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Leucopenia asociada al uso de risperidona:
presentacion de un caso y revision
de la literatura
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El grupo de los farmacos antipsicéticos es ampliamente uti-
lizado. Algunos de los efectos secundarios de estos farmacos
son conocidos desde hace tiempo y ampliamente descritos
en la literatura. Los llamados antipsicéticos atipicos (olanza-
pina, clozapina, quetiapina, risperidona) parecen tener una
menor incidencia de algunos de los efectos secundarios cla-
sicos de este grupo, como son los episodios de extrapirami-
dalismo, a pesar de haberse relacionado con otros, como la
mayor incidencia de diabetes mellitus'. Se han descrito ca-
sos de leucopenia asociados tanto a la administracion de los
antipsicoticos clasicos como con los antipsicéticos atipicos,
pero con unos indices de afectacién muy bajos, a excepcion
de la clozapina?. Presentamos un caso de neutropenia febril
asociada a la administracién de risperidona.

Se trata de un paciente varén de 69 afios, fumador de 37
paquetes afo y con antecedentes de hipertensién arterial,
cardiopatia isquémica, vasculopatia periférica, artropatia
psoridsica y enfermedad pulmonar obstructiva crénica
(EPOC) con un patrén obstructivo grave (volumen espirato-
rio forzado en el primer segundo [FEV1], 32%; capacidad vi-
tal forzada [FVC], 60%).

Acudié a Urgencias por episodios ocasionales de desorien-
tacién temporoespacial hasta presentar un cuadro de agita-
cién psicomotriz grave que originé la consulta en Urgencias.
El paciente habia sido dado de alta de otro centro una se-
mana antes, cuyo ingreso fue motivado por descompensa-
cién de su EPOC, hallazgo de fibrilacion auricular (FA) no
conocida y una trombosis venosa profunda en la extremidad
inferior derecha. Estaba en tratamiento con captopril
(25 mg/8 h), diltiazem (120 mg/12 h), amiodarona (200
mg/dia), simvastatina (20 mg/dia), sintrom y broncodilata-
dores inhalados (salmeterol + fluticasona y bromuro de ipra-
tropio). Al ingreso el paciente presentaba una intensa agita-
cién psicomotriz y desorientacion temporoespacial, sin una
focalidad neuroldgica clara, estaba normotenso y apirético y
se objetivaron algunos roncus espiratorios dispersos en la
auscultacién pulmonar, asi como FA con frecuencia ventri-
cular promedio de 90 x'. El resto de exploracién por apara-

tos era anodina. La analitica de ingreso fue la siguiente: he-
maties, 4,2 x 1676/ul; hematocrito (Hto), 41,5%; hemo-
globina (Hb), 14,1 g/dl; volumen corpuscular medio (VCM),
98,8 fl; 14.100 leucocitos; neutréfilos, 65%; linfocitos, 6%;
monocitos, 9%; plaquetas, 106.000/ul; glucosa, 117 mg/dl;
urea, 52 mg/dl; creatinina, 1,2 mg/dl; Na+, 141 mmol/l; K+,
3,9 mmol/l; tiempo de protrombina (TP), 41%; INR, 1,75.
La radiologia de térax no evidencié condensaciones ni otras
alteraciones significativas.

Se practicé una tomografia computarizada (TC) craneal que
fue normal.

Se orient6 el cuadro clinico como un sindrome confusional
agudo y se inici6 pauta de tratamiento con risperidona (1 mg/
12 h). El paciente fue dado de alta 6 dias después del ingreso
con una completa resolucién del cuadro sin que se pudiera evi-
denciar alguna causa organica, se mantuvo su tratamiento pre-
vio habitual y se anadi6 risperidona (0,5 mg/12 h).

Cuatro semanas después del alta el paciente acudié de nuevo
a Urgencias por un cuadro febril de 48 horas de evolucion, sin
una sintomatologia especifica acompariante. En la analitica de
ingreso destacaba un hemograma con 700 leucocitos,
127.000 plaquetas/ul, 2,94 x 1076 hematies; Hto, 27,6%;
Hb, 9,2 g/dl; VCM, 93,9 fl; urea, 61 mg/dl; creatinina, 1,4
mg/dl; Na+, 128 mmol/l; K+, 3,7 mmol/l; bilirrubina, 1,8
mg/dl; aspartato aminotransferasa (AST), 36 Ul/l; TP, 16%;
INR, 4,07. El sedimento de orina fue normal. La radiologia de
térax no evidencié condensaciones. La ecograffa abdominal y
reno-vésico-prostéatica fueron normales. Se practicaron hemo-
cultivos seriados y urinocultivo que fueron negativos.

Se suspendi6 el tratamiento con risperidona y se inicié tra-
tamiento antibiético empirico con imipenem con rapida me-
jorfa clinica y remisién del cuadro febril en las siguientes
48 horas. En los dias siguientes se normalizé progresiva-
mente el hemograma y se corrigi6 el trastorno electrolitico
y la funcién renal. En el momento del alta, 9 dias después,
la serie blanca se habia normalizado: 8.700 leucocitos; neu-
tréfilos, 71%; linfocitos, 19%; monocitos, 10%.

En la literatura se describe una incidencia de un caso de
agranulocitosis por cada 1.300 pacientes tratados con clor-
promazina, 1 6 2 casos por cada 100 pacientes tratados
con clozapina, considerandose obligado el recuento leucoci-
tario durante los 6 primeros meses y 2 casos por millon de
pacientes tratados con olanzapina, en cambio su relacién
con risperidona parece excepcional.

Tras una amplia revision de la literatura hemos encontrado
8 casos descritos hasta el momento. En uno de ellos se de-
tecté una infeccién concomitante con influenza virus®. En
otro coincidieron sintomas de un resfriado comun vy, al re-
petir tratamiento con risperidona 2 afios después, no se
produjeron alteraciones en el recuento de leucocitos*. En un
tercer caso se utilizo la risperidona después de un episodio
de neutropenia durante el tratamiento con clozapina, apa-
reciendo también leucopenia con la risperidona®. El cuarto
caso hace referencia a una paciente de 19 afios que pre-
sent6 una neutropenia febril relacionada con el tratamiento
con clozapina, y posteriormente episodios sucesivos de leu-
copenia al realizar tratamientos con perfenacina, olanzapi-
na y risperidona®. El quinto caso hace referencia a una pa-
ciente de 40 afos en la que se detectaron episodios de
leucopenia al realizar tratamientos sucesivos con clorproma-
zina, haloperidol, zuclopentixol y finalmente risperidona’. El
sexto caso hace referencia a un paciente adolescente de ori-
gen africano que sufrié un episodio de leucopenia a los
10 dias de iniciar tratamiento con risperidona (4 mg/dia),
con una correcta evolucién al suspender el tratamiento y
que no presenté problemas al recibir posteriormente olan-
zapina ®. Los dos casos restantes *'° son comunicaciones
puntuales a propésito de un caso.
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Actualmente se considera la risperidona como un farmaco
seguro en relaciéon con posibles discrasias sanguineas y se
sefiala adecuado su uso como alternativa cuando aparece
una leucopenia asociada a otros antipsicéticos.

Nos parece interesante este caso por diversas razones. En
primer lugar por el reducido nimero de casos descritos en
la literatura en los que se relaciona el uso de risperidona con
la aparicién de leucopenia. Ademas, en la mayoria de casos
publicados se habia producido leucopenia previamente con
otros antipsicéticos. En la mayor parte de los casos se des-
cribe una leucopenia sin otras complicaciones, en cambio
en nuestro caso se presenté como una neutropenia grave fe-
bril. Comparte con los otros casos descritos la deteccion de
la leucopenia durante las dos primeras semanas tras el inicio
del tratamiento y la rapida mejoria del paciente una vez sus-
pendida la administracién del farmaco.

Creemos que la risperidona sigue siendo un farmaco seguro
y con una buena relacion riesgo-beneficio; conviene, sin em-
bargo, no olvidar estos casos aislados de leucopenia, alguno
de ellos con potencial gravedad, que no parecen tener rela-
cién con las dosis administradas o acumuladas sino tratarse
de un efecto secundario de caracter idiosincratico.
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