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RESUMEN

Introduccion:Los trastornos de movimientos inducidos por farmacos antipsicdticos, aparecieron
en los Ultimos afos, acompafiados de estudios recientes, mostrando que son efectos secundarios
indeseables que transitan con enfermedades psiquiatricas crénicas. La presente revisidn tiene
como objetivo realizar un aporte con evidencia cientifica sobre su apariciéon al iniciar los
tratamientos con neurolépticos o al aumentar la dosis y facilitar una vision amplia e
interdisciplinaria para tratar de reducir y mitigar estos efectos para mejorar la calidad de vida de
los pacientes.Método: Se realizé una busqueda sistematica en las bases de datos ebsco y pubmed.
Se combinaron diferentes palabras claves, llegando a un total de 22 articulos que cumplian con los
criterios de inclusién y exclusidn detallados.Resultados: Se obtuvieron diferentes resultados, todos
buscando una explicacién para estos fendmenos, basandose en la ocupacion, en diferentes
medidas de los receptores de dopamina D2.Discusion y conclusion. Es importante destacar que
los trastornos de movimiento inducidos por farmacos antipsicéticos, presentan dificultades a la
hora de llevar adelante los tratamientos en patologias psiquiatricas crénicas, ya que son
estigmatizadores sociales y colaboran al abandono de los tratamientos y recaidas, por no
encontrarse la manera de reducirlos. Por esto es fundamental realizar mayor cantidad de
investigaciones que posibiliten encontrar terapéuticas que colaboren a mejorar la calidad de vida
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de los pacientes.Palabras claves.“distonia”, “parkinsonismo”, “drogas antipsicdticas *,
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ABSTRACT

Introduction.they movement disorders induced by antipsychotic drugs, appeared in recent years,
accompanied by recent studies showing that undesirable side effects are transiting chronic
psychiatric conditions. The present review aims to make a contribution to scientific evidence about
their appearance to start treatment with neuroleptics or increasing the dose and facilitate a
comprehensive and interdisciplinary approach to try to reduce and mitigate these effects for
improving the quality of life of patients. Method. The conducted a systematic search of the EBSCO
data bases and PubMed. Different key words were combined for a total of 22 articles that met the
inclusion and exclusion criteria detailed. Results.The obtained different results, all seeking an
explanation for these phenomena based on the occupation, in different measures of recipient
conclusion D2.Discucion and dopamine. Importantly movement disorders induced by antipsychotic
drugs, have difficulties to carry out treatments in chronic psychiatric disorders, as they are social
stigmatizing and collaborate cessation of treatment and relapse, not found a way to reduce .For
this is essential to conduct as much research to find that facilitate therapeutic work together to
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INTRODUCCION

Los trastornos de movimiento y postura, pueden clasificarse como trastornos fisiopatoldgicos del
movimiento y pueden dividirse en trastornos de movimiento espontaneo, trastornos
neurodegenerativos de movimiento, trastornos hereditarios de movimiento, trastornos
consecuentes con anomalias metabdlicas y trastorno de movimiento idiopatico.(1).

Los que vamos a mencionar son los trastornos de movimiento inducidos por farmacos
antipsicoticos, que abarcan un grupo de Sindromes neuroldgicos de distinta fenomenologia,
siendo asi variables los efectos secundarios neuromusculares.(2-4) .

Estos también se pueden dividir en Sindromes Agudos: parkinsonismo y acatisia, que se producen
en cuestion de dias o semanas después de iniciar el tratamiento, o al aumentar la dosis y
SindromesTardios: como discinecia tardia y distonia, que se desarrollan después de meses o anos
de tratamiento. También pueden producirse combinaciones de Sindromes Agudos y Tardios.(5)

La discinecia se defini6 como movimientos involuntarios coreiformes, hipercineticos que a
menudo fluctian en severidad.(5)

El parkinsonismo es un Sindrome sub- agudo que imita a la enfermedad de Parkinson, puede
causar una discapacidad significativa. Facies enmascarada, reducido el balanceo de los brazos, se
desacelero el inicio de las actividades, habla suave, postura en flexidn y alteraciones en la marcha

(6).

La acatisia con mayor frecuencia afecta miembros inferiores, los pacientes se quejan de tensién
interior, inquietud, necesidad de moverse y de incapacidad para permanecer sentado.(6)Puede
comenzar dentro de varios dias de comenzado el tratamiento o al aumentar la dosis.(5)Su
incidencia varia entre 21y 71 % de los que reciben neurolépticos. (6)

La distonia se define como actitudes anormales o espasmos de los musculos de la cabeza, cuello,
extremidades y tronco. Ocurre casi siempre dentro de 8 a 96 horas después del inicio del
tratamiento o después del aumento de dosis.(7)

Se caracteriza por contracciones musculares sostenidas que afecta a uno o mas sitios del cuerpo.
Con frecuencia son movimientos de torsion, repetitivos o posturas anormales, causa dolor y
discapacidad fisica y emocional .(8)

Los estudios clinicos de medicamentos antipsicdticos son la principal fuente de datos sobre la
naturaleza y responsabilidad con respecto a efectos adversos.(9)

Los farmacos antipsicoticos llevan significativamente aunque variables efectos secundarios,
incluyendo los potencialmente irreversibles trastornos de movimiento.(2, 4, 8).



Bloguean los mismos receptores de la dopamina, ademds el bloqueo crénico puede provocar
dafios permanentes. (10)

El receptor de dopamina D2 es la unién primaria de todos los antipsicéticos. El bloqueo del
receptor de dopamina en los ganglios basales se considera como mecanismo de los Sindromes
Extrapiramidales, en una serie de estudios se ha demostrado que neurolépticos de diferentes
clases utilizados en dosis convencionales ocupan desde el 65 al 89 % de los receptores de
dopamina D2 disponibles y las personas sufren Sindromes Extrapiramidales. (11)

Hasta la fecha todos los farmacos con probados efectos antipsicéticos bloquean en cierto grado
los receptores de dopamina D2(4). Estos medicamentos con alta afinidad causan con mayor
frecuencia efectos secundarios motores que ademas estan relacionados con las dosis.(11, 12)

Afecta a uno de cada tres pacientes y ademads de malestar fisico, estigma social, atentan contra la
calidad de vida.(2, 4-6, 13) . Los investigadores han tratado de encontrar factores genéticos que
contribuyan a estos efectos secundarios, mediante especial atencidn a los genes receptores de
dopaminay a la susceptibilidad individual del paciente.(6, 11)

Los trastornos de movimiento persistentes siguen siendo la norma para estancias hospitalarias
largas de pacientes con enfermedad mental crdnica y tratamiento antipsicotico a largo plazo, esto
constituye una de las principales razones para el incumplimiento del tratamiento y resulta un
mayor riesgo de recaida.(3-6, 13)

Los farmacos antipsicoticos son particularmente interesantes en estudios de farmacogenetica, ya
gue estan asociados con una gran variabilidad interindividual en términos de respuesta y de
efectos secundarios. Sera de gran ayuda para el médico, para minimizar el tiempo y encontrar el
medicamento adecuado para cada paciente, optimizando la respuesta y minimizando los efectos
secundarios (14).

Datos obtenidos disponibles en estudios a corto plazo sugieren que los jévenes pueden ser
massusceptiblesa estos efectos secundarios .(12)

Po otra parte, los tratamientos con farmacos antipsicéticos se requieren a menudo de por vida y
se prescriben en nifios y adolescentes.(12, 14)

El objetivo de este trabajo es evidenciar los trastornos de movimiento inducidos por farmacos
antipsicéticos y realizar una breve explicacién de los mismos. Con esto dar inicio, no solo a
entender como y porque se producen, sino también comenzando a pensar un tratamiento kinésico
para abordar los mismos obteniendo como resultado la mejor calidad de vida sobrellevando los
mencionados efectos secundarios.



MATERIALES Y METODOS

Entre las fechas 2003 y 2013 se realizdé una busqueda de articulos cientificos en las bases de datos
ebsco y pubmed.

Se incluyeron articulos con fecha comprendida entre el afno2003 y el afio 2013, que en su titulo o
abstract hacen referencia a trastornos de movimiento inducidos por farmacos, efectos
secundarios antipsicéticos, efectos secundarios del tratamiento con neurolépticos.

Se utilizaron revisiones sistematicas, ensayos clinicos controlados y aleatorios en version full text.

Se excluyeron los que no evidenciaban los trastornos de movimiento en relacién a la
administracién de drogas antipsicoéticas, y los que fueron ingeridos en forma accidental.

o”

Se combinaron diferentes palabras claves “ extrapyramidal disquinesias drugs”, “ dystonia
induced”, “tardive dystonia “, “ dystonia induced drugs antypsichotic” “ drugs induced movement

disorders”, “children drugs extrapiramidal” , “ antypsichotic drugs “.

Para evaluar los niveles de evidencias se utilizé la escala pedro.

RESULTADOS

Se realizéuna busqueda en las bases de datos ebsco y pubmed, combinando las palabras clave
detalladas en el siguiente grafico. Asi se obtuvo un total de 22articulos, segun los siguientes
resultados. Cabe aclarar que al combinar las palabras claves se llegd en algunos casos a los mismos
articulos, por lo que la suma de resultados final da otro nimero superior.



Autor Ao 112 |3 14 |5 167 |8 |9 |10 |11 |Total
Pope / Adams 2013 x| x| x x| x| x 7
Merchan / Naranjo 2012 X X| X X x| x| x 10
Kirino 2012 X | X X x| x| x 7
Mackenzi / Souza 2012 X x| x| x| x 5
Gao / Kemp / Fein 2012 X | X X x| x| x| x 7
Damasio / Carvalho 2011 X X x| x| x| x 6
Miodownik / Lerner 2011 X X x| x| x| x 6
Caroff / Hurford 2011 x| x| x| x| x x| x| x| x 9
Bakker / Bakker 2011 x| x| x| x| x x| x| x| x 9
Bakker / de Groat 2011 x| x| x| x| x x| x| x| x 9
Findling / Johnson 2010 X| x| x| x| x x| x| x 8
Bradly 2010 X X | x 3
Lency / Malbotra 2009 X x| x| x 4
Komen / Van Den Eede 2009 X x| x| x 4
Glyuri / Tewlings 2009 X| x| x| x| x x| x| x| x 9
Miller / Caroff / Davis 2008 x| x| x| x| x x| x| x| x 9
Kumra /Oberstar 2008 X X x| x| x 5
Del Bello 2006 x| X X x| x| x 6
Wu/ Gao 2006 X X x| x| x| x 6
Schomberguer / Douglas 2004 X X | x 3
Chowinard 2004 X| x| x| x x| x| x| x 8
Amanth / Buegoyne 2004 X X X | X 4
TABLA 11 - Calidad metodol6gica de los estudios incluidos - Escala PEDro
Criterios de eleccion: 1- Los criterios de eleccion fueron especificados. 2- Los sujetos fueron
asignados al azar a los grupos. 3- La asignacion fue oculta. 4- Los grupos fueron similares al inicio en
relacion a los indicadores de prondstico mas importantes. 5- Todos los sujetos fueron cegados. 6-
Todos los terapeutas que administraron la terapia fueron cegados. 7- Todos los evaluadores que
midieron al menos un resultado clave fueron cegados. 8- Las medidas de al menos uno de los
resultados clave fueron obtenidas de més del 85% de los sujetos inicialmente asignados a los grupos. 9
Se presentaron resultados de todos los sujetos que recibieron tratamiento o fueron asignados al grupo
control, 0 cuando esto no pudo ser, los datos para al menos un resultado clave fueron analizados por
“intencion de tratar”. 10- Los resultados de comparaciones estadisticas entre grupos fueron
informados para al menos un resultado clave. 11- El estudio proporciona medidas puntuales y de
alladllidad pala [1IC110 N resSuitado clave, A— (110 MDIdo
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El estudio realizado por Caligiuri, Teullings, Dean, Niculascu, tiene como objetivo evaluar los
trastornos de movimiento con la escritura a mano. Este estudio fue un diseifio de grupo paralelo
multi — sitio, 74 participantes fueron reclutados y probados en tres centros (Universidad de
California, Minneapolis Medical Center, Universidad de Indiandpolis). Los participantes de cada
lugar recibieron la misma evaluacion clinica y evaluacion motora de escritura a mano durante una
sesion de una hora.(10)

El tratamiento con antipsicéticos causaron una reduccién del 13% en el drea de escritura a mano
en el 75 % de las muestras, llegaron a laconclusidon de que los pardametros de escritura a mano
podran ser adecuados para la evaluacidn de efectos de los neurolépticos .(10)

Lency y Malbotra concluyen segun ensayos clinicos controlados que uno de cada tres pacientes,
experimentan efectos secundarios, trastornos de movimiento, luego de que se administran
farmacos antipsicéticos.(2)

El estudio de Chowinard trata los resultados de dos ensayos multicentricos internacionales, la
Intersept y Estudios Ris — Consta, se llevaron a cabo en la era de los antipsicoticos tipicos y
atipicos, que incluyo 3000 pacientes con esquizofrenia y trastorno esquizoactivo en todo el
mundo, todavia mostro una alta tasa, pero decreciente, de incidencia de trastornos de



movimiento inducidos por farmacos que vario de 57,5% (1998-1999) al 47,4% (1999-2000), lo que
refleja mayor uso de farmacos antipsicoticos atipicos.(1)

Wu, Gao, Xing,Li en su estudio, evaluaron el papel del receptor de dopamina D2 y sus variables
genéticas sobre relacidn positiva en pacientes esquizofrénicos.

Se identificaron siete variaciones en 146 pacientes esquizofrénicos ( 59 con Sindromes
extrapiramidales y 87 sin de acuerdo a la escala Simpson y Angus) tratados con clorpromazinapor
ocho semanas, y los resultados no presentaron un fuerte apoyo a la idea de que las variaciones
genéticas del gen D2 juega un papel importante en el efecto adverso de los antipsicéticos.(11)

El ensayo CATIE de Caroff, Hunford, Lybrand y Campbell, implica las ventajas de los antipsicéticos
de segunda generacidn y la reducciéon significativa de efectos secundarios extrapiramidales en
comparacién con el haloperidol (primera generacién). Los puntos fuertes de este estudio, incluyen
el gran tamano de la muestra, independencia del patrocinio de la industria, y una doble ciego, de
cabeza a cabeza bien controlados en comparacién de tratamientos.(6)

El objetivo de estudio de Bakker, Groat, Van Os, fue evaluar la frecuencia de los trastornos de
movimiento inducidos por farmacos persistentes, a saber: discinecia tardia, parkinsonismo,
acatisia y distonia, en una muestra representativa de pacientes de larga estancia psiquiatrica.(5)

Estudio naturalista de 209 pacientes, principalmente blancos, tratados con antipsicéticos, se
examind al menos dos veces a 194 de estos con trastornos psicéticos en un periodo de cuatro
afios con escalas validadas. La muestra dio la frecuencia de trastornos de movimiento persistentes
28,4 % discineciatardia, 56,2 % parkinsonismo, 4,6% acatisia y 5,7 distonia.(5)

con antipsicoticos, examinados por el mismo evaluador al menos dos veces durante un periodo de
cuatro afios con escaladas validadas para discineciatardia, parkinsonismo, acatisia y distonia,
dando como resultados que pueden inducir a trastornos de movimiento, y estan asociados a
estigmatizacion social, discapacidad fisica y pobre calidad de vida.(13)

Kumra , Oberstar, Sibiuch, Findling aseguran con este estudio que todos los farmacos
antipsicoticos bloquean los receptores de dopamina D2 en algun grado, por lo tanto en variables
medidas dan Sindromes extrapiramidales.(12)

El articulo de Merchan, Naranjo, Tapia, Bailon, presenta un disefio de estudio multicentrico
longitudinal a 12 meses con 266 nifios y adolescentes a los que se les prescribo por primera vez un
antipsicdtico de primera o de segunda generacioén y los resultados basales del estudio. El protocolo
de seguimiento tuvo como finalidad detectar aparicion de cambios metabdlicos, cardioldgicos y
motores. Se utilizaron escalas validadas demostrando la aparicion de efectos motores
extrapiramidales.(15)



DISCUCION Y CONCLUSION

Numerosos estudios han demostrado que la administracién de farmacos antipsicéticos provocan
efectos secundarios extrapiramidales, incluyendo trastornos de movimiento, que es lo que
tratamos aqui.(1, 2, 6, 10, 15, 16)

Algunos autores hablan de las diferencias que existen en cuanto a los antipsicdticos de primera y
de segunda generacién, para ver que es lo mejor para los pacientes en cuanto a resultados hacia
su patologia y reducir indeseables efectos secundarios. Otros recomiendan el uso de antipsicdticos
de segunda generacidn porque dan menos efectos secundarios, aunque los porcentajes no varian
demasiado.(1, 6, 10, 11, 14)

Es importante destacar que hasta la fecha, todos los farmacos con probados efectos antipsicoticos
bloquean los receptores de dopamina D2en diferentes grados y dando asi efectos
extrapiramidales.(12, 14)

En el presente estudio se considera que son escasas todavia las investigaciones sobre los
trastornos de movimiento inducidos por fdrmacos antipsicéticos, aunque en un alto porcentaje no
se puede eludir decir que estos efectos secundarios no deseados aparecen en los tratamientos,
perjudicdndolos y provocando abandonos y recaidas en sus patologias, por lo que considero que
deberian hacerse mas ensayos clinicos de alto nivel de evidencia, para poder explorar diferentes
alternativas terapéuticas interdisciplinarias para poder mitigar los efectos secundarios y de esta
forma mejorar la calidad de vida de las personas que deben por sus patologias psiquidtricas
crénicas recibir tratamientos con farmacos antipsicéticos por mucho tiempo.
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