas y los licores, en la industria del tabaco para
mejorar el sabor de este, asi como también como an-
tiherpético, antiinflamatorio, expectorante o antiacido
(30-34). Si bien en estos casos la hipokalemia es gene-
ralmente leve, al complicarse con vomitos y deshidra-
tacion puede llevar a insuficiencia renal aguda (31). En
el mecanismo que se propone estaria vinculado al an-
tagonismo del receptor a adenosina 2A2 por la cafeina,
que via proteina Gs, activa a la adenilciclasa, elevando
los niveles de AMPc y generando cambios en la concen-
tracion del K intracelular (Kic). Ademas, el aumento de
la osmolaridad, activa el sistema renina angiotensina al-
dosterona, aumentado asi la filtracion glomerular con la
consiguiente pérdida de K.

La cafeina, los agonistas de los receptores B, la alcalo-
sis respiratoria y la migracion intracelular de K, sumado
a la diuresis osmotica que produce la glucosa y entrada
de K a la célula por el estado de hiperinsulinemia, exa-
cerban atn mas las pérdidas de K. (35, 36)

En este caso ademds de no contarse con una ade-
cuada absorcion de K por el uso abusivo de laxantes, se
combiné un incremento de la eliminacién del mismo
por el abuso de bebidas cola, acrecentando atin mas la
hipokalemia. Queremos subrayar el rol critico que ocu-
pan las perseveraciones cognitivas en este caso en la pa-
togénesis de la hipokalemia toda vez que condicionan
la conducta a partir de rumiaciones recurrentes. Asi, la
presencia de sintomas de la dimension cognitiva en la
esquizofrenia, sitaa al paciente en un estado de vulnera-
bilidad mayor para las descompensaciones metabolicas,
y es recomendable que el psiquiatra explore estos habi-
tos de consumo / abuso de sustancias o farmacos para la
prevencion.

Asimismo, otros trastornos psiquiatricos como los
trastornos neurocognitivos mayores, los trastornos de
la conducta alimentaria (particularmente purgativos
en la bulimia nervosa), las adicciones, el sindrome de
Munchausen, deben ser considerados ante la sospecha
de signo-sintomatologia compatible con hipokalemia y
rabdomidlisis (30, 31, 32).

Conclusiones

Se concluye que la exploracién sistematica de algu-
nas variables del medio interno (potasio, sodio, CPK,
etc.) en contexto del tratamiento psicofarmacologico
permitiria detectar precozmente formas subclinicas de
modificaciones metabdlicas que podrian precipitar sin-
dromes catastroficos como en este caso reportado, que
requiri6 de dialisis y medidas de soporte.

La basqueda persistente de una interpretacion diag-
nostica de la etiologia de la hipokalemia y el uso de los
antipsicoticos atipicos como predisponentes para la rab-
domiolisis se hizo factible al no claudicar la basqueda,
en forma multidisciplinaria, de evidencia en bases cien-
tificas respaldatorias.

Asimismo, las perseveraciones cognitivas como sin-
toma de la dimension cognitiva en la esquizofrenia en
particular y en las psicosis en general asi como la escasa
flexibilidad para modular la toma de decisiones, y los
héabitos de consumo imponen la necesidad de realizar
un estrecho monitoreo clinico y de laboratorio del trata-
miento farmacolégico por posibles interacciones deriva-
das de habitos de consumo.

La basqueda de conductas de abuso de sustancias,
como los laxantes (en la esquizofrenia, el retraso mental,
el sindrome de Munchausen, los trastornos de la con-
ducta alimentaria purgativos, etc.) pueden intercurrir
con rabdomiolisis secundaria al desequilibrio hidroelec-
trolitico, y el monitoreo de los pardmetros metabolicos
debe ser considerado por el psiquiatra ya que sus con-
secuencias podrian ser fatales y solo detectadas en un
trabajo verdaderamente transdisciplinario.
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