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Opinion del tutor.

El presente estudio monografico: Factores asociados a Reacciones
Extrapiramidales en los pacientes que usaron antipsicéticos en los pabellones de
crénicos en el Hospital Docente de Atencion Psicosocial “Dr. José Dolores Fletes
Valle” en el periodo de Enero de 2014 a Noviembre de 2015, que fue realizado
por la Dra. Violeta Cardenas Calero para optar al titulo de Médico Psiquiatra,
representa uno de varios intentos que se han planteado nuestros residentes en
diferentes momentos del quehacer de nuestros Hospitales de docencia para
promover el uso adecuado de los farmacos que utilizamos y que sabemos por la
experiencia en otros paises que han pasado por esto, que es necesario rendirles
el tribyto que se merecen por el bien prestado a nuestros pacientes pero que ha

llegado la hora de decirles adios.

Los resultados aqui planteados nos revelan que por mucho que tratemos de
impedir las reacciones adversas de los antipsicoticos tipicos es imposible detener
ya que un porcentaje mayor del 60% los desarrollara en cuestiéon de tiempo,
practicamente en los primeros 3 a 5 afios, y que no necesariamente son producto

del envejecimiento ni de otras comorbilidades.

Por lo tanto debe preocuparnos el que sigamos igual hasta la fecha desde que se
realizo el primer estudio sobre reacciones adversar de los antipsicoticos, espero
que sepan tomar en consideracion los resultados expuestos en este trabajo

monografico.

Es tiempo de empezar a decirle adios a los antipsicoticos tipicos.

Dr. Walte \?,l'TazNéiFé =

Especialista en Neurologia




Resumen.

El presente estudio se trata de Describir los Factores asociados a reacciones
extrapiramidales en los pacientes que usaron antipsicoticos en los pabeliones de
larga estancia del Hospital Docente de Atencién Psicosocial “Dr. José Dolores
Fletes Valle” en el periodo de Enero 2104 a Noviembre de 2015. Como objetivos
me plateo Describir los factores asociados a Reacciones Extrapiramidales en los
pacientes que usaron antipsicoticos ingresados en los pabellones de larga
estancia del Hospital Docente de Atencion Psicosocial “Dr. José Dolores Fletes
Valle” en el periodo de Enero de 2014 a Noviembre de 2015, asi también
mencionar las caracteristicas socio-demograficas de la poblacién objeto de
estudio; identificar los antecedentes patolégicos y no patolégicos en los pacientes
que usaron antipsicoticos y establecer las reacciones extrapiramidales en la

poblacion estudiada.

La elaboracién del procedimiento metodolégico se fundamentd en una
investigacion tipo descriptiva, corte trasversal, en la poblacion hospitalaria
constituida por la totalidad del paciente que usaron antipsicéticos en los

pabellones de larga estancia. Se establecieron criterios de exclusion e inclusion.

En el presente estudio se demuestra que el 68% de los pacientes sufren
alteraciones del movimiento, el 100% de los pacientes ingresados usaron
antipsicoticos, la mayoria ha estado expuesto al uso de mas de un antipsicotico,
las enfermedades medicas como la Hipertension Arterial y la Diabetes empeoran
la presentica de reacciones extrapiramidales, A mayor edad mayor riesgo de sufrir

reacciones extrapiramidales.

Es importante Utilizar adecuadamente los insumos médicos evitando la
polifarmacia y asi prevenir y evitar reacciones adversas de los psicofarmacos, asi
como la interaccion entre éstos con la medicacion crénica de enfermedades

médicas concomitantes asi también implementar el uso de farmacos atipicos para

mejorar la calidad de vida de los pacientes.
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l. Introduccion.

Para la psiquiatria la década de 1950 se considera como la edad de oro por
el nacimiento de los psicofarmacos, porque permitié utilizar una herramienta
mas para el manejo de los trastornos psiquiatricos, cuya eficacia podria ser
establecido por la aplicacion del principio cientifico en constante expansion.
(Cunningham Owens, 1999). La psicofarmacologia surge como ciencia que
ha evolucionado a lo largo de los ultimos 50 afos hasta convertirse en una
disciplina médica, y su desarrollo en el tiempo ha estado intimamente ligado

a la historia de la medicina. (Lépez-Mufioz, Alamo Gonzalez, 2007).

Debido a los conocidos efectos extrapiramidales tan marcados de los
neurolépticos clasicos y a la pobre respuesta sobre los sintomas negativos
de la esquizofrenia, dio paso a una nueva generacion de antipsicoticos
atipicos lo que provoco el reemplazo a nivel internacional y que ademas han
mostrado eficacia en diversas patologias psiquiatricas. (Gomez Restrepo,

Hernandez, Rojas, 2008).

Los efectos adversos del sistema nervioso central de los antipsicéticos
incluyen; tardia disquinesia, parkinsonismo, akatisia, distonia, sindrome
neuroléptico maligno, sedacién y otros sintomas cognitivos. (Arana George,
2000). En general se piensa que se debe a una hipersensibilidad del receptor

dopaminérgico postsinaptico.

Se presentan entre el 20 al 30% de los pacientes, aunque es mas frecuentes
en mujeres, en pacientes de edades extremas O con deterioro del SNC.
(Gomez-Restrepo, Hernandez Bayona, Rojas Urrego, 2008; Pag. 565). Los

pacientes ancianos, las mujeres y personas con diabetes parecen presentar

un alto riesgo de desarrollar disquinesia tardia, la que puede ser irreversible y




puede interferir con la actividad normal diaria. La tasa de incidencia global se
estima entre 32% después de 5 afios de uso de neurolépticos hasta un 68%
después de 25 afios de exposicion. (Glazer, Morgenstern y Doucette, 1995)
La disquinesia tardia se puede presentar hasta en el 53% de los pacientes
ancianos después de tres afios de utilizacion de antipsicoticos

convencionales.

La prevalencia de los trastornos del movimiento inducido por antipsicoticos

en pacientes de tratamiento prolongado con antipsicoticos de primera
generacion es de 50 a 75% (Janno et., 2004: van Harten, 1998; van Harten et

al., 1996b).




Il. Antecedentes.

La frecuencia de la distonia aguda en muestras de 3775 pacientes en
Estados Unidos ha sido de 2.3% tratados con antipsicéticos. Estudios mas
recientes sugieren prevalencias mas altas como; 31% (Addonizio & Singh
1990), 36% (Chakos 1992), 60% (Aguilar — 1994). (Cunningham Owens,
1998)

El parkinsonismo inducido por antipsicoticos o pseudoparkinsonismo fue
descrito por primera vez en 1994. La descripcion de este sindrome esta
constituida por bradiquinesia, rigidez y temblor. (Cunningham Owens, 1998).
El sindrome es dosis dependiente y se observa entre el 20 al 40% de los

pacientes. (Mathews, Gratz y cols 20095).

En estudios de los efectos adversos de los antipsicoticos de segunda
generacién sefalan la aparicion de reacciones extrapiramidales con el uso 20
de aripiprazol y risperidona principalmente con dependencia de la dosis.
(Haddad Peter M, Sharma Sonu G. 2007) En otro estudio concluye que los
antipsicéticos atipicos continuan teniendo notable riesgo de reacciones
adversas extrapiramidales particularmente acatisia y la disquinesia tardia
como temprana sintomatologia. (Shirzadi Arshia, Ghaemi Nassir, 2006). Pero
que se presenta en menor proporcién que cuando se usan antipsicéticos

convencionales (Glazer WM, 2000)

En paises de Centroamérica no se encontraron datos sobre los efectos
adversos, esto se establece como limitante por la falta de referencia para la
comparacién estadistica por considerarse poblaciones con caracteristicas

similares.

En Nicaragua se ha empezado a implementar la farmacovigilancia y en
especial en el Hospital Psicosocial desde el afio pasado (2014) a través del

llenado de una ficha que registra el psicofarmaco especifico y las posible

reacciones adversas que provoca, asi como su resolucién, esto permitira a




-

nuestro pais establecer datos epidemiologicos de referencia y de

comparacion con otros paises. (MINSA, 2014)

En Nicaragua en 1998 se realizd un estudio en el Hospital Psicosocial sobre
los trastornos extrapiramidales ocasionados por neurolépticos en el cual se
estudiaron 313 pacientes encontrando reacciones extrapiramidales en un
16.9% del total de estos pacientes. Se concluyd que la distonia aguda
posterior a uso de antipsicoticos se presentd en mujeres 18.9% en
comparacion a pacientes masculinos 9.7%, el parkinsonismo fue encontrado
en el sexo femenino 3.8% en comparacion al sexo masculino 3.4%. (Rocha
Vanegas, 1998).

En 2002, sobre uso de antipsicéticos describe la presencia de reacciones
adversas distribuidas de la siguiente manera; distonia (12.6%)
principalmente. El farmaco mas asociado a reacciones adversas fue el
haloperidol intramuscular con 19 casos. (Ayerdis Zamora, 2002).

En el 2009 se evalud las reacciones adversas medicamentosas de los
Neurolépticos en Pacientes ingresados en los servicios de agudos y en la
Unidad de Intervencién en crisis, encontrando las siguientes; distonia
(28.9%), sedacion (26.7%) y Parkinsonismo (20%) de los pacientes. Ademas
se establecieron por tiempo de latencia distonia 17.8%, hipotension 15.6%,

sedacion 15.6% y parkinsonismo 8.9% presentes en los primeros 4 dias de

utilizacion de los antipsicoticos (Brenes Karla, 2009).




Il. Justificacion.

El campo de la psiquiatria los farmacos son indicados en forma crénica y en
la mayoria de los casos los neurolépticos se usan con mayor frecuencia que
permite la remision o atenuacion de los sintomas relacionados directamente
con la patologia psiquiatrica. A pesar de los beneficios clinicos descritos en la
literatura médica y en medicina basada en evidencia, es importante conocer
las reacciones adversas que pueden presentar los pacientes mentales. Por lo
tanto estos sintomas extrapiramidales inducidos por neurolépticos a menudo
conducen a la falta de cumplimiento y en consecuencia mas pobre resultado
del tratamiento (Gerlach, 2002). Los sintomas extrapiramidales también
pueden ocurrir con medicacion neuroléptica atipica moderno (Tarsy et al,
2002). Los factores de riesgo incluyen la edad, el diagnéstico psiquiatrico, la
psicopatologia, y la dosis y la duracion de la exposicién a neurolépticos, pero
ningn predictor clara ha sido identificado hasta el momento (Ayd, 1961,
Swett, 1975; Nasrallah y otros, 1988; Berardi et al, 2000; Srinivasan et al,
2001). Mas recientemente, se han sugerido factores genéticos que tienen un
papel en la susceptibilidad a los sintomas extrapiramidales (Basile et al,
2002; Segman et al, 2002).

En Nicaragua en 2007 la tasa de incidencia de trastornos mentales fue de 2.5
por cada 5000 habitantes. Se desconoce la frecuencia del uso de
antipsicéticos en las diferentes unidades de salud, tanto a nivel de atencion
primaria como en la cadena de hospitales publicos y privados. El hospital
psicosocial de referencia nacional brinda la atenciéon especializada y hoy en
dia la demanda de atencion en salud mental esta incrementando, lo que a su
vez extiende la poblacion con ftrastornos neuropsiquiatricos y por

consiguiente el consumo crénico de psicofarmacos. (Saldafia Ramirez, Meza

Jarquin, Blandén Rodriguez, 2007)




El Hospital cuenta con normas y protocolos que incluyen la utilizacion de
antipsicéticos para el manejo y tratamiento de diferentes entidades
psiquiatricas. No obstante alberga una poblacion de pacientes cronicos a
quienes se les administra medicacion de manera permanente entre ellos, los
antipsicoticos. Se presume que el uso cronico de antipsicoticos en los
pacientes de pabellones de larga estancia se asocia a una amplia gama de
efectos adversos, pero se desconocen las caracteristicas de dicha poblacion
asi mismo como los factores que pueden condicionar la aparicion de los
mismo, como por ejemplo el tiempo de haber iniciado el tratamiento, debido a

que no existen ningun estudio previo.

En Nicaragua se desconoce los datos epidemiologicos como la tasa de
prevalencia de los efectos adversos de los antipsicoticos en pacientes
crénicos. El estudio es de utilidad para abrir una brecha con el fin de realizar
mas estudios con el fin de acrecentar el nivel de conocimiento sobre la
consecuencias a largo plazo del uso de antipsicéticos y al mismo tiempo
servira de referencia para promover la elaboracion de un protocolo
terapéutico que ayude a reducir la frecuencia de efectos adversos asociados

al uso de antipsicoticos en la poblacién psiquiatrica a nivel hospitalario y

ambulante.




IV. Planteamiento del problema.

Los efectos adversos extrapiramidales cronicos son signos y sintomas que
aparecen al cabo de meses y afos de la administracion de medicamentos
antipsicéticos, no dependen tan claramente de la dosis y pueden persistir tras
la retirada del medicamento. Mas del 60% de los pacientes que reciben un
tratamiento intensivo con antipsicotico de primera generacién manifiestan

algun tipo de efectos adversos extrapiramidales clinicamente significativos.

En el Hospital Psicosocial José Dolores Fletes Valle cuenta con pacientes
ingresados en los pabellones de larga estancia y a quienes se le ha
administrado antipsicéticos en el trayecto de su hospitalizacion, aunque de
éstos persisten con la medicacién para el manejo de la enfermedad
psiquiatrica, sin embargo no esta documentado la presencia de reacciones

adversas que permita establecer datos estadisticos en nuestra poblacion.

A partir de la caracterizacion y delimitacion del problema antes expuesta, se
plantea la siguiente pregunta principal del presente estudio: ¢Cuales son los
factores asociados a reacciones extrapiramidales de los pacientes que
ingresados en pabellones de larga estancia del Hospital Psicosocial “Dr.
José Dolores Fletes Valle” en el periodo de Enero 2014 a Noviembre de

20157

Las preguntas de sistematizaciéon correspondientes se presentan a

continuacion:

1. ¢Cuales son las caracteristicas sociodemograficas, antecedentes

patologicos y no patolégicos y las reacciones adversas de los pacientes de la

sala de larga estancia del Hospital J. D. F. V. de Enero 2014 a Noviembre de
20157




V. Objetivos.

General

Describir los factores asociados a Reacciones Extrapiramidales en los
pacientes que usaron antipsicéticos ingresados en los pabellones de larga
estancia del Hospital Docente de Atencion Psicosocial “Dr. José Dolores

Fletes Valle” en el periodo de Enero de 2014 a Noviembre de 2015.

Especificos

1. Mencionar las caracteristicas socio-demograficas de la poblacion
objeto de estudio

2. I|dentificar los antecedentes patolégicos y no patolégicos en los

pacientes que usaron antipsicéticos en los pabellones de larga
estancia del HJDFV.
3. Establecer las reacciones extrapiramidales en la poblacion estudiada.




V. Marco Teorico.

El comienzo del estudio de estos efectos inicia con el desarrollo de las
fenotiazinas, la clorpromazina, reconociendo sus efectos en estudios clinicos
experimentales en Europa, Canada y Estados Unidos. (Gardner, Teehan,
2010; Pag. 3). Los efectos adversos extrapiramidales son especialmente
comunes en pacientes tratados con los antipsicéticos de primera generacion.
Las reacciones extrapiramidales pueden dividirse en agudas y cronicas. Los
sintomas agudos (pseudoparkinsonismo, distonia y akatisia) pueden ocurrir
en los primeros dias o semanas de haber iniciado la terapia antipsicotica. Los
sintomas cronicos son disquinesia tardia, akatisia cronica y distonia cronica,
éstos pueden aparecer después de meses y afos de medicacion y no son
dosis-dependiente y pueden persistir después descontinuar la medicacion.
Mas del 60% de los pacientes que reciben con antipsicoticos convencionales
en el tratamiento de urgencias o inicial, desarrollando sintomas

extrapiramidales significativos. (APA, 2006).

Los antipsicéticos tipicos difieren de los antipsicoticos atipicos en su indice
de antagonismo D2 sobre 5-HT2, considerablemente mayor. Pueden también
ocupar los receptores de dopamina durante mas tiempo. Los antipsicoticos
clasicos siguen teniendo una serie de ventajas sobre los antipsicéticos
atipicos. La mayoria de los antipsicéticos clasicos estan disponibles en forma
genérica a un coste menor que los farmacos mas modernos. (Goodman y
Gilman, 2008).

Los términos antipsicético y neuroléptico se usan para designar un grupo de
medicamentos que se han empleado ampliamente en el tratamiento de la
esquizofrenia y otras psicosis asociadas o no a estados de agitacion. (Gomez
Restrepo, Hernandez, Rojas, 2008). La rauwolfia fue el primer agente
antipsicotico eficaz usado, sin embargo su relevancia clinica no fue tan

perdurable como la clorpromacina. Al estudiar los derivados de la Rauwolfia

se descubri6 la reserpina que se introdujo a la psiquiatria a inicios de los 50,




mostrando eficacia en los trastornos maniaco-depresivos y en Ia
esquizofrenia. Su uso de expandi6 lo que también permitié la profundizacion
en el conocimiento de sus efectos adversos. En los primeros estudios con
reserpina se citaban como efectos adversos mas frecuentes la nauseas,
diarrea, y parkinsonismo entre otros. La presencia de efectos adversos
motores de tipo extrapiramidal constituye una de las caracteristicas mas
representativas de los denominados neurolépticos clasicos (butiferonas,
fenotiazinas, reserpina). En 1954 se estableci6 un paralelismo entre el
sindrome extrapiramidal descrito con el uso de clorpromazina y reserpina.
(Lopez-Muiioz, Alamo Gonzalez, 2007). El haloperidol es un antipsicotico que
se asocia con mayor frecuencia estas reacciones adversas, pudiendo
aparecen en mas del 60% de los pacientes. Estos efectos estan relacionados
con el bloqueo de los receptores dopaminérgicos de la via nigroestriatales.
(Stahl's, 2013).

En algunos pacientes, la ganancia de peso y sus complicaciones puede
conferir al paciente en un riesgo a largo plazo todo esto asociado a la
aparicién de comorbilidades como hipertension arterial, diabetes mellitus
causando deterioro de la funcién renal lo que se asocia a aparicion de
reacciones adversas. Aun asi, la ausencia relativa de Sindrome
Extrapiramidal y la eficacia un tanto mejor en el tratamiento de los sintomas
negativos y cognitivos de la esquizofrenia con los agentes atipicos han hecho
de ellos los preferidos para el tratamiento a largo plazo de la psicosis. A
pesar de las ventajas de los agentes atipicos, muchos pacientes con
esquizofrenia siguen tomando antipsicéticos tipicos, y continuaran durante
algun tiempo. Aunque no hay evidencia de que un antipsicotico tipico
funcione mejor que un atipico, algunos pacientes evolucionan claramente
mejor con un antipsicético atipico. (Goodman y Gilman, 2008).

Al igual que para otras clases de agentes psicotropicos, la eleccién de un

antipsicético clasico estd mas relacionada con el perfil de efectos
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secundarios del farmaco que con otros factores. Los agentes de baja
potencia como la clorpromazina tienen la ventaja de producir
extrapiramidalismo menos graves pero mas sedacién, ganancia de peso e
hipotensién postural que los agentes de alta potencia. Por otra parte, los
antipsicéticos de alta potencia como el haloperidol y la flufenacina suelen
preferirse a los agentes de baja potencia a pesar de su mayor tendencia a
producir trastornos del movimiento. Los efectos antihistaminicos y
anticolinérgicos de los agentes de baja potencia pueden complicar el
funcionamiento diario de muchos pacientes. El arte de usar estos farmacos
implica elegir el agente correcto y tratar después sus inevitables efectos

secundarios. (Goodman y Gilman, 2008).

El haloperidol es un potente antipsicotico estructuralmente emparentado con
el droperidol. Se utiliza en el tratamiento sintomatico de los desordenes
psicoticos, en el control de los tics y otras alteraciones asociadas al sindrome
de la Tourette y para el tratamiento de los desordenes del comportamiento en
los nifios. El haloperidol puede ser eficaz en algunos casos de autismo
infantil y se utiliza rutinariamente en la enfermedad de Huntington, con objeto
de reducir los movimientos coreiformes propios de esta enfermedad. El
haloperidol es tan efectivo como las fenotiazinas en la prevencion de las
nauseas y vomitos asociados a la quimioterapia. En su forma de Decanoato
inyectable de larga duracion el haloperidol se utiliza en el tratamiento de la

esquizofrenia y otros desoérdenes psicoticos. (loc. cit.)

Mecanismo de accién:el haloperidol bloquea los receptores
dopaminérgicos D, post-sinapticos en el sistema mesolimbico e incrementa
la recirculacion de la dopamina al bloguear los autoreceptores
D, somatodendriticos. A las 12 semanas de su uso se produce el bloqueo de
la despolarizacion de los tractos dopaminérgicos. Se sabe que la reduccién

en la transmision dopaminérgica esta asociada a efectos antipsicoticos, y el

bloqueo D;es también el responsable de los potentes efectos




extrapiramidales observados con este farmaco y en este blogueo en el area
de los quimiorreceptores es igualmente responsable de los efectos
antieméticos del haloperidol. (Guia Catalana de la Sociedad Terapéutica,
2009 y Goodman y Gilman, 2008).

La Risperidona es un agente antipsicotico, derivado benzoisoxazolico,
emparentado estructuralmente con las butirofenonas. Es un antagonista
altamente selectivo de los receptores de la serotonina (5-hidroxitriptamina, 5-

HT) 5-HT2 y los receptores de la dopamina D2.

Mecanismo de accion: Risperidona es un antagonista monoaminérgico
selectivo con propiedades Unicas. Posee una gran afinidad por los receptores
serotoninérgicos 5-HT2 y dopaminérgicos D2. La Risperidona se une también
a los receptores adrenérgicos alfa;, y con menor afinidad, a los receptores

histaminérgicos H1 y adrenérgicos alfa,.

La Risperidona no posee afinidad por los receptores colinérgicos. A pesar
que la risperidona es un potente antagonista D2, lo cual se considera que
mejora los sintomas positivos de la esquizofrenia, produce menor depresion
de la actividad motora e induccién de catalepsia que los neurolépticos
clasicos. El balanceado antagonismo central serotoninérgico y dopaminérgico
puede reducir la labilidad de efectos colaterales extrapiramidales y extender
la actividad terapéutica hacia los sintomas negativos y afectivos de la
esquizofrenia, incluso mejoran otras ya presentes en el paciente como es el
caso de la Discinesia Tardia con el uso de la clozapina. (Goodman y Gilman,

2008; Diagnéstico y Tratamiento de la Enfermedad de Parkinson 2010).

Este nuevo perfil es logrado al ejercer efecto sobre receptores diferentes a
D2 (D4, D1) asi como el bloqueo de receptores noradrenergicos,

relacionados con efectos farmacolégicos especificos como la resocializacion
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y mejoria del estado de animo asi como efectos adversos por ejemplo la

hipotension.
Indicaciones de Antipsicéticos.

Como ya se describié son inespecificos para un diagnéstico, utilizables en el
Manejo del sintoma Psicotico. En especial los llamados sintomas positivos
(alucinaciones, delirios, agitacion, etc.) que se encuentran en:

< Esquizofrenia

<+ Psicosis afectivas bipolares.

< Otras Psicosis( Psicosis Breve, Trastornos Paranoides)

% Sindrome Gilles de la Tourette.

% Trastornos Organicos con psicosis
En el caso de las psicosis agudas, las dosis se incrementan durante los
primeros dias para lograr el control de los sintomas usando a menudo la via
parenteral para pacientes agitados agudos obteniendo la respuesta
habitualmente esperada en el lapso de 48-72 horas, ajustandose la dosis y
combinando la via segin el estado del paciente. Sin embargo, la
administracion parenteral agresiva (mayor dosis o mayor frecuencia) no ha
demostrado un aumento en la respuesta clinica, siendo a veces necesario el
uso concordante de Benzodiacepinas por periodos cortos de tiempo para la
agitacion severa.
Después de un periodo de estabilizacion inicial, regimenes de una sola dosis
al dia, via oral, pueden ser mas seguros, efectivos, permitiendo cierto grado
de seleccion del periodo en que se podrian esperar los efectos adversos,
mas comunes. Su uso en los trastornos de base organica, el manejo es
similar, y dependera de la causa del cuadro psicotico y respuesta clinica del
paciente. En los cuadros afectivos asociados a psicosis, se ha tenido un éxito
razonable, (aunque de forma cronica) con antipsicoticos. El uso de
antipsicoticos en el Sindrome de Abstinencia Alcohdlica es controversial, se

ha sugerido el uso de Perfenazina por su efecto primordialmente sedante-
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ansiolitico y no como antipsicético, sin embargo se aprueba de una manera
mas decidida el uso de antipsicoticos mas potentes en la Alucinosis
Alcoholica. Debe recordar que para el caso del Haloperidol por variables
farmacocinéticas, encontramos que la administraciéon parenteral equivale a 5
veces mas que la dosis oral (tableta) y 2 veces mas que la dosis oral en

gotas (Goodman y Gilman, 2008).

Para el uso de clozapina se ha propuesto un régimen especifico y estricto de
uso que va desde un inicio a dosis bajas con incrementos graduales hasta
llegar a las dosis maximas para el fin buscado, como puede ser la resoluciéon
de la sintomatologia afectiva bipolar o esquizofrénica. También deben
realizarse rigurosos controles hematologicos semanales para la prevencion

de su efecto adverso mas temido como la Agranulocitosis.
Uso racional en Psicofarmacologia.

En Psiquiatria, el concepto de uso racional implica la certeza que los
farmacos jamas deben emplearse como Unicos instrumentos en el
tratamiento de un individuo con un trastorno mental; raramente constituyen la
totalidad de la respuesta de las necesidades del paciente, representa apenas
un fragmento de esta, permitiéndole relacionarse mas facilmente consigo
mismo, con la gente que lo rodea y con los agentes de salud que le atienden.
No es sino de esta manera que se atendera con calidad, al entender que si la
etiologia es multifactorial, lo serda su tratamiento. Prescribir determinado
farmaco constituye un proceso mental que va desde realizar un adecuado
diagnostico, establecer una buena relaciéon meédico paciente hasta la
vigilancia de los efectos en el paciente, ya sea terapéutico o no; haciendo
una evaluaciéon de la relacién riesgo-beneficio, caracteristicas propias del

farmaco, ambiente del paciente, etc. (Goodman y Gilman, 2008)

Es de especial cuidado por las caracteristicas de los farmacos utilizados y su

ambito de accion los siguientes aspectos: Sensibilidad especial del individuo
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ha determinado farmaco. Efecio placebo de los farmacos. Conocer
estrictamente las caracteristicas clinicas de los productos utilizados. Esto
incluye el tiempo minimo y maximo de respuesta para este farmaco, dosis
minima y maxima, etc.

El uso de cualquier farmaco, perteneciente a uno de los tres grupos
mencionados posteriormente, debe hacerse unicamente cuando existan
condiciones diagnésticos, ambientales y de seguridad especificas, para ese
farmaco o grupo farmacolégico en especial utilizando siempre los principios

de uso racional antes descritos.(Revista Médica Espanola, 2005).

Reacciones adversas medicamentosas:

Este es un aspecto que siempre debe ser tomado en cuenta para todos los
grupos farmacolégicos, que llevara a modificar por si solos la seleccidén de
determinado farmaco en determinado individuo. Los antipsicéticos en general
son agentes muy seguros, con amplio rango terapéutico; con pocos informes
de mortalidad por sobredosis, raros si el paciente recibe minimos cuidados
medicos y no se complican con el uso concomitante de alcohol u otros

farmacos.

_as reacciones que describiremos seran expuestas en forma separada para
os farmacos tipicos y los atipicos que aunque compartan algunos efectos
adversos como el Sindrome Neuroléptico maligno y a dosis elevadas y de
argo plazo como la acatisia en el uso de risperidona. Basicamente los
=f=ctos adversos son extensiones de las acciones de estos farmacos sobre
os diferentes sistemas. Los mas importantes y dramaticos para el paciente
son los que se ejercen sobre el Sistema Nervioso Central, Sistema Cardio-
Jascular, Sistema Nervioso Auténomo y las funciones endocrinas. Otras mas
raras pero graves tenemos la Agranulocitosis y la Retinopatia Pigmentaria. A
== terapéuticas podemos sefialar que pueden producir debilidad,

aciones, obstrucciéon nasal, boca seca, constipacion y retencién urinaria.
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El efecto Cardio-Vascular mas importante es la hipotension (Goodman vy
Gilman, 2008).

Sindrome extrapiramidal inducido por neurolépticos

- Los neurolépticos y otros farmacos son capaces de producir sindrome

extra piramidal.

. El sindrome extrapiramidal agrupa a las siguientes manifestaciones
clinicas: parkinsonismo, acatisia, distonias agudas, disquinesias tardias y

sindrome neuroléptico maligno.

- El trihexifenidilo constituye una opcién terapéutica eficaz en el tratamiento
del parkinsonismo, la acatisia asociada a parkinsonismo y las distonias

agudas.

- Los antihistaminicos y/o las benzodiacepinas se recomiendan como

primera eleccion en la profilaxis y el tratamiento de las distonias agudas.

- Los betablogqueadores y/o las benzodiacepinas tienen utilidad en la

terapéutica de la acatisia.

- La profilaxis no debe ser rutinaria, se recomienda su uso en pacientes

jévenes con altas dosis de antipsicoticos potentes.

El principal interés del personal de salud y en especial del prescriptor es
proporcionar a sus usuarios el mejor tratamiento posible; sin embargo, pese
a todas las ventajas que ofrecen los medicamentos, cada vez hay mas
pruebas de que las reacciones adversas son una causa frecuente, aunque a
menudo prevenible, de enfermedad, discapacidad o incluso muerte, hasta el

punto de que en algunos paises figuran entre las 10 causas principales de

mortalidad. Por lo tanto, el personal de salud debe estar alerta a estas




reacciones adversas, sospecharlas, reconocerlas y reportarlas en cuanto las
detecte. (Normativa 063,2011).

El personal de salud debe estar sensibilizado con la importancia de la
farmacovigilancia, para qué sirve, los aportes que brinda tanto a la ciencia
~omo a la poblacién a la que se atiende y también debe de estar consciente y
familiarizado con los pasos que debe seguir desde el momento en que
médicos hasta que entrega el formulario de notificacion de reacciones
adversas al Comité de Uso Racional de Insumos Médicos (CURIM) local y
luego al CURIM de su SILAIS correspondiente, quienes lo remiten

directamente al Departamento de FV. (Normativa 063,2011).
Parkinsonismo inducido por neurolépticos

Factores predisponentes: utilizacion de neurolépticos de alta potencia en
altas dosis 0 aumento no gradual de las dosis, pacientes del sexo femenino
y adulto mayor. Su aparicién se produce en los primeros 10 a 30 dias de
niciado el tratamiento con estos farmacos o de producir un incremento no

gradual de la dosis (Rocha Vanegas, 1998)
Tratamiento:

1. Su aparicién no requiere necesariamente la aplicacion de una intervencion

farmacologica.

Evaluar la terapéutica antipsicética indicada (valorar dosis, ritmo de
~cremento de la dosis) y cambiar a un agente menos potente si la situacion

-linica del paciente lo permite.

2 Aadir trihexifenidilo si el cuadro clinico es importante y las modificaciones
=l régimen antipsicético no resuelven el mismo. Dosis inicial individualizada

4= 1 mg, aumentar segun requerimientos y tolerancia del paciente o hasta
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un rango maximo de 15 mg/d (1-5 mg 3v/d). Mantener el anticolinérgico

durante 2 o 3 meses, de acuerdo al régimen antipsicético prescrito.

4 Después de los 3 meses disminucion gradual de la dosis del trihexifenidilo
y valorar su posible retirada. La asociacion de neuroléptico y anticolinérgico
no se justifica a largo plazo; si se requiere se debera hacer un seguimiento

cuidadoso del paciente (Goodman y Gilman, 2008; Revista Médica espafola,

2009).

Acatisia aguda

Afecta entre el 20 y el 40 % de los pacientes tratados con neurolépticos, y
sélo alrededor del 20 % requiere una intervencién farmacolédgica. Factores
predisponentes: Pacientes en el inicio del tratamiento con farmacos
antipsicoticos, aumento no gradual de la dosis, ancianos, terapéutica con
neuroléptico potentes, dosis altas, y la administraciéon por via parenteral. Su
aparicion es generalmente del 3er al 5to dia de inicio del tratamiento hasta el

primer mes. (Goodman y Gilman, 2008).

Tratamiento:
1. Su aparicién no requiere necesariamente la aplicacién de una intervencion

farmacolodgica.

2 Evaluacién del régimen del antipsicético convencional (dosis, ritmo de
incremento de la dosis, posibilidad de introducir uno de menor potencia).

3. Farmaco de primera eleccién: Propranolol a dosis de 10-20 mg 4v/d con

dosis maxima de 120 mg/dia (aun cuando no existen evidencia

concluyentes).

4 Otras alternativas: Benzodiazepinas (5 -10 mg por via oral) solas o
asociadas a los betablogueadores. Trihexifenidilo en parkinsonismo

2sociado a la acatisia en dosis individualizadas. (Goodman y Gilman, 2008;



Diagnostico y tratamiento de la Enfermedad de Parkinson, México, 2010;

Revista Médica espanola, 2005).
Distonias agudas

Constituye una urgencia psiquiatrica Su inicio se produce al 4to o 5to dia de
tratamiento. Factores predisponentes: antipsicotico de alta potencia, altas
dosis, via intramuscular de administracion, aumentos no graduales de la
dosis, individuos con historia previa o familiar de distonia aguda, pacientes
que inician tratamiento con antipsicéticos, adolescentes o adulto joven del

sexo masculino

Tratamiento:

1. Evaluacién de la pauta terapéutica de antipsicotico prescrita a cada

paciente

2. Primer episodio de distonia aguda: Antihistaminicos como la
difenhindramina, dosis 12.5-50 mg 3 v/d o 4 v/d, por via oral o intramuscular,
si el episodio es severo (laringoespasmo, dificultad respiratoria) la dosis de
difenhindramina debe ser de 25 — 50 mg, por via intravenosa y luego
continuar con igual pauta por via oral o Benzodiacepinas como el diazepam

a 5-10 mg via oral o IV.

Segundo episodio de distonia aguda: Trihexifenidilo a dosis
~dividualizadas, iniciando con 1 mg, aumentar segun requerimientos y
tolerancia del paciente o hasta un maximo de 15 mg/d (5 mg 3v/d), durante 7
sias (lo que se justifica porque los antipsicéticos orales alcanzan su

~oncentracion pico a los 4 a 7 dias de administrado).

Si episodio de intensidad moderada a grave puede ser utilizada 1

I~

=—oolleta de cafeina (1 ml) por via IM y repetir si no se controla con Ia

~smera administracion (Revista Médica Espariola).




Prevencién del sindrome extrapiramidal inducido por neurolépticos:

Los anticolinérgicos se utilizan como correctores de la sintomatologia
extrapiramidal, fundamentalmente distonias y algunos de los efectos
parkinsonianos. Disminuyen la actividad del neurotransmisor acetilcolina. Se
usan principalmente en pacientes jovenes para controlar el temblor en reposo
y la distonia. Los mas utilizados son el biperideno en dosis inicial de 2
mg/dia, aumentandola cada 5 dias hasta 4-8 mg/dia, y el trihexifenidilo en
dosis inicial de 1-2 mg/dia, aumentandola en 2 mg cada 5 dias hasta 4-30

ma/dia.)(Revista Médica Espafiola, 2005)

| as acatisias al contrario parecen no mejorar con su administracion, siendo
las benzodiacepinas los farmacos de eleccion en esta indicacion. (10). Sin
embargo, existe controversia sobre la utilizacion sistematica de
anticolinérgicos en tratamientos con neurolépticos. (5,8). Diversos estudios
atribuyen a los anticolinérgicos un efecto sobre los sintomas positivos y
negativos de la esquizofrenia. Sus efectos adversos mas frecuentes son los
derivados de su mecanismo de accién: sequedad de boca, trastornos de la
acomodacion visual, cansancio, vértigo y aumento de la funcién cardiaca, asi
~omo efectos euforizantes, alucinaciones, desorientacion y abuso en la

poblacion psiquiatrica (Revista Médica Espafiola, 2005).
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VIl .Material y método.
7. 1. Tipo de estudio.

Descriptivo: No se plantean hipotesis cientificas previas, vy
unicamente se pretende describir la ocurrencia de las variables de
interés en términos de tiempo, lugar y persona. No hay grupos de
comparacién, y todos los individuos proceden de la misma poblacion

fuente y poblacién de estudio.

Transversal: Representa el corte en el tiempo, que se realizé la
medicién de las variables de interés, expresada en un periodo

determinado.

7.2 Lugar de estudio. '
El estudio se realizdé en el Hospital Psicosocial “Dr. José Dolores
Fletes Valle”, en la sala de pabellones 2 y 5 que son de larga
estancia intrahospitalaria.
7.3. Poblacion.
El universo: Esta constituido 137 que son todos los pacientes ingresados en
el HIDFV, incluidas los servicios de observacion, UIC, pabellones de agudo y
pabellones de larga estancia.
Unidad de muestreo: Los pabellones de larga estancia del HIDFV
Tipo de muestreo:
e Muestreo no probabilistico por conveniencia.
Tamarno de la muestra:
e 66 pacientes.
Criterios de inclusion.
Los pacientes sin importar el sexo, ingresados en el pabellon de larga

estancia con uso previo, reciente y actual consumo de antipsicoticos, antes o
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durante su hospitalizacion, y que presentes reacciones extrapiramidales al

examen fisico.

Criterios de exclusion
Los pacientes sin importar el sexo, que no pertenezcan a los pabellones de
arga estancia, que nunca hayan usado antipsicéticos y que no presenten

ninguin sintoma extrapiramidal a la exploracion clinica.

7.4 Variables.

—

Edad

Sexo

Procedencia

Trastorno Psiquiatrico
Estancia Intrahospitalaria
Psicofarmacos

Intervalo de Dosis (antipsicéticos)

® N oo AW N

Vias de administracion (antipsicoticos)

w

Tipo de efecto secundario (antipsicoticos)

10.Duracién del Tratamiento (antipsicéticos)

11._Reacciones adversas (antipsicoticos)




7.5 Operacionalizacion de las variables

VARIABLE

Objetivo No. 1

Sexo

Edad

Procedencia

Estancia
Intrahospitalaria

Objetivo No. 2

Trastorno
Psiquiatrico

mujer.
anos
fecha de

ingreso

Numero de afios de

_ DEFINICION ESCALA
C'aracten_'lsncas Biologicas que 7 Iaaciiling.
diferencian al hombre de la .

v Femenino
Tiempo Cronolégico medido en e 20-29 aios

e 30-39 anos
desde el nacimiento hasta la e 40-49 afos

e« _Mayor de 50 afos

: : e Urbano

Lugar de origen del paciente e Rural

» Menor de 10 afios
hospitalizacion de cada paciente » 11-20 afos
desde la fecha de su ingreso » Mayor de 20 afios

Diagnéstico fundamentado en el
conjunto de signos y sintomas
del estado mental de un paciente
en un determinado momento,
segun clasificacion del CIE10

FO: Trastornos mentales
organicos, incluyendo los
sintomaticos

F1:Trastornos mentales y del
comportamiento debidos al
consumo de

sustancias psicotropicas

F2: Esquizofrenia, trastorno
esquizotipico y trastornos de
ideas

delirantes

F3: Trastornos del humor
(afectivos)

F4: Trastornos neuréticos,
secundarios a situaciones
estresantes y

Somatomorfos

F5: Trastornos del
comportamiento asociados a
disfunciones

fisiologicas y a factores
somaticos

F6: Trastornos de la
personalidad y del
comportamiento del adulto
F7: Retraso Mental
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F9: Trastornos del
comportamiento y de las
emociones de comienzo
Habitual en la infancia y la
adolescencia.

F99: Trastorno mental sin
especificacion

Objetivo No 3
» Hipolipemiantes
T Todo medicamento administrado » Hipoglicemiantes
Medicacion . s
eninics de manera permanente o por » Inhibidores de bomba

largos periodos de tiempo.

de protones
Antihipertensivos, etc.

’
. " < Antipsicoticos Tipicos
Conjunto de farmacos agrupados Aniipszig:icos At?p(i:cos
Psicofarmacos  por sus similitudes, estructura, - pSIC .
funcion o efectos %+ Benzodiacepinas
< Anticolinérgicos
Cantidad determinada de un
Mo farmaco Miligramos
administrado para alcanzar un Gramos
efecto terapéutico
Tiempo transcurrido entre la v Horas
Intervalo de 2 o . 2
; Administracion de una dosis y v Dias
dosis
otra. v/ Semanas
Es la forma ideal que se elige o Oral
Via de para hacer llegar ese farmaco 5 Intrarnuscular
administracién  hasta su punto final de destino: la
diena coluls o Intravenosa
- Numero de afios que un paciente » Menor 1 ano
Duracion del ; A : _
. recibe un farmaco para un » 1-5 anos
tratamiento . . e
problema determinado » Mayor 5 afnos
Objetivo No 3y 4
Tipo de Es cualquier respuesta a los o Tembior
Efectos antipsicoticos que sea nociva y o Hisocnasia
Secundarios no intencionada y que tenga & Ripidez
Encontrados lugar a dosis que se apliquen o Ac%tisia
normalmente en el ser humano 5 Pakionismo
r el tratamiento de sl )
pard = o o Diskinesia tardia

enfermedades mentales.
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7.6 Técnica y Procedimiento.
7.6.1 Fuente de informacion.

La fuente fue primaria al momento de la exploracion clinica de los pacientes
incluidos en el estudio, y también fue secundaria por la revision exhaustiva
de los expedientes clinicos de todos los pacientes ingresados en los
pabellones de larga estancia que hayan utilizado antipsicéticos en algun

momento de su vida.
7.6.2 Técnica de recoleccion de la informacién.

Para cumplir con los objetivos del estudio se elaboré un instrumento de
recoleccion de la informacion que contiene datos generales de la poblacion,
los antecedentes personales patoldgicos, descripcion de farmacos utilizados,

segun tipo, dosis, via de administracién, duracion del tratamiento

Se realizara AIMS que es un test hecho y validado en 1970, que mide los
movimientos involuntarios faciales, ambos miembros, el tronco y sirve para

identificar los sintomas de discinesia tardia.

7.6.3 Plan de Tabulacién y Analisis Estadisticos de los Datos.

A partir de los datos que se recolectaron, se disefid la base datos
correspondientes, utilizando el software estadistico SPSS, v. 20 para
Windows. Una vez que se realizdé el control de calidad de los datos

registrados, se realizaron los analisis estadisticos pertinentes.

De acuerdo a la naturaleza de cada una de las variables (cuantitativas o
cualitativas) y guiados por el compromiso definido en cada uno de los
objetivos especificos, se realizé un andlisis descriptivo correspondiente a las
variables nominales y/o numéricas, entre ellos: (a) El analisis de frecuencia,

D) las estadisticas descriptivas segln cada caso. Ademas, se realizaron
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graficos del tipo: (a) pastel o barras de manera univariadas para variables de

categorias en un mismo plano cartesiano, (b) barras de manera univariadas

para variables dicotomicas, que permiten describir la respuesta de multiples

factores en un mismo plano cartesiano, (c) grafico de cajas y bigotes, que

describan en forma clara y sintética, la respuesta de variables numéricas,

discretas o continuas.

i

8.

9.

7 Analisis de Contingencia

. Edad/Consumo de Psicofarmacos

. Edad/Psicofarmaco especifico

. Edad/Reaccién Adversa

. Farmaco/Reaccion Adversas

. Dosificacién/Patologia

. Numero de Farmacos/reaccion Adversa

. Patologia/Reaccion Adversa

Reaccién Adversa /Via de administracion

Reaccion Adversa/Dosificacion

10. Reaccioén Adversa/Psicofarmaco

1

1. Tratamiento inicial/Via de administraciéon

12. Tratamiento Parenteral/Tiempo de duracion
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Aspectos éticos

Toda la informacion obtenida procede de aquellos sujetos que cumplieron los
objetivos del estudio y bajo la autorizacion de la institucién correspondiente.
Asimismo toda la informacién recogida fue de uso para la investigacion y la

Unica persona que tuvo acceso a esta es el propio investigador.
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VIl. Resultados.

A continuacién se ofrece una interpretaciéon de los resultados en donde se
incluyeron a 63 pacientes ingresados en los pabellones de larga del Hospital
de Atencion Psicosocial, y quienes cumplieron los criterios de elegibilidad. Se
obtuvieron los datos a través del expediente clinico y la evaluacién clinica a

través de una ficha de recoleccion junto con el AIMS para disquinesia tardia.

Los datos se procesaron mediante el programa estadistico informatico SPSS

(Statistical Package for the Social Sciences) para Windows v. 17.0.

Dentro de las caracteristicas sociodemogréficas de la poblacién estudiada se

determinaron los siguientes hallazgos

El promedio de edad de la muestra fue de 51 afios (rango 28 a 88 anos). La
mediana estimada fue de 50, y la moda fue de 55, con una desviacion
estandar de 13.14 y un error estandar de 0.638. La edad maxima observada
fue de 88 afos y la minima registrada fue de 28 afios en la poblacion

estudiada.

De igual manera para el analisis de dispersion en la estancia intrahospitalaria
(EIH) de la muestra estudiada se estimd la media (promedio) de la muestra
fue de 12 afos. La mediana estimada fue de 10 afios, la moda calculada fue
7 afos, y con una desviacion estandar de 8.65. La estancia hospitalaria
maxima observada fue de 40 afos y la minima registrada fue de 2 afos en la

poblacion estudiada.

Segun el género de la muestra se observé que 55.55% correspondia al sexo
masculino y el femenino estaba representado en un 44.44 %. En el grupo

pacientes masculinos predominaron las edades mayores de 66 afnos con

26.98 y en las mujeres fue de 28.57%. De acuerdo a la procedencia urbana

estimada en 69.84, de ésta el 22.22% se encontraban entre los 28 y 45 afios,




=1 31.74% entre 46 a 65anos y el 18.87% por arriba de los 66 afios. El 30.16

pertenecian a la rural y dentro de esta el grupo etario que mas predomind

fue de 12.69 entre los 46 a 65 afios. Segun la procedencia departamental el

-

47 B2 eran originarios de Managua principalmente.

En relacién a los antecedentes patologicos personales (APP) se encontro el
sexo masculino prevalecié con 47.61% y las mujeres presentaron 31.74%.
De este grupo el 82.53 de los pacientes de ambos pabellones se administran
=edicacion cronica. Se detallan las patologias mas frecuentes encontradas;
“oertensién arterial (23.8%) Obesidad (15.87 %), diabetes mellitus (12.69),
=P0OC (4.76), otras enfermedades como gastritis, osteoartritis, asma
sronquial se presentaron en un 20.63% y solamente el 17.46 % no

sresentaron ninguna condicion médica relevante.

Dentro de los trastornos psiquiatricos segun CIE-10 se hallaron los siguientes
=~ orden de frecuencia; Retardo Mental (28.57%), trastorno organico de la
sersonalidad (18.57%), esquizofrenia residual (14.28%), trastorno de
sersonalidad y comportamiento debido a enfermedad neuronal, dafios y
ssfuncion (12.69%), el diagnostico de Alzheimer y el trastorno esquizofrénico

- - et S

wrganico se presentd en igual porcentaje en un 9.52%, el trastorno afectivo

peganico (6.52%)

D U

D los pacientes que diagnéstico Alzheimer el 7.96% era del sexo femenino y
4= srocedencia urbana en un 6.34%. En la esquizofrenia residual se constatd
2= = 952% eran del sexo masculino con un 7.93% procedente del area
=2z Se encontrd que los pacientes con diagnoéstico con Retardo mental
Su=con l2s mujeres y en su mayoria eran del area urbana en un 20.63%. El
sassormo afectivo organico se observo con predominio en las mujeres y del
w=a rural en un 4.76%. El trastorno de personalidad y comportamiento
seswse 2 enfermedades fue mas frecuente en masculinos (9.52%) y el

“+ t1% fueron urbanos. El trastorno esquizofreniforme orgénico y el trastorno

29




organico de la personalidad prevalecieron en los hombres con un 6.34 y

11.11% respectivamente.

Se determiné que el 100% de pacientes habian utilizado antipsicoticos en
algin momento de su vida durante su hospitalizacion en los pabellones de
larga estancia y en este momento solamente el 15.87% se encuentra sin la
administracion de estos psicofarmacos. Ademas se constaté el uso de otros
farmacos en un grupo considerable de la muestra, siendo los antipsicéticos
con el uso mas frecuente con un 84.12%, seguido de benzodiacepinas
79.36%) y anticomiciales (44.44%), principalmente. Los antipsicoticos mas
utilizados en orden de frecuencia fueron; Haloperidol (36.5%), clorpromazina
(19.04%), risperidona (17.46%), olanzapina (6.34%) y Decanoato de
flufenazina (6.74). De acuerdo con el intervalo de dosificacion predominante
fue una vez al dia con todos los antipsicoticos. Se observé la utilizacion de
mas de un tipo de antipsicético en mas del 90% de la muestra, de este grupo
el 71% utilizaron mas de 3 antipsicoticos diferentes, en el transcurso de la
nospitalizacion. La duracion de tratamiento superaba los 10 afios, superando
el uso de unos con otros por motivos que pudieran suponerse por la
presencia de reacciones adversas acentuadas y la disponibilidad de los

mismos en la institucion.

Segun las reacciones adversas, éstas se observaron en un 68.26% de la
poblacion estudiada, estando ausentes en 31.74%. De las reacciones
adversas fueron; disquinesia tardia (28.57%), parkinsonismo (23.8%),
acatisia (14.28%) y distonia aguda (1.58%). La acatisia se observé con
mayor frecuencia en el sexo masculino (9.52%) que el femenino (4.76%) y en
area urbana con 11.11%. La distonia aguda se presenté en el sexo
masculino (1.58%), La disquinesia tardia se presentd en igual porcentaje en
nombre y mujeres (14.28%), prevaleciendo el area urbana. En ultimo lugar

tenemos el parkinsonismo que fue ligeramente mas frecuente en el sexo

masculino con un 12.69% y en las mujeres 11.11%, y de igual manera se




observé significativamente en el area urbana (17.46%). En cuanto a la
asociacion de reacciones adversas segun antipsicéticos el haloperidol se
asocid con mayor frecuencia a todas las reacciones extrapiramidales
reportadas, seguida de la clorpromacina, flufenazina y risperidona

especialmente.
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IX. Discusion.

La prevalencia de reacciones extrapiramidales en pacientes de tratamiento
orolongado con antipsicoticos en estudios (Janno et., 2004; van Harten,
1998 van Harten et al., 1996b) previamente mencionados abarcan tasas de
50 a 75%, que contrasta con el 68.26% que se observo en los pacientes

ingresados en los pabellones de larga estancia de esta unidad.

Casi la mitad de los pacientes son procedentes de Managua, con un
porcentaje de 47.52% seguido de zonas del norte de Nicaragua como

Matagalpa 11.11% y Esteli 6.35%.

Se observo un predominio de reacciones extrapiramidales en los pacientes
procedentes de areas urbanas que puede corresponder con el predominio de
la misma en los pacientes. Ademas se puede suponer que los pacientes de
areas rurales previo a su internamiento permanente tuvieron poco control
sobre el control de tratamiento como el pobre apego a la psicofarmacoterapia
por ser de regiones de dificil acceso o situaciones econémicas precarias que

no permitian la asistencia a la unidad de salud.

Se encontré que los pacientes de sexo Masculino con el grupo de edad
mayor de 66 afos en un 27% s fue el grupo que mas esta relacionado con
reacciones extrapiramidales, lo que no se correlaciona con estudios previos
realizados ya que segun literatura el sexo femenino estd mas asociado a
presentar reacciones extrapiramidales. Lo que nos determina que entre

mayor edad hay mayor riesgo de presentar reacciones extrapiramidales.

La mayoria de los pacientes 47,6% hombres y 20% mujeres sufren
patologias medicas crénicas entre las que se destacan la Hipertensioén
Arterial Cronica 23,8% seguido de la Diabetes Mellitus 20.63%presentan

reacciones extrapiramidales lo que incrementa la polifarmacia, asi también el
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riesgo de interacciones medicamentosas, que puede conllevar a incrementar

dosis de antipsicoticos lo que exacerba la alteracién de movimiento.

Entre las patologias psiquiatricas segun la Clasificacion Internacional de
Enfermedades CIE-10 los principales diagnésticos por los cuales se utilizan
antipsicoticos son los Retardos Mentales 7% hombres y 11%mujeres y los
Trastornos Organicos de la Personalidad 7% hombres y 3% en mujeres,
seguido de Esquizofrenia hombres 6% y mujeres 3% que se correlaciona con
la literatura internacional donde la principal causa de prescripcion de
antipsicoticos es debida a psicosis y a alteraciones conductuales propias de
estas patologias. En dicha investigacidon no se encontraron los trastornos

afectivos como causa importante de uso de antipsicoticos.

Los farmacos mas prescritos para administrarse en mas de una ocasion al

dia fueron el Haloperidol y la clorpromazina ambos con el 4.76%.

Se determiné que el 80 % de la poblacién presentaron reacciones adversas
durante los primeros 5 afios y después de 6 afos de ingesta fue el 100% de
pacientes los que tuvieron efectos adversos, es decir que la ingesta cronica
-onlleva a efectos adversos, lo que se justifica por el tipo de antipsicotico
stilizado con mayor frecuencia, los de primera generaciéon, que esta

directamente relacionado con los insumos que brinda el Ministerio de Salud.

m

uso de antipsicoticos y la utilizacion de dos o mas aumenta el riesgo de

reacciones adversas extrapiramidales.

£ haloperidol fue el unico farmaco relacionado a distonias agudas, sin
=mbargo fue relacionado con mayores porcentajes de Acatisia en el 66.6%,,
ssquinesia tardia 44.44%y parkinsonismo 46.66%, lo que estrechamente
-oncide con estudios internacionales. No obstante se demuestra en esta
mwestigacion la incidencia de Disquinesia tardia atribuida a uso de

= <peridona en un 22,22%, de acatisia en un 11,1% y de parkinsonismo en
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un 20%, hallazgo muy significativo ya que desde el punto de vista de
seguridad podriamos demostrar que aunque sea un antipsicotico atipico no
, estd excepto de Reacciones Extrapiramidales, lo que coincide también con
estudios Internacionales que consideran a la Risperidona como el
antipsicotico atipico mas tipico en ocasionar reacciones extrapiramidales,
caso contrario a la olanzapina que aunque es poco usado por su costo
econdmico causa extrapiramidalismo, en esta investigacion se relaciona con

el 5.5% de ser la causante de disquinesia tardia.
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X. Conclusiones.

El 100% de los pacientes que se encuentran ingresados usaron

antipsicoticos durante el transcurso de su hospitalizacion.

La mayoria se ha expuesto a mas de un antipsicotico.

. De la muestra estudiada el 68% de los pacientes sufre de alteraciones

del movimiento.

. El 100% de los pacientes ha estado en tratamiento antipsicotico por

largos periodos de tiempo.

. El deterioro secundario a la edad, a mayor edad mayor riesgo de sufrir
reacciones extrapiramidales y la enfermedad médica como Diabetes e
Hipertension arterial empeora la presencia de las reacciones

extrapiramidales.

35




Xl. .Recomendaciones.

Utilizar adecuadamente los insumos médicos evitando la polifarmacia y
asi prevenir y evitar reacciones adversas de los psicofarmacos, asi como
la interaccion entre éstos con la medicacion crénica de enfermedades
médicas concomitantes.

Asegurar la implementacion rigurosa y adecuada de los mecanismos de
control de calidad de atencién, y continuar la supervisién contempladas
en el reglamento del Expediente Clinico y por el comité del Comité de Uso
Racional de Insumos Médicos.

Implementar el uso de farmacos atipicos para mejorar la calidad de vida
de los pacientes.

El mejoramiento de los insumos de la farmacia para el manejo de
alteraciones mentales que requieran uso de psicofarmacos, debido a que
el tratamiento prolongado con antipsicéticos en especial los tipicos
conlleva a presencia de reacciones adversas extrapiramidales
demostrado en el estudio observando que en el 80% de la poblacion
presentaron reacciones adversas después de 5 anos de consumo y que a

los 6 afo el 100%.
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ANEXO 1

INSTRUMENTO DE RECOLECCION DE LA INFORMACION
UNIVERSIDAD NACIONAL AUTONOMA DE NICARAGUA
UNAN - MANAGUA
Hospital de Atencion Psicosocial “Dr. José Dolores Fletes Valle”

Factores asociados a Reacciones Extrapiramidales en los pacientes que
usaron antipsicéticos en los pabellones de larga estancia del Hospital
Docente de Atencién Psicosocial “Dr. José Dolores Fletes Valle” en el

periodo de Enero de 2014 a Noviembre de 2015.

1. DATOS GENERALES

Nombre: No.

Expediente

Sexo: Edad: (afios) Procedencia:
Urbano:  Rural: __ Tiempo de estancia: (ARos)

Pabellon:

Fecha de Elaboracién:

2. ANTECEDENTES PERSONALES PATOLOGICOS

Enfermedades SilNo | Consumo de| SiNo
‘ Medicamentos
' Hipertension Medicacién crénica
Asma Bronquial Especificar
Diabetes Mellitus
Obesidad
EPOC
Diagnostico del Paciente segun CIE10:
Fecha de Ingreso al pabellon de Cronicos: __ /[
3. TRATAMIENTO ANTIPSICOTICO
" Duracién
Antipsictico | Dosis | Inervalode Viade del
dosis Administracion .
tratamiento

4. CARACTERISTICAS DE LAS REACCIONES ADVERSAS

o Acatisia:SI ___ NO __
~» Parkinsonismo Sl NO
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a. Temblor
b. Bradicinesia
c. Rigidez

ABNORMAL INVOLUNTARY MOVEMENTS SCALE (AIMES)

ABNORMAL INVOLUNTARY MOVEMENTS SCALE (AIMES) PARA
DISCINESIA TARDIA

Evalua | Evaluaci | Evaluac |
cion on ion
| (0-4) (0-4) (0-4)

Movimientos faciales y orales

1. Musculos de la expresion facial (por
ejemplo movimientos de la frente,
cejas, area peri orbitaria, mejillas,
fruncir el entrecejo, sonreir o gesticular

2. Labios y region peri oral (por ejemplo
fruncir o protruir los labios, hinchar los
carrillos, chupetear)

3. Mandibula (por ejemplo, morder,
apretar la mandibula, abrir la boca,
movimientos laterales

4. Lengua (puntuar solamente un
aumento de los movimientos, tanto con
la lengua fuera como dentro de la boca

|

l
|
|

Movimientos de las extremidades
5. Miembros superiores (brazos,
munecas, manos, dedos) No incluir
temblor
6. Miembros inferiores (muslos, rodillas,
rodillas, dedos de los pies) No incluir
acatisia

Movimiento del tronco
7. Cuello, hombros, caderas ((por ejemplo
balanceo, torsién, giros de la pelvis

Valoracion global

8. Gravedad de los movimientos
involuntarios

9. Incapacidad debido a los movimientos
involuntarios

10.Conciencia por parte del enfermo de la
presencia de los movimientos
involuntarios

Estado dental
11.Problemas dentales o con la dentadura
postiza (0 = no; 1 = si)




4 - T ]

12. ; Usa habitualmente dentadura

postiza? (0 = no; 1 = si) 3 .
Método de valoracion
Completar el examen antes de hacer ninguna valoracion. Valorar la
intensidad mas alta observada a lo largo del examen. Si esta valoracion se
obtiene mientras el enfermo esta siendo activado, debe darsele un punto
menos que si ha sido observado en reposo.
Cddigo de valoracion
(Apartados: 1,2,3,4,5,7,8y9)

Ninguno, normal.. viieee. 0
Minimo, podrian ser mowmlentos normales exagerados oo 1
LIBIE ... ... oo smnnm e o R i S L BN 2
MODBTRTIGE. ... ... o s s o Bt BN TS, 50 B TR K5 R A EA B0 Vo ERA RS SRS 3
GBS . ss o s 5o e s 40 oy 30 w0 M AR ¥ PR B ST E R PH SEW B S 4
(Apartado 10)
No tiene concienciade ellos. ... 0
Tiene conciencia de ellos, perono leimporta............................ 1
Tiene conciencia de ellos. Leve perturbacién............................. 2
Tiene conciencia de ellos. Moderada perturbacion..................... 3
Tiene conciencia de ellos. Fuerte perturbacion....................... 4
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Tabla No. 1. Estadigrafos descriptivos correspondientes a la edad, estancia
intrahospitalaria cumplida al momento de la entrevista de los pacientes que
usaron antipsicoticos en los pabellones de larga estancia del Hospital
Docente de Atencion Psicosocial “Dr. José Dolores Fletes Valle” en el
periodo de Enero de 2014 a Noviembre de 2015.

Estadigrafo Edad mtra?;:gi‘;: -
Promedio 51.63 12.35
Mediana 50 10
Moda 55 7
Maximo 88 40
Minimo 28 2
Desviacion estandar 13.14 8.655

Fuente: Ficha de Recoleccién (Expediente clinico)

Tabla No.2. Distribuciébn departamental de los pacientes que usaron
antipsicoticos en los pabellones de larga estancia del Hospital Docente de
Atencién Psicosocial “Dr. José Dolores Fletes Valle” en el periodo de Enero
de 2014 a Noviembre de 2015.

Distribucién de la Procedencia por Departamentos

Departamentos Frecuencia %

Boaco 1 1.59
Chinandega 3 4,76
Chontales 3 476
Esteli 5 6.35
Granada 4 6.35
Jinotepe 4 6.35
Managua 30 47.62
Masaya 1 1.59
Matagalpa 7 11.11
Rivas 4 6.35
Otros 1 1.59
Total 63 100

Fuente: Ficha de Recoleccion (Expediente Clinico)

46




Tabla No.3.Caracteristicas Generales de los pacientes que usaron
antipsicéticos en los pabellones de larga estancia del Hospital Docente de
Atencion Psicosocial “Dr. José Dolores Fletes Valle” en el periodo de Enero
de 2014 a Noviembre de 2015.

N %
Caracteristicas 28 a 453 12 19.04
Generales 46 a 65a 16 25.39
266a 35 55.55
Femenino 28 44 44
. Masculino 3D 55.55
Urbano 44 69.84
Rural 19 30.16
APP

Negado 13 20.63
HTA 15 23.80
Diabetes Mellitus 8 12.69
Obesidad 10 15.87
EPOC 3 4.76
Medicacién Crénica 52 82.53
Otros 15 20.63

Antipsicoticos
Tipicos 38 63.49
Atipicos 15 23.80
Negados 10 15.87

Reacciones Adversas

Acatisia 9 14.28
Distonia Aguda 1 1.58
Disquinesia Tardia 18 28.57
Parkinsonismo 15 23.80
Ninguno 20 31.74

Fuente: Primaria
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Tabla No.4. Frecuencia de diagnéstico segin CIE10 en los pacientes
ingresados en los pabellones de larga estancia del HIDFV en el periodo de
Enero de 2014 a Diciembre de 2015.

Alzheimer
Esquizofrenia residual
Retardo Mental
Trastorno Afectivo Bipolar
Trastorno Afectivo organico
Trastorno de personalidad y comportamiento
debido a enfermedades neuronales, dafios y
disfuncién.

Trastorno Esquizofrénico organico
Trastorno Organico de la Personalidad
Total

Fuente: Ficha de Recoleccién (Expediente clinico)

63

9.52
14.28
28.57
3.17
6.34
12.69

9.52
18.57
100

Tabla No.5. Distribucién los antipsicoticos usados en los pacientes de los
pabellones de larga estancia del Hospital Docente de Atencién Psicosocial
“Dr. José Dolores Fletes Valle” en el periodo de Enero de 2014 a Noviembre

de 2015.
ANTIPSICOTICOS

No

Decanoato de Flufenacina 3
Clorpromazina 12
Haloperidol 23
Olanzapina 4
Risperidona 11

Negado 10

Total 63

Fuente: Ficha de Recoleccién (Expediente clinico)

%
4.76
19.04
36.50
6.34
17.46

15.87
100
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Tabla.6. Distribucién de los tipos de antipsicoticos segliin el sexo y
procedencia en los pacientes ingresados en los pabellones de larga estancia
del Hospital Psicosocial “Dr. José Dolores Fletes Valle” en el periodo de
Enero 2014 a Noviembre de 2015.

- - nin
Variables Masculino Feme Urbano Rural

0
n % n % n % n %
12.6 1222
28 a 45a 8 9 4 634 4 2 5 793
> 15.8 2 | 31.7 12.6
Edad 46 a 65a | 10 7 | 6 79.52 0 4 8 9
26.9 285 1 18.8
>66a 17 |4 ‘18 7 ol 7 _6 9.52
Sj 30 47.6 20 31.7| 3 (555 15 23.8
1 4 |5 5 0
ahd T (aanl o (126, [142]
No 5 793 8 g' 9 8- 4 6.34
Alzheimer | 1 158 5 793 4 634 2 317
Esquizofrenia
naliial 6 79.52} 3 476 5 7.93_ 4 6.34
11.1 174 | 1 | 20.6
Retardo Mental | 7 1 1 6 |3| 3 | 5 793
Trastorno
Afectivo Bipolar 0 0 | 2 13171 /158 1 ‘1.58
Trastorno
Afectivo 1 1158 3 476 1 158 3 476
organico
Diagnés Trastorno de
fico personalidad y
comportamiento
manal debido a 11.1
arfermadadas 6 ([9562| 2 (1317 |7 1 1 1.58
neuronales,
dafios y
disfuncioén.
Trastorno
Esquizofrénico 4 /634 2 317 5 793 1 158
organico , || ‘
Trastorno 11.1 126

Organico de la 7 ; 3 476 8 2 (317
. 1 9
Personalidad
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Tabla No.7. Frecuencia del tratamiento farmacolégico en los pacientes que
usaron antipsicoticos ingresados en los pabellones de larga estancia del
Hospital Psicosocial “Dr. José Dolores Fletes Valle” en el periodo de Enero
2014 a Noviembre de 2015.

Si NO Total
n % n % n %
Antipsicéticos 53 84.12 | 10 | 15.87 63 100
Benzodiacepinas 50 79.36 | 13 | 20.63 63 100
AINES 12 19.04 o1 80.95 63 100
Anticomiciales 28 4444 | 35 | 5555 63 100
Hipoglicemiantes 8 1269 | 55 | 87.30 63 100
Antihipertensivos 15 23.80 | 48 | 76.19 63 100
Otros 45 7142 | 18 | 28.57 63 100
Fuente: Ficha de Recoleccion (Expediente clinico)

Tabla No.8. Prescripcion de los antipsicéticos orales segun dosis en los
pacientes ingresados en los pabellones de larga estancia del Hospital
Psicosocial “Dr. José Dolores Fletes Valle” en el periodo de Enero 2014 a
Noviembre de 2015.

Intervalo de dosis
ID BID TID
Tipo ' Dosis n % N % n %
Clorpromacina | 100mg | 13 2063 | 4 | 634 | 3 | 476
Haloperidol | 5mg | 12 [19.04| 8 |1260| 3 | 476
Olanzapina | 5mg 3 476 1 1.58 0 0
Risperidona | 2mg 8 (1269 | 3 4.76 0 0
Tioridazina | 100mg | 14 |[2222| 6 | 952 1 1.58
Fuente: Ficha de Recoleccién (Expediente clinico)
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Tabla No.9. Duracion del tratamiento antipsicético en los pacientes
ingresados en los pabellones de larga estancia del Hospital Psicosocial “Dr.
José Dolores Fletes Valle” en el periodo de Enero 2014 a Noviembre de

2015.
Duracién de tratamiento
1-5 afos 6 - 10 afios 2 11 Ainos
n % N % n %
C'”";:'““i 18 32 23 | 3650 8 12.69
Fuflenazina 3 6 14 22.22 18 28.57
Haloperidol 8 ~ 16 16 25.39 20 31.74
Olanzapina 4 8 0 0 0 0
Risperidona 11 22 0 0 0 0
Tioridazida 1 2 10 15.8 17 26.98
Total 50 100 63 100 63 100
Fuente: Ficha de Recoleccion (Expediente clinico)

Tabla No.10. Presencia de reacciones adversas segun el antipsicéticos en
los pacientes ingresados en los pabellones de larga estancia del Hospital
Psicosocial “Dr. José Dolores Fletes Valle” en el periodo de Enero 2014 a
Noviembre de 2015.

Acatisia Distonia Disquinesia | Parkinsonis
Aguda Tardia mo
n | % n % n % N %
D. 1
Flufenazina 0 | 0 0 0 2 11.11 3 20
Clorpr:macm 2 ‘222.2 0 0 3 16.66 1 6.66
. 666
Haloperidol 6 | 6 1 100 8 44 .44 J 46.66
Olanzapina 0, 0 0 0 1 5.56 1 0
Risperidona | 1 !”1'1 o | o 4 | 2222 | 3 | 20
Total 9 (100 | 1 | 100 | 18 100 15 | 100
Fuente: Ficha de Recoleccién (Expediente clinico)
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ANEXO No. 3

Gréafico No.1. Distribucion de los pacientes segun grupo etario que usaron

antipsicéticos en pabellones de larga estancia del HIDFV en el periodo de

Enero 2014 a Noviembre de 2015.
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Fuente: Tabla No. 3

Grafico No. 2. Distribucién de los pacientes seglin género ingresados en los
pabellones de larga estancia que usaron antipsicéticos del HJDFV en el
periodo de Enero 2014 a Noviembre de 2015.
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Fuente: Tabla No. 3
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Grafico No.3. Distribucion la procedencia de los pacientes-de los pabellones
de larga estancia que usaron antipsicéticos del HIDFV en el periodo de
Enero 2014 a Noviembre de 2015.

80
69.84

70 —
60

50

40
30.16

Urbano Rural

Fuente: Tabla No. 3
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Grafico No. 4. Distribucion de los antecedentes patolégicos en los pacientes
de los pabellones de larga estancia que usaron antipsicéticos del HIDFV en
el periodo de Enero 2014 a Noviembre de 2015.
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Fuente: Tabla No. 3




Grafico No. 5. Frecuencia de los trastornos mentales en los pacientes que
usaron antipsicéticos de los pabellones de larga estancia del HIDFV en el
periodo de Enero 2014 a Noviembre de 2015.
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Fuente: Tabla No. 4

Grafico No. 6. Distribucion del consumo de antipsicéticos segun clasificaciéon
en los pacientes de los pabellones de larga estancia que usaron
antipsicéticos del HIDFV en el periodo de Enero 2014 a Noviembre de 2015.
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Fuente: No. 3
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Grafico No. 9. Frecuencia de los trastornos psiquiatricos segln género y
procedencia en los pacientes de los pabellones de larga estancia que usaron
antipsicéticos del HIDFV en el periodo de Enero 2014 a Noviembre de 2015.
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Fuente: Tabla No. 6

Grafico No.10. Frecuencia de las reacciones adversas segun género y
procedencia en los pacientes de los pabellones de larga estancia que usaron
antipsicéticos del HIDFV en el periodo de Enero 2014 a Noviembre de 2015.

25 23.8
20 19.04
7.46
15.87 15.87
15 14.28 14.28 i— 2
2.6 12.69
| 1.1 11.11
10 952 |
‘ ! i 6.34
i 4.76 4.76
5 317
1.58 L I ‘ 158 H'
g [ NN
, M= =] | -
Masculino Femenino Urbano Rural

MAcatisia @ Distonia Aguda i Disquinesia tardia  w Parkinsonismo M Ninguna

Fuente: Tabla No. 6
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Grafico No.11. Tratamiento farmacologico en los pacientes que usaron
antipsicéticos ingresados en los pabellones de larga estancia del Hospital
Psicosocial “Dr. José Dolores Fletes Valle” en el periodo de Enero 2014 a

Noviembre de 2015.
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Fuente: Tabla No. 7

Graficos No.12. Dosificacion de antipsicéticos orales en los pacientes
ingresados de los pabellones de larga estancia del Hospital “Dr. José Dolores
Fletes Valle” en el periodo de Enero 2014 a Noviembre de 2015.
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Fuente: Tabla No. 8 Prescripcion de los antipsicéticos orales segtin dosis.
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Grafico No.13. Duraciéon de tratamiento antipsicoticos en los pacientes
ingresados en los pabellones de larga estancia del HIDFV en el periodo de
Enero 2014 a Noviembre de 2015.

40
36.5

35

32 31.74

28.57

30 26.98

25.3
25 ~ 222 x

22
20 J ' /
| |
‘ 1 1B 15.8
4 | |
15 12.69 '
[
10 8
6 F
'_ 2
0 0 o 0 oof

Clorpromacina  Fuflenazina Hatoperid;l Olanzapina Risperidona Tioridazida

w

@1l-Safos w6-10afios W211Afos

Fuente: Tabla No. 9
Gréafico No. 14 Reacciones adversas segun el antipsicéticos en los pacientes

ingresados en los pabellones de larga estancia del Hospital Psicosocial “Dr.
José Dolores Fletes Valle” en el periodo de Enero 2014 a Noviembre de
2015.
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Fuente: Tabla No. 10

60




Grafico No.15. Consumo de antipsicticos seglin temporalidad en los
pacientes ingresados de los pabellones de larga estancia del Hospital
Psicosocial “Dr. José Dolores Fletes Valle” en el periodo de Enero 2014 a
Noviembre de 2015.
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Fuente: Tabla No.10
Grafico No. 16. Frecuencia de consumo segun el niumero de antipsicoticos en

los pacientes ingresados en los pabellones de larga estancia del Hospital
Psicosocial “Dr. José Dolores Fletes Valle” en el periodo de Enero 2014 a
Noviembre de 2015.
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Grafico No.15. Consumo de antipsicéticos segin temporalidad en los
pacientes ingresados de los pabellones de larga estancia del Hospital
Psicosocial “Dr. José Dolores Fletes Valle” en el periodo de Enero 2014 a
Noviembre de 2015.
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Fuente: Tabla No.10

Grafico No. 16. Frecuencia de consumo segun el nimero de antipsicéticos en
los pacientes ingresados en los pabellones de larga estancia del Hospital
Psicosocial “Dr. José Dolores Fletes Valle” en el periodo de Enero 2014 a
Noviembre de 2015.
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Fuente: Tabla No. 11
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