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Resumen

Alrededor del mundo hay un abuso creciente de diferentes sustancias en nuestro medio, incluidos
medicamentos de uso diario. La Tizanidina es un derivado de la imidazolina y hace parte de la familia
de los relajantes musculares. Se utiliza para reducir el tono muscular asociado con la espasticidad
causada por una lesion cerebral o de la médula espinal. Se presenta el caso de una mujer de 21
afios con un cuadro clinico de cuatro afios de evolucién de consumo en patron de dependencia y
adiccién de este medicamento con fines ansioliticos. En la literatura cientifica no hay reportes sobre
el consumo abusivo y dependencia a este farmaco, sin embargo, hay un factor de riesgo al tener
efectos sedativos y se debe tener en cuenta en los trastornos por abuso de otras sustancias.
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Abstract

Around the world there is an increasing abuse of different substances, including daily use medicines.
Tizanidine is a derivative of imidazoline and is part of the family of muscle relaxants. It is used to
reduce muscle tone associated with spasticity caused by brain or spinal cord injuries. We present
the case of a 2|-year-old woman with a clinical history of four years of evolution of consumption
in a pattern of dependency and addiction of this medicine for anxiolytic purposes. In the scientific
literature there are no reports on abusive consumption and dependence on this drug, however,
there is a risk factor because of its sedative effects. This risk should be considered in disorders due
to abuse of other substances.
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INTRODUCCION

La Tizanidina es un derivado de la imida-
zolina y hace parte de la familia de los relajan-
tes musculares. Este medicamento tiene un
efecto alfa 2- adrenérgico de accién central,
actuando en los receptores presinapticos.

Estd estructuralmente y farmacoldgica-
mente relacionado con la Clonidina, pero
solo tiene 2-10% de la potencia antihiper-
tensiva de esta. La actividad antiespasmédi-
ca de la Tizanidina resulta del agonismo en
los receptores alfa2 pre-sinapticos centrales.
La respuesta al agonismo en estos recepto-
res es una disminucién en la liberacién de
aminoacidos excitatorios que a su vez con-
duce a la inhibicién de las neuronas motoras
espinales (Roberts, Part and Pokorny, 1994)
(Jones, Sandhu and Preston, 2015).

La Tizanidina es un agente oral que se
utiliza para reducir el tono muscular asocia-
do con la espasticidad relacionada con una
lesion cerebral o de la médula espinal, escle-
rosis multiple u otros trastornos espasticos
(Roberts et al, 1994).

La eficacia de la Tizanidina en el trata-
miento de la espasticidad es comparable al
baclofeno (Jones et al., 2015).

La Tizanidina produce mas somnolencia y
sedacién que el Baclofeno, pero no esta aso-
ciada con la debilidad muscular que puede
ocurrir con ese farmaco (Karol, Muzky and
Preud’homme, 2011) (Spiller, Bosse and
Adamson, 2004).

En la actualidad no existen casos repor-
tados de dependencia a la Tizanidina, con
pocos informes hasta la fecha de sobredo-
sis y de sindrome de abstinencia a la mis-
ma (Spiller et al., 2004) (Suarez-Lledd, Pa-
dullés, Lozano, Cobo-Sacristan, Colls and
Jédar, 2018).
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El propdsito de este articulo es presentar
un caso de una paciente con abuso y depen-
dencia a la tizanidina, dado que en la bus-
queda realizada en las bases de datos (Med-
line, Science Direct, Scielo, Embase) no se
encontraron reportes de casos o series de
casos de dependencia a este medicamento,
por lo que se considera que es un caso de
interés clinico.

CASO CLIiNICO

Se presenta el caso de una paciente de
sexo femenino de 21| anos, natural de San-
tander- Colombia y residente en Bogota-
Colombia, quien consulta en febrero del
2016 al Instituto Colombiano del Sistema
Nervioso- Clinica Montserrat en Bogota,
por un cuadro clinico de cuatro afos de
evolucién de consumo de relajantes muscu-
lares, especificamente de Tizanidina.

De forma inicial, esta medicacidon habia
sido vendida en la farmacia, sin pauta mé-
dica, para el manejo de una lumbalgia ines-
pecifica.

La paciente, a medida que pasan los me-
ses, comienza a aumentar el consumo de
Tizanidina primero por el efecto sobre el
dolor y posteriormente por su efecto ansio-
litico. Refiere que el consumo del medica-
mento paso a ser utilizado con fines sedati-
vos, los primeros meses de forma ocasional,
sin embargo, fue escalando rapidamente en
los Ultimos tres anos hasta llegar a 10 a 20
comprimidos al dia (20-60 mg/dia).

La paciente refiere durante la consulta
inicial deseos persistentes de consumo de
Tizanidina, con inversién de mucho tiempo
para recuperarse de los efectos sedativos de
esta, con ansias persistentes de tener que
consumir el medicamento e incumplimiento
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de sus deberes cotidianos por el estado de
embotamiento secundario al farmaco.

El abuso de dicho relajante muscular le
habia ocasionado alteraciones progresivas
en la memoria reciente y en la concentra-
cién, con intentos infructuosos en varias
oportunidades de abandonar el consumo. El
mayor tiempo de no consumo fue de una
semana, con sintomas de abstinencia dados
por ansiedad, diaforesis, temblor distal en
manos e insomnio, con Ultimo consumo una
semana previa al ingreso.

La paciente presenta asociado consumo
de marihuana, que inicié un afio previo al
ingreso con el fin de reemplazar el efecto
sedante de la Tizanidina. Lo anterior ha ge-
nerado disfuncién global de la paciente, por
lo que suspendio sus actividades académicas
y desde hace un afio se encuentra sin reali-
zar ningln tipo de actividad.

Como antecedentes de importancia pre-
senta diagndstico de trastorno depresivo
recurrente desde hace tres afos, con con-
troles irregulares por psiquiatria y mala ad-
herencia al tratamiento farmacoldgico.

Al examen fisico se evidencian signos vi-
tales normales, con diaforesis y temblor dis-
tal. En el examen mental alerta, orientada,
adecuada presentacion personal, con afec-
to ansioso, mal modulado, sin evidencia de
otros signos de abstinencia en el momento.

Se considera realizar un ingreso hospita-
lario en el area de adicciones, para desintoxi-
cacién, realizar un reemplazo de la medica-
cién y manejar la abstinencia a la Tizanidina.

Alingreso se solicitan analiticas con reporte
de hemograma, funcién renal y hepatica, glice-
mia y electrolitos dentro de limites normales.
La medicion de tdxicos para benzodiacepinas,
cocaina y marihuana fueron negativas.

Maria José Suelt! y Juan Esteban Arcil(Y
!

A la valoracion por el grupo de adiccio-
nes se considerd el diagndstico de trastorno
relacionado con el consumo de otras sus-
tancias, en este caso Tizanidina.

Estuvo cuatro dias en la unidad de cui-
dado agudo y posterior diez dias mas en
subagudos. Durante el proceso se realizaron
intervenciones motivacionales, dado que la
paciente se encontraba en fase precontem-
plativa respecto al consumo, acompafa-
miento psicoterapéutico y terapia de grupo
de forma diaria con el grupo de adicciones.

Durante su estancia hospitalaria se ob-
servé con afecto ansioso durante los prime-
ros cuatro dias de hospitalizacion asociado
a insomnio de reconciliaciéon y en una opor-
tunidad presenté alucinaciones hipnagogicas
visuales, con deseos de consumo de Tiza-
nidina, con posterior mejoria progresiva de
los sintomas de abstinencia.

Para evitar un sindrome de abstinencia
en la paciente se realizé una retirada gradual
de la Tizanidina, basados en la pauta de un
tercio cada 4-5 dias, segun la valoracién de la
psiquiatra tratante, hasta suspenderla.

Adicionalmente, se inicié manejo con Es-
citalopram 10 mg/dia y de forma puntual,
en tres oportunidades, se usé 0.5 mg de
clonazepam para el manejo de la ansiedad
y el insomnio.

A los 14 dias de estancia hospitalaria se
evidencia estabilidad clinica sintomadtica,
completando el proceso de desintoxicacién.
Se sugiere realizar un proceso de deshabi-
tuacion en formato residencial, el cual es
rechazado por la paciente, por lo que se
da egreso de la clinica, con indicaciones de
control por consulta externa de psiquiatria y
acudir al grupo terapéutico de adicciones de
forma mensual.
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DISCUSION

La Tizanidina fue aprobada por la FDA
en 1996 para ser usada en espasticidad en
el adulto. Tiene otros usos no autorizados
como en la cefalea tensional y en la neuralgia
del trigémino (Spiller et al., 2004).

En Colombia, en muchas ocasiones, es
utilizada para lumbalgias de intensidad eleva-
da que han tenido pobre control del dolor.

Es un medicamento estructuralmente
similar a la clonidina, con una alta afinidad
por los receptores alfa 2 agonistas. Tiene un
mecanismo de inhibicién presindptica, redu-
ciendo el reflejo nervioso, actuando como
analgésico (Suarez-Lledé et al., 2018).

La dosis inicial es de 4 mg, que se pue-
de aumentar gradualmente entre 2-4 mg,
siendo la dosis maxima recomendada de 36
mg/dia, dividida en tres tomas (Spiller et al.,
2004) (Suarez-Lledo et dl., 2018).

Los efectos sedativos y simpaticoliticos
suelen aparecer desde los 12 mg/dfa.

Tiene una farmacocinética lineal, con una
vida media (t”2) de 2.5 horas y una concen-
tracién plasmatica maxima (tmax) de 1.5 hora
(Spiller et l., 2004) (Suarez-Lledo et al., 2018).

La biodisponibilidad es del 40-95% de la
dosis administrada, con un extenso metabo-
lismo hepatico por el CYPIA2. Los meta-
bolitos tienen una semivida de 20-40 horas
(Drug label FDA, 2013).

En este caso clinico el consumo prolon-
gado de Tizanidina favorecié en la pacien-
te un patrén de consumo desadaptativo,
cumpliendo criterios para trastorno por
consumo relacionado con otras sustancias
(o sustancias desconocidas) no especificada,
segin el DSM- 5 (American Psychiatric As-
sociation- APA, 2014).
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Este trastorno abarca una magnitud de
sustancias no relacionadas con el alcohol,
la cafeina, el cannabis, los alucindgenos, los
inhalantes, los opiaceos, los sedantes, hip-
néticos o ansioliticos, los estimulantes, las
anfetaminas o el tabaco.

Dichas sustancias son esteroides anabd-
licos, farmacos antiinflamatorios no esteroi-
deos, el cortisol, los medicamentos antipar-
kinsonianos, los antihistaminicos, el dxido
nitroso, entre otros, que causan graves pro-
blemas por su uso repetido, generando ma-
lestar clinicamente significativo o deterioro
en lo social, laboral u otras areas importan-
tes del funcionamiento.

Se puede evidenciar que la paciente cum-
ple con el criterio A del DSM 5, dado por
su consumo problematico de Tizanida, con
malestar clinicamente significativo durante al
menos doce meses Yy la necesidad de con-
sumir cantidades mayores para conseguir el
efecto sedativo deseado.

Adicionalmente, la paciente presenta sin-
tomas de abstinencia ya que el cese de la Ti-
zanidina, provocd la aparicién de ansiedad,
alteracién del patrén del suefio y deseos de
consumo de la misma (American Psychiatric
Association- APA, 2014).

Se han documentado en la literatura algu-
nos casos de abstinencia a la tizanidina. Este
sindrome ocurre por una descarga adrenér-
gica debido al mecanismo alfa dos agonista.
Se caracteriza por presentar hipertension
arterial, taquicardia, hipertonicidad y ansie-
dad. Se considera que es secundario al cese
abrupto del medicamento.

La incidencia de la abstinencia a la tizani-
dina es dificil de determinar dado que hay
muy pocos casos publicados hasta la fecha
(Spiller et al., 2004).
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Morkl et al concluyeron que la dosis del
medicamento debe reducirse de forma gra-
dual bajo supervisién de un psiquiatra para
evitar abstinencia. Es importante sospechar
el sindrome de abstinencia a los relajantes
musculares de accién central cuando se sus-
penden abruptamente (Morkl, Bengesser,
Schoggl and Kapfhammer, 2015).

Respecto a casos de sobredosis solamen-
te se tiene documentados dos casos con
efectos adversos como hipotensién, miosis,
letargo, bradicardia y bloqueo auriculoven-
tricular de primer y segundo grado (Spiller
et al.,, 2004).

A pesar que no hay reportes en la lite-
ratura cientifica sobre consumo abusivo y
dependencia a la Tizanidina, se debe consi-
derar que hay un factor de riesgo al tener
efectos sedativos y se debe tener en cuenta
en los trastornos por abuso de otras sustan-
cias (Zullino, Eskenasy and Beeson, 2003).

CONCLUSIONY
RECOMENDACIONES

Hay un abuso creciente de diferentes sus-
tancias en nuestro medio, incluidos medica-
mentos de uso diario, que pueden generar
dependencia y sintomas de abstinencia. Es
importante conocer estas sustancias, con el
fin de identificar oportunamente casos, con
una evaluacion psiquiatrica adecuada, para
poder brindar el mejor tratamiento (Reeves,
Ladner, Perry, Burke and Laizer, 2015).

Hay que tener en cuenta el potencial de
abuso de los relajantes musculares por sus
efectos sedativos, en particular de la Tizani-
dina, como en el caso reportado (Zullino et
al., 2003) (Spiller et al., 2004).

Los impactos en la vida de los pacientes
pueden ser muy significativos, incluso llegan-
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do a requerir procesos de desintoxicacion
y deshabituacion, por lo que se debe reali-
zar una buena prescripcién de estos medi-
camentos desde atencién primaria y en las
consultas especializadas.
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