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Covid-19: clozapina en la nueva normalidad

Ciertamente, la irrupcién de la pandemia
de covid-19 nos ha puesto en jaque. A un ano
de su comienzo, ain la estamos padeciendo.
Esta nueva normalidad pandémica nos ha
generado a los clinicos un sinfin de conse-
cuencias en nuestra practica clinica diaria.
Para los usuarios que padecen un trastorno
severo y persistente este contexto puede ser un
desafio, tanto para los controles clinicos como
paraclinicos. La clozapina es un antipsicético
eficaz, de indicacién para el tratamiento de la
esquizofrenia resistente y requiere de controles
hematoldgicos seriados por el riesgo de neu-
tropenia. Clozapina estd asociada a una menor
mortalidad en el tratamiento continuo a largo
plazo en comparacion con otros antipsicéticos.!
Ahora bien, consideramos relevante destacar
dos aspectos sobre clozapina en este contexto
sanitario. Por un lado, la relaciéon entre el uso
de clozapina y el riesgo de neumonia. Por otro
lado, la adecuacion del control hematolégico en
funcién del riesgo de neutropenia. Clozapina
es un tratamiento subutilizado? y en tiempos
de dificultades en los controles clinicos en
contexto de pandemia puede profundizarse
este aspecto y su uso podria ser atin menor.

Clozapina y riesgo de neumonia

Se ha asociado a clozapina con un aumento
del riesgo de infeccién y a un mayor uso de
antibidticos.? A su vez, algunos estudios indican
que clozapina se correlaciona con mayor riesgo
de neumonia.* En el curso de la pandemia se
realiz6 un estudio de tipo observacional en
Londres entre el 1 de marzo y el 18 de mayo
en pacientes con diagnostico de esquizofrenia
y trastornos relacionados tratados con antip-
sicoticos. Este estudio, luego de ajustar por

potenciales factores confundentes, encontré
mayor riesgo de infeccién por SARS-CoV-2
asociado a clozapina (HR ajustada = 1,76,
95 % IC 1,14-2,72).5 Si bien se necesitan
otros estudios para confirmar esta relacion,
debemos estar alerta con los pacientes que
utilizan clozapina. Algunos sesgos y factores
de confusién pueden estar incidiendo en estos
datos, como el mayor ntimero de controles que
se realizan a los pacientes con clozapina y el
habito de tabaquismo.

La neumonia es una de las infecciones mas
frecuentes. Clozapina es propensa a causar
sedacién e hipersalivacién més que otros antip-
sicéticos y puede estar asociada con neumonia
aspirativa.® Sin embargo, puede subyacer también
un mecanismo inmunolégico por liberacién de
citoquinas, que a su vez inhiben la principal
enzima metabolizadora CYP1A2.? Siguiendo
el hilo de pensamiento del Dr. De Leén,? las
inflamaciones sistémicas pueden aumentar los
niveles plasmaticos de clozapina y ser causa
de intoxicacién. A su vez, clozapina puede ser
proinflamatoria, principalmente en los procesos
de escalada rapida de la dosis.” En este contexto
epidemiolégico debemos ser cautelosos con la
monitorizacién clinica.

Control hematoldgico en
tiempos de pandemia

En abril de este afio se publicé por parte
del grupo de trabajo en psicosis resistente el
Consensus statement on the use of clozapine
during the COVID-19 pandemic® con la fina-
lidad de dar una respuesta rapida y oportuna
a los usuarios en tratamiento con clozapina en
la situacién sanitaria que atravesamos. Con-
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sideramos relevante destacar algunas de las
recomendaciones de este consenso. Uno de los
aspectos fundamentales en el uso de clozapina
son los controles hematolégicos por el riesgo
conocido de neutropenia. Este no es uniforme
durante el tratamiento con clozapina: es mayor
al inicio y disminuye significativamente luego
del afo de tratamiento. La recomendacién 1 hace
énfasis en la posibilidad de realizar controles
trimestrales de hemograma (valor absoluto de
neutroéfilos) en aquellos usuarios que tienen
mas de 1 afo de tratamiento y no han tenido
neutropenia. Los tratamientos que llevan entre
6 meses y 12 meses deben ser evaluados caso a
caso. La recomendacion 2 destaca la necesidad
de control clinico y paraclinico en usuarios con
sintomatologia que pueda ser sospechosa de
cuadro infeccioso como fiebre, tos, odinofagia.
Si bien es limitada la informacién respecto
a la repercusion a nivel hematolégico del
SARS-CoV-2, algunos casos de neutropenia
podrian no estar relacionados etiol6gicamente
con la clozapina. La recomendacién 3 sugiere
disminuir la dosis de clozapina a la mitad en
el curso o sospecha de un proceso infeccioso,
manteniendo la disminucién de la dosis hasta
3 dias posteriores a la desaparicién de la fiebre
y siempre aumentar la dosis de forma escalo-
nada, en lo posible, realizando monitorizacién
con niveles plasmaticos de clozapina.

Si bien las recomendaciones pueden ser ttiles
para un correcto seguimiento de los pacientes
en esta coyuntura de pandemia, a nuestro jui-
cio, debemos intentar mantener los controles
habituales mensuales y/o semanales, ya que
nos referimos a pacientes graves y vulnerables,
tanto en su salud mental como fisica y necesitan
un estrecho seguimiento.

Dada la situacién epidemiolégica actual por
SARS-CoV-2, hay que estar alerta de posibles
cuadros infecciosos en usuarios con clozapina,
pero debemos actuar prudentemente, balancear
adecuadamente la relacién riesgo-beneficio y
no suspender arbitrariamente un tratamiento
eficiente en esta nueva normalidad.
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