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Clozapina

Antipsicéticos

Buscar: Botdn de bUsquedacl

Nombre Clozapina

Presentaciones .

orales Comprimidos 25 mg, 100 mg y 200 mg.
Categoria Antipsicético atipico.

Uso en pediatria

No recomendado en menores de 16 afos (AEMPS). En
mayores de 16 afnos, esquizofrenia resistente a otros
antipsicéticos.

Farmacocinética

Pico sérico

Concentracién plasmatica mdxima a las 2,5 horas (con
dosis terapéuticas). Presenta fendmeno de primer paso
(biodisponibilidad del 50%).

Metabolismo

Hepatico (en los nifos existe una mayor produccién del
metabolito desmetil que tiene cierta actividad).
Unién a proteinas plasmaticas: 97%

Vida media

12 horas (puede aumentar en sobredosis).

Vol. distribucién

15 — 30 L/kg

Eliminacidn

Renal (50%). Fecal (30%).

Mecanismo de accidn

Bloqueo de los receptores muscarinicos,
serotoninérgicos, alfa-adrenérgicos y de los receptores
GABA. A diferencia de los antipsicéticos tipicos, tiene
poca afinidad por los receptores dopaminérgicos.

Toxicologia

La principal toxicidad es causada por el bloqueo de los
receptores alfa-adrenérgicos (hipotensién) y
muscarinicos (toxicidad anticolinérgica). También actla
sobre los canales del potasio (prolongacién QT y
torsade de pointes).
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Efectos téxicos

Medicamento altamente téxico

e Clinica neurolégica: miosis (aunque por el efecto
anticolinérgico puede haber midriasis), hipotonia e
hiporreflexia, nistagmus, ataxia, convulsiones,
alucinaciones; somnolencia y disminucién del nivel de
conciencia con progresién a coma y depresidn
respiratoria.

e Clinica cardiovascular: taquicardia, hipotensién
arterial que puede ser intensa, alteraciones en el ECG
(arritmias, extrasistoles, prolongacién del QT, torsade
de pointes, bloqueo de rama derecha y bloqueo AV).

e Clinica anticolinérgica: cara enrojecida,
hipertermia, retencién urinaria, sequedad de piel y
mucosas, disminucién de la motilidad intestinal,
confusién, agitacién, taquicardia sinusal.

e Clinica extrapiramidal: temblor, mioclonus, rigidez
muscular, torticolis.

* Otros: vomitos, hipersalivacién, agranulocitosis,
rabdomidlisis.

* Puede desencadenar un sindrome neuroléptico maligno
(disminucién del nivel de conciencia, rigidez, fiebre y
rabdomiolisis).

Comienzo de sintomas

Primeras 6 horas (puede retrasarse por el efecto
anticolinérgico),

Dosis téxica

Nifios: cualquier dosis puede ser téxica.

Adolescentes (= 12 afos) sin tratamiento de base: 62,5
mg

Adolescentes (= 12 afnos) con tratamiento de base: 10
mg/kg o 5 veces la dosis terapéutica (dosis por toma,
no dosis total diaria).

En caso de ingesta voluntaria, considerar siempre que
se trata de una dosis potencialmente téxica.

En todo paciente sintomdtico, considerar siempre que se
trata de una dosis potencialmente téxica.

Dosis letal

35 mg/kg (nifos)

ECG seriados y monitorizacién cardiaca.
Andlisis de sangre con hemograma, gasometria, iones
(Na, K, Cl), glucosa, urea, creatinina, creatinquinasa

Pruebas " 2y
. y funcidn hepatica.
complementarias PR ) . . e
Analisis de orina si aparecen signos de rabdomiolisis.
Control analitico en 3 semanas por riesgo de
agranulocitosis.
Carbén activado (1 g/kg, maximo 50 g) si han
Descontaminacion transcurrido < 2 horas tras la ingesta y el paciente

tiene la via aérea estable o protegida.




Tratamiento de
soporte

* ABC y monitorizacién. En caso de parada
cardiorrespiratoria, mantener las maniobras de
reanimacién como minimo 1 hora.

* Si vémitos, es recomendable evitar el uso de
ondansetrdn por riesgo de prolongamiento del QT.

* Si hipotensidén arterial: fluidoterapia, i.v. Si no
responde, valorar inotropos-vasopresores (evitar
adrenalina; se recomienda noradrenalina), guidndose por
la monitorizacién vascular invasiva y por la
ecocardiografia para valorar su efecto.

* Si QT prolongado: corregir los electrolitos (K, Ca,
Mg), la acidosis y la hipoxia.

* Si torsades de pointes: sulfato de magnesio i.v.

* Si agitacién, convulsiones o hipertermia:
benzodiacepinas i.v. En estatus epiléptico, evitar la
fenitoina por el riesgo de cardiotoxicidad.

* Si distonias: biperideno i.m. o i.v. (alternativa:
difenhidramina 1 mg/kg; maximo 50 mg, i.m. o i.v.).

* Si rabdomiolisis: fluidoterapia con suero salino
fisiolégico para mantener una diuresis de 3 — 4
ml/kg/hora en nifos y 200 ml/hora en adolescentes
(aproximadamente 2 veces las necesidades basales).
Control de creatinina y signos de insuficiencia renal.
* Sindrome neuroléptico maligno: estabilizacidén (ABC
con intubacién precoz si el paciente esta grave).
Medidas fisicas (ventilador, «packs» de hielo en ingles
y axilas, bafio helado). Hidratacién. Benzodiacepinas
i.v. En casos graves: dantroleno 2 — 3 mg/kg, i.v. (si
no hay respuesta se puede ir aumentado la dosis hasta
maximo 10 mg/kg en 24 horas) * bromocriptina 2,5 mg
cada 8 horas por sonda nasogdstrica. Pardlisis
muscular.

Fisostigmina

Indicaciones: sindrome anticolinérgico grave (delirium,
agitacion, convulsiones, coma), siempre que no exista
hipotensidén, bradicardia ni alteracidn del ECG, y bajo
monitorizacién cardiaca. Contraindicada si co-ingesta
de antidepresivos triciclicos.

Dosis: 0,02 mg/kg (maximo: 0,5 mg) para infundir i.v.
en 5 — 10 minutos. Puede repetirse en 10 — 15 minutos

Antidotos hasta obtener el efecto y siempre que no supere la
dosis total de 2 mg.
Biperideno
Indicaciones: reacciones distonicas.
Dosis: 0,04 — 0,1 mg/kg i.m. o i.v. en 15 minutos.
Dosis maxima < 1 afio: 1 mg; 1 — 6 afos: 2 mg; 6 — 12
afos: 3 mg; > 10 anos: 5 mg. Se puede repetir a los 30
minutos (alternativa: difenhidramina i.m. o i.v.).
Depuracién

extrarrenal

No




Los nifios que han ingerido cualquier dosis podrdn ser
dados de alta tras 12 horas de observacién, si no han
aparecido sintomas, las constantes vitales y el ECG son
normales.

Los adolescentes sin tratamiento de base que han
ingerido una dosis < 62,5 mg y aquellos con tratamiento
de base que han ingerido una dosis < 10 mg/kg y < 5
veces su dosis terapéutica (dosis por toma, no dosis
total diaria), de forma no intencionada, podran ser
dados de alta si no han presentado sintomas, las
constantes y el ECG son normales.

Los adolescentes, en caso de dosis téxica (= 62,5 mg en
adolescentes sin tratamiento y = 10 mg/kg o = 5 veces
la dosis terapéutica en adolescentes con tratamiento),
podran ser dados de alta tras 12 horas de observacién,
si no han aparecido sintomas, las constantes vitales y
el ECG son normales.

Observacién — Alta a
domicilio

Nombre

Clozapina

Presentaciones orales

Comprimidos 25 mg, 100 mg y 200 mg.

Categoria

Antipsicético atipico.

Uso en pediatria

No recomendado en menores de 16 afios (AEMPS). En mayores de 16 afos,
esquizofrenia resistente a otros antipsicdéticos.

Farmacocinética

Pico sérico

Concentracién plasmatica maxima a las 2,5 horas (con dosis terapéuticas).
Presenta fendmeno de primer paso (biodisponibilidad del 50%).

Metabolismo

Hepatico (en los nifos existe una mayor produccién del metabolito desmetil
que tiene cierta actividad).
Unidén a proteinas plasmaticas: 97%

Vida media

12 horas (puede aumentar en sobredosis).

Vol. distribucidn

15 — 30 L/kg

Eliminacidn

Renal (50%). Fecal (30%).

Mecanismo de accién

Bloqueo de los receptores muscarinicos, serotoninérgicos, alfa-adrenérgicos
y de los receptores GABA. A diferencia de los antipsicéticos tipicos, tiene
poca afinidad por los receptores dopaminérgicos.

Toxicologia

La principal toxicidad es causada por el bloqueo de los receptores alfa-
adrenérgicos (hipotensién) y muscarinicos (toxicidad anticolinérgica).
También actlda sobre los canales del potasio (prolongacién QT y torsade de
pointes).

Efectos téxicos




Medicamento altamente téxico

e Clinica neurolégica: miosis (aunque por el efecto anticolinérgico puede
haber midriasis), hipotonia e hiporreflexia, nistagmus, ataxia,
convulsiones, alucinaciones; somnolencia y disminucién del nivel de
conciencia con progresidén a coma y depresién respiratoria.

e Clinica cardiovascular: taquicardia, hipotensién arterial que puede ser
intensa, alteraciones en el ECG (arritmias, extrasistoles, prolongacién del
QT, torsade de pointes, bloqueo de rama derecha y bloqueo AV).

 Clinica anticolinérgica: cara enrojecida, hipertermia, retencién urinaria,
sequedad de piel y mucosas, disminucidén de la motilidad intestinal,
confusidén, agitacién, taquicardia sinusal.

* Clinica extrapiramidal: temblor, mioclonus, rigidez muscular, torticolis.
* Otros: vomitos, hipersalivacién, agranulocitosis, rabdomidlisis.

* Puede desencadenar un sindrome neuroléptico maligno (disminucién del nivel
de conciencia, rigidez, fiebre y rabdomiolisis).

Comienzo de sintomas

Primeras 6 horas (puede retrasarse por el efecto anticolinérgico),

Dosis téxica

Nifios: cualquier dosis puede ser téxica.

Adolescentes (= 12 afos) sin tratamiento de base: 62,5 mg

Adolescentes (= 12 afnos) con tratamiento de base: 10 mg/kg o 5 veces la
dosis terapéutica (dosis por toma, no dosis total diaria).

En caso de ingesta voluntaria, considerar siempre que se trata de una dosis
potencialmente téxica.

En todo paciente sintomdtico, considerar siempre que se trata de una dosis
potencialmente téxica.

Dosis letal

35 mg/kg (nifos)

Pruebas complementarias

ECG seriados y monitorizacidn cardiaca.

Analisis de sangre con hemograma, gasometria, iones (Na, K, Cl), glucosa,
urea, creatinina, creatinquinasa y funcién hepatica.

Analisis de orina si aparecen signos de rabdomiolisis.

Control analitico en 3 semanas por riesgo de agranulocitosis.

Descontaminacidn

Carbén activado (1 g/kg, méximo 50 g) si han transcurrido < 2 horas tras la
ingesta y el paciente tiene la via aérea estable o protegida.

Tratamiento de soporte




* ABC y monitorizacién. En caso de parada cardiorrespiratoria, mantener las
maniobras de reanimacién como minimo 1 hora.

* Si vomitos, es recomendable evitar el uso de ondansetrdn por riesgo de
prolongamiento del QT.

* Si hipotensién arterial: fluidoterapia, i.v. Si no responde, valorar
inotropos-vasopresores (evitar adrenalina; se recomienda noradrenalina),
guidndose por la monitorizacidén vascular invasiva y por la ecocardiografia
para valorar su efecto.

* Si QT prolongado: corregir los electrolitos (K, Ca, Mg), la acidosis y la
hipoxia.

* Si torsades de pointes: sulfato de magnesio i.v.

* Si agitacidn, convulsiones o hipertermia: benzodiacepinas i.v. En estatus
epiléptico, evitar la fenitoina por el riesgo de cardiotoxicidad.

* Si distonias: biperideno i.m. o i.v. (alternativa: difenhidramina 1 mg/kg;
maximo 50 mg, i.m. o i.v.).

* Si rabdomiolisis: fluidoterapia con suero salino fisioldégico para mantener
una diuresis de 3 — 4 ml/kg/hora en nifos y 200 ml/hora en adolescentes
(aproximadamente 2 veces las necesidades basales). Control de creatinina y
signos de insuficiencia renal.

* Sindrome neuroléptico maligno: estabilizacién (ABC con intubacidn precoz
si el paciente esta grave). Medidas fisicas (ventilador, «packs» de hielo en
ingles y axilas, bafio helado). Hidratacién. Benzodiacepinas i.v. En casos
graves: dantroleno 2 — 3 mg/kg, i.v. (si no hay respuesta se puede ir
aumentado la dosis hasta maximo 10 mg/kg en 24 horas) * bromocriptina 2,5 mg
cada 8 horas por sonda nasogdstrica. Pardlisis muscular.

Antidotos

Fisostigmina

Indicaciones: sindrome anticolinérgico grave (delirium, agitacién,
convulsiones, coma), siempre que no exista hipotensién, bradicardia ni
alteracioéon del ECG, y bajo monitorizacidén cardiaca. Contraindicada si co-
ingesta de antidepresivos triciclicos.

Dosis: 0,02 mg/kg (maximo: 0,5 mg) para infundir i.v. en 5 — 10 minutos.
Puede repetirse en 10 — 15 minutos hasta obtener el efecto y siempre que no
supere la dosis total de 2 mg.

Biperideno

Indicaciones: reacciones distdnicas.

Dosis: 0,04 — 0,1 mg/kg i.m. o i.v. en 15 minutos. Dosis maxima < 1 afio: 1
mg; 1 — 6 afios: 2 mg; 6 — 12 afos: 3 mg; > 10 afos: 5 mg. Se puede repetir a
los 30 minutos (alternativa: difenhidramina i.m. o i.v.).

Depuracién extrarrenal

No

Observaciéon — Alta a domicilio

Los nifios que han ingerido cualquier dosis podran ser dados de alta tras 12
horas de observacién, si no han aparecido sintomas, las constantes vitales y
el ECG son normales.

Los adolescentes sin tratamiento de base que han ingerido una dosis < 62,5
mg y aquellos con tratamiento de base que han ingerido una dosis < 10 mg/kg
y < 5 veces su dosis terapéutica (dosis por toma, no dosis total diaria), de
forma no intencionada, podrdn ser dados de alta si no han presentado
sintomas, las constantes y el ECG son normales.

Los adolescentes, en caso de dosis téxica (= 62,5 mg en adolescentes sin
tratamiento y = 10 mg/kg o = 5 veces la dosis terapéutica en adolescentes
con tratamiento), podran ser dados de alta tras 12 horas de observacidén, si
no han aparecido sintomas, las constantes vitales y el ECG son normales.

Fuentes: National Poison Information Service. Toxbase. Agencia Espafola de



Medicamentos y Productos Sanitarios. IBM Micromedex Poisindex. Goldfrank’s
toxicologic emergencies. 11th ed. 2019. Red de Antidotos Grupo de trabajo de
Antidotos de la SEFH-SCFC. UpToDate.
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Toxicos

e Acenocumarol

e Acido acetil salicilico
e Alprazolam

e Amitriptilina

e Amlodipino

e Aripiprazol

e Atenolol

e Atomoxetina

e Baclofeno

e Benzocaina

e Bicarbonato sédico
e Bisoprolol

e Bromazepam

e Buprenorfina

e Bupropion

e Canagliflozina

e Captopril
e Carbamazepina

e Carvedilol
e Cetirizina
e Ciclobenzaprina

e Citalopram
e Clometiazol

e Clomipramina

» Clonazepam

e Clonidina

e Clorfeniramina

e Cloroquina
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https://toxseup.org/bisoprolol/
https://toxseup.org/bromazepam/
https://toxseup.org/buprenorfina/
https://toxseup.org/bupropion/
https://toxseup.org/canagliflozina/
https://toxseup.org/captopril/
https://toxseup.org/carbamazepina/
https://toxseup.org/carvedilol/
https://toxseup.org/cetirizina/
https://toxseup.org/ciclobenzaprina/
https://toxseup.org/citalopram/
https://toxseup.org/clometiazol/
https://toxseup.org/clomipramina/
https://toxseup.org/clonazepam/
https://toxseup.org/clonidina/
https://toxseup.org/clorfeniramina/
https://toxseup.org/cloroquina/

e Clorpromazina
e Clozapina

e Codeina

e Colchicina

e Dapagliflozina
e Dapsona

e Desloratadina

e Dexclorfeniramina
e Dexketoprofeno
e Dextrometorfano
e Diazepam

e Diclofenaco

e Difenhidramina
e Diltiazem

e Dimenhidrinato

e Doxepina
e Doxilamina

e Efedrina
e Empagliflozina
e Enalapril

e Escitalopram
e Etosuximida

e Fampridina

e Felodipino

e Fenilefrina
e Fenitoina

e Fenobarbital
e Fentanilo

e Fexofenadina
e Flecainida

e Fllor

e Fluoxetina

e Fluvoxamina
e Furosemida

Gabapentina


https://toxseup.org/clorpromazina/
https://toxseup.org/clozapina/
https://toxseup.org/codeina/
https://toxseup.org/colchicina/
https://toxseup.org/dapagliflozina/
https://toxseup.org/dapsona/
https://toxseup.org/desloratadina/
https://toxseup.org/dexclorfeniramina/
https://toxseup.org/dexketoprofeno-dexketoprofeno-trometamol/
https://toxseup.org/dextrometorfano/
https://toxseup.org/diazepam/
https://toxseup.org/diclofenaco/
https://toxseup.org/difenhidramina/
https://toxseup.org/diltiazem/
https://toxseup.org/dimenhidrinato/
https://toxseup.org/doxepina/
https://toxseup.org/doxilamina/
https://toxseup.org/efedrina/
https://toxseup.org/empagliflozina/
https://toxseup.org/enalapril/
https://toxseup.org/escitalopram/
https://toxseup.org/etosuximida/
https://toxseup.org/fampridina/
https://toxseup.org/felodipino/
https://toxseup.org/fenilefrina/
https://toxseup.org/fenitoina/
https://toxseup.org/fenobarbital/
https://toxseup.org/fentanilo/
https://toxseup.org/fexofenadina/
https://toxseup.org/flecainida/
https://toxseup.org/fluor/
https://toxseup.org/fluoxetina/
https://toxseup.org/fluvoxamina/
https://toxseup.org/furosemida/
https://toxseup.org/gabapentina/

Glibenclamida
Gliclazida

Glipizida

Haloperidol
Hidromorfona
Hidroxizina

Hidroxicloroquina
Hierro

Ibuprofeno

Imipramina
Isoniacida

Ivermectina

Ketotifeno

Labetalol

Lamotrigina

Levetiracetam
Levocetirizina
Lisdexanfetamina dimexilato
Loratadina

Lorazepam

Lormetazepam

Losartan

Mefendmico, &cido
Melatonina

Metadona

Metamizol sédico
Metformina

Metilfenidato hidrocloruro
Metoprolol

Montelukast

Morfina
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https://toxseup.org/hidromorfona/
https://toxseup.org/hidroxizina/
https://toxseup.org/hidroxicloroquina/
https://toxseup.org/hierro/
https://toxseup.org/ibuprofeno/
https://toxseup.org/imipramina/
https://toxseup.org/isoniacida/
https://toxseup.org/ivermectina/
https://toxseup.org/ketotifeno/
https://toxseup.org/labetalol/
https://toxseup.org/lamotrigina/
https://toxseup.org/levetiracetam/
https://toxseup.org/levocetirizina/
https://toxseup.org/lisdexanfetamina-dimexilato/
https://toxseup.org/loratadina/
https://toxseup.org/lorazepam/
https://toxseup.org/lormetazepam/
https://toxseup.org/losartan/
https://toxseup.org/mefenamico-acido/
https://toxseup.org/melatonina/
https://toxseup.org/metadona/
https://toxseup.org/metamizol-sodico/
https://toxseup.org/metformina/
https://toxseup.org/metilfenidato-hidrocloruro/
https://toxseup.org/borrador-automatico/
https://toxseup.org/montelukast/
https://toxseup.org/morfina/

e Naproxeno

e Nebivolol

e Nicardipino

e Nifedipino

e Nimodipino

e Nitroglicerina

e Olanzapina
e Omeprazol

e Oxcarbazepina
e Oxicodona

e Oximetazolina

e Pantoprazol
e Paracetamol
e Paroxetina

e Pioglitazona
e Piroxicam

e Pregabalina
e Propafenona

e Propranolol
e Pseudoefedrina

e Quetiapina

e Ranitidina

e Risperidona
e Rivastigmina

e Salbutamol
e Sertralina
e Sildenafilo
e Sotalol

e Sulpirida
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https://toxseup.org/nicardipino/
https://toxseup.org/nifedipino/
https://toxseup.org/nimodipino/
https://toxseup.org/nitroglicerina/
https://toxseup.org/olanzapina/
https://toxseup.org/omeprazol/
https://toxseup.org/oxcarbazepina/
https://toxseup.org/oxicodona/
https://toxseup.org/oximetazolina/
https://toxseup.org/pantoprazol/
https://toxseup.org/paracetamol/
https://toxseup.org/paroxetina/
https://toxseup.org/pioglitazona/
https://toxseup.org/piroxicam/
https://toxseup.org/pregabalina/
https://toxseup.org/propafenona/
https://toxseup.org/propranolol/
https://toxseup.org/pseudoefedrina/
https://toxseup.org/quetiapina/
https://toxseup.org/ranitidina/
https://toxseup.org/risperidona/
https://toxseup.org/rivastigmina/
https://toxseup.org/salbutamol/
https://toxseup.org/sertralina/
https://toxseup.org/sildenafilo/
https://toxseup.org/sotalol/
https://toxseup.org/sulpirida/

e Tapentadol
e Teofilina

e Terbutalina
e Tiagabina

e Topiramato
e Tramadol

Valproico, acido
Valsartan
Verapamilo
Vigabatrina
Vitamina A
Vitamina D

Ziprasidona

e Zolpidem
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https://toxseup.org/valsartan/
https://toxseup.org/verapamilo/
https://toxseup.org/vigabatrina/
https://toxseup.org/vitamina-a/
https://toxseup.org/vitamina-d/
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