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Resumen

El sindrome de Ogilvie es una condicion clinica con signos, sintomas y hallazgos radiograficos de obstruccion
intestinal sin una causa mecanica. La fisiopatologia es atin desconocida, se sugiere un disbalance entre la
inervacion simpatica y parasimpatica del colon. Se asocia con una extensa gama de comorbilidades inclu-
yendo trauma, cirugia pélvica (ortopédica, ginecologica, urologica), alteraciones metabdlicas o del sistema
nervioso central, asi como medicamentos en especial antipsicoticos atipicos como clozapina. Sin el diag-
nostico y tratamiento oportunos puede progresar a perforacion intestinal, peritonitis e incluso la muerte.
Se analizan las historias clinicas de tres pacientes tratados por pseudoobstruccion intestinal (sindrome de
Ogilvie) en la Clinica San Juan de Dios de Chia, Colombia, en 2011, que requirieron remision para manejo
médico o quiriirgico. Se considero como causa desencadenante el uso cronico del antipsicotico clozapina.
La complicacion mas grave fue peritonitis y perforacion intestinal, no hubo mortalidad atribuible al sin-
drome o a su manejo.
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THREE CASES OF OGILVIE'S SYNDROME IN PATIENTS WITH
CHRONIC MEDICATION WITH CLOZAPINE - CLINICA SAN JUAN
DE DIOS, CHiA, COLOMBIA

Abstract

Ogilvie s syndrome is a clinical condition with signs, symptoms and radiographic appearance of intestinal
obstruction without a mechanical cause. Pathophysiology is still unknown. An imbalance between sympathetic
and parasympathetic colonic innervation is suggested. It is associated with an extent range of comorbidities
including trauma, pelvic surgery (orthopedic, gynecologic, urologic), metabolic alterations or central nervous
system alterations, as well as in patients receiving medication especially atypical anti-psychotic agents such as
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clozapine. Prompt diagnosis and treatment are critical to avoid progression to bowel perforation, peritonitis
and even death. Clinical records of 3 patients treated for bowel pseudo-obstruction (Ogilvie’s Syndrome) at
San Juan de Dios Clinic in Chia, Colombia, in 2011, who needed referral for medical or surgical treatment,
were analyzed. Chronic use of clozapine, an antipsychotic agent, was considered the triggering cause. Peri-
tonitis and bowel perforation was the most serious complication. There was no mortality attributable to this

syndrome or its management.

Key words: Ogilvie’s Syndrome, clozapine, intestinal pseudo-obstruction, peritonitis

Introduccion

El SO o pseudoobstruccion aguda del colon fue des-
crito y publicado en el British Medical Journal por el
médico chileno William Heneage Ogilvie, nacido en
Valparaiso, quien describid dos casos de dilatacion
colonica en ausencia de obstruccion mecanica. Ambos
presentaban malignidad colonica, por lo que concluyd
que los tumores afectaban el aporte nervioso, resulta-
do de la infiltracion del plexo celiaco. Se considerd
que existia deprivacion simpatica, produciendo una
excesiva e incoordinada contraccion del colon dis-
tal con obstruccion de causa no mecéanica.' Antes de
Ogilvie, en 1896 Murphy? describi6 por primera vez
esta entidad durante una laparotomia, cuando encontrd
una distension del colon proximal secundaria, que el
considerd como un «espasmo del intestino». Habia
postulado que (como lo harfa Ogilvie 50 afhos mas
tarde) el sindrome se caracterizaba por una dilatacion
masivay aguda del colon, en especial del lado derecho;
varios reportes en la literatura sehalan que afecta hasta
el angulo esplénico.**

Es una entidad clinica rara definida como una dila-
tacion masiva del colon sin obstruccion mecénica,
que puede presentarse después de alguna enfermedad
concomitante severa, traumatismos, procedimientos
obstétricos, enfermedad neuroldgica o posterior a algu-
na cirugia>®, sin causa organica, ademas es reversible
y transitoria.” Se presenta en pacientes mayores de
50 afnos de edad sin predominio de género (Tabla 1).
La mayoria de los pacientes responden al tratamiento
conservador?®; sin embargo, el riesgo de perforacion es-
pontanea es de 3% con un incremento de la mortalidad

Tabla |. Factores asociados con el sindrome

de Ogilvie
Cardiovasculares y circulatorios
Infarto miocardico, falla cardiaca congestiva, hipertension maligna,
hipotension, isquemia intestinal, paro cardiorrespiratorio, trasplan-
te cardiaco y bypass coronario.

Cirugias ortopédicas
Fractura y cirugia de cadera, fractura lumbar y de huesos largos.

Enfermedades endocrinas y metabélicas
Diabetes mellitus, hipotiroidismo, hipocalemia, hiponatremia, alco-
holismo, hipo e hipercalcemia.

Oncoloégicos
Carcinoma pulmonar de células pequenas, cancer de prostata, tu-
mores retroperitoneales, leucemia, radiacion pélvica.

Gastroenterolégicos

Apendicitis, colecistitis y pancreatitis aguda, gastritis, falla hepatica,
cirrosis hepatica, trombosis mesentérica, enfermedad diverticular
del colon, bypass yeyuno-ileal, trauma abdominal cerrado, hemato-
ma retroperitoneal, peritonitis bacteriana y cirugia.

Neurolégicos

Enfermedades de la médula espinal, Parkinson, mielitis aguda, craneo-
tomia, cirugia lumbar, hemorragia subaracnoidea, esclerosis multiple,
enfermedad de Von Recklinhausen, Alzheimer y demencia senil.

Ginecoobstétricos
Embarazo, placenta previa, cesarea, histerectomia, parto normal,
legrado uterino y cancer cervicouterino.

Enfermedades pulmonares
EPOC, ventilacion mecanica, trasplante pulmonar y narcolepsia.

Enfermedades renales
Litiasis, trasplante renal, uremia, cirugia renal, insuficiencia renal
aguda y cronica.

Infecciosos
Neumonia, herpes simple anorrectal, herpes zoster y meningitis.

Farmacos y toxicos
Narcéticos,anticolinérgicos,clonidina,benzodiacepinas,interleucina,
venenos, esteroides en dosis altas, vincristina,antagonistas del calcio,
antiparkinsonianos, antidepresivos triciclicos, nifedipina, abuso de
laxantes de antraquinon, espasmoliticos, neurolépticos, farmacos
dopaminérgicos, opioides, sobredosis con teofilina, corticoides y
antihistaminicos H2.

Miscelaneos

Problemas idiopaticos, alcoholismo, quemaduras, ancianos,
enfermedades del tejido conjuntivo, desérdenes musculares,
psiquiatricos, iatrogenia e hipoxia.
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hasta 50%°, que ocurre cuando el diametro colonico
excede 12 cm y la distension ha estado presente por
mas de seis dias.'” El sitio que con mas frecuencia se
perfora es el ciego a la altura de la tenia antimesenté-
rica cecal, predomina en pacientes del sexo masculino,
por lo regular se presenta en enfermos hospitalizados
con alguna patologia médica o quirQirgica grave y un
porcentaje bajo en pacientes ginecoobstétricas. Los
indices de morbilidad varian en la literatura: entre mas
temprano se inicie el tratamiento el porcentaje de cu-
racion es mayor hasta un 80%, empleando medidas
generales con farmacos procinéticos'' (mesaprida, ito-
prida, cinetaprida) y antibioticos seglin los resultados
del laboratorio. Presentan un porcentaje de recidiva
de 6 a14%, de éstos sdlo 20% llegan a ser quirrgicos
y son aquellos que recidivaron y/o llegaron con diag-
nodstico tardio o sin respuesta al tratamiento médico
agresivo e intensivo de la descompresion, con apli-
cacion de sondas nasogastrica y rectal, correccion del
desequilibrio hidroelectrolitico, control de cualquier
anormalidad metabolica de fondo y descompresion
endoscopica, que por sus resultados buenos a exce-
lentes (66-90%) compiten en forma favorable contra
una cirugia mayor, con mortalidad de 25 al 50% y
morbilidad de 3%.

En la actualidad se entiende mejor la actividad auto-
ndmica del colon: el sistema nervioso parasimpatico
incrementa la contractilidad mientras que el simpatico
la disminuye. La hipotesis de Ogilvie pudo ser de-
mostrada al obtenerse un alivio de la sintomatologia
al realizar un bloqueo adrenérgico seguido por esti-
mulacion colinérgica o con neostigmina.'> Multiples
farmacos y factores metabdlicos, asi como la lesion
espinal y retroperitoneal pueden alterar la regulacion
autonOémica de la funcidén colbdnica, ocasionando
una supresion parasimpatica excesiva, estimulacion
simpatica o ambas. La sintomatologia suele presentarse
de manera aguda y consiste en distension abdominal
(80%), nauseas, vomito (80%) y fiebre (37%), se puede
presentar también estrefiimiento (40%) o diarrea. El
diagnostico se basa en los antecedentes, el examen
clinico y las placas simples de abdomen. Los diag-
nodsticos diferenciales son impactacion fecal, tumor de
colon o recto, volvulo cecal o sigmoideo y megacolon
toxico."

La clozapina es un medicamento que hace parte de
los antipsicoticos atipicos y esta indicado en pacientes
con esquizofrenia resistente a otros tratamientos con
neurolépticos clasicos. El mecanismo por el cual ejerce
su accion antipsicdtica no se conoce bien, posee una
débil accidon bloqueadora de los receptores dopami-
nérgicos D1, D2, D3 y D5, mostrando una actividad
elevada para el receptor D4. Posee potentes efectos
noradrenérgicos, antiserotoninérgicos, anticolinérgi-
cos, antihistaminicos e inhibidores de la reaccion del
despertar.'*

Tiene metabolismo moderado de primer paso hepatico,
con una biodisponibilidad de 50 a 60% con liberacion
de metabolitos, de los cuales la desmetilclozapina tiene
una actividad limitada, mientras que el hidroxilado y
N-o6xido derivados son inactivos. La clozapina puede
provocar agranulocitosis, eosinofilia y convulsiones;
debido a sus efectos anticolinérgicos muy potentes,
estd asociada con deterioro del peristaltismo intestinal,
constipacion, obstruccion intestinal e ileo paralitico.
Debe restringirse su uso en pacientes con hipertrofia
prostatica y glaucoma de angulo estrecho."

Presentacion clinica

Primer caso: hombre de 63 afios con antecedentes per-
sonales de trastorno esquizoafectivo de tipo maniaco
desde los 22 anos, internado en la Clinica San Juan
de Dios de Chia debido a miltiples hospitalizaciones
previas para estabilizacion y programa hospital dia sin
éxito. Venia con tratamiento desde 2006 con clozapina
200 mg/dia, acido valproico 1.000 mg/dia y lorazepam
4 m/dfa. Inicia cuadro clinico de dolor abdominal gene-
ralizado de predominio en fosa ilfaca derecha asociado
con distension abdominal, picos febriles, taquicardia,
nauseas y deposiciones liquidas sin moco ni sangre. Se
practico laparotomia exploratoria con descompresion
del colon; como complicacion presentd ileo paralitico
e infeccidn del sitio operatorio.

Segundo caso: paciente masculino de 51 ahos con
antecedentes personales de retraso mental grave,
deterioro del comportamiento significativo con altera-
ciones de la conducta y pobre seguimiento terapéutico,
estructura familiar disfuncional, estado de postracion
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e inmovilidad cronica con atrofia de extremidades,
desnutricidon con conductas de auto y heteroagresion,
gritos y sonidos guturales. Pobre contacto con el entor-
no, institucionalizado en la Clinica San Juan de Dios de
Chia desde 2009 quien seguia tratamiento con clozapi-
na en dosis de 25 mg/12 horas, omeprazol 20 mg/12
horas y lorazepam 2 mg/8 horas. Inicia cuadro clinico
de dolor abdominal de predominio en hemiabdomen
inferior, sin picos febriles, ni emesis. Es remitido a la
Clinica Méderi (Hospital Mayor) de Bogota, donde
dan manejo médico para pseudoobstruccion del colon.
En la radiografia abdominal simple (Figural) se evi-
dencid distension de asas.

Tercer caso: hombre de 19 afos con antecedentes
personales de esquizofrenia paranoide, internado en
la Clinica San Juan de Dios de Chia por alto riesgo de
heteroagresion hacia el cuidador, en tratamiento con
clozapina 100 mg/12 horas, y lorazepam 1 mg/12
horas. Inicia cuadro clinico de dolor abdominal gene-
ralizado de predominio en fosa ilfaca derecha, asociado

Figura |. Radiografia de pie AP de abdomen en donde se
observa la dilatacion del colon transverso y descendente con
un diametro mayor de 12 cm.

con miltiples episodios eméticos. No hay diarrea ni
picos febriles. Es remitido al Hospital San Rafael de
Bogota, donde encuentran signos de perforacion intes-
tinal con peritonitis, por lo que es intervenido, requiere
dos lavados peritoneales adicionales, asi como trata-
miento antibiodtico y sintomatico. Como complicacion
presentd infeccion del sitio operatorio.

Discusion

Al poseer la clozapina efectos anticolinérgicos tan
potentes', es importante considerar su uso cronico
en pacientes con hipertrofia prostatica o glaucoma de
angulo estrecho. En este reporte se anota la asociacion
con el grado variable de deterioro del peristaltismo
intestinal, el cual puede llevar a constipacion, obstruc-
cion intestinal e fleo paralitico. Su uso cronico llevod
a los tres pacientes descritos a padecer obstruccion
intestinal, en dos requirieron manejo quirirgico y uno
de tipo médico. Es de destacar que si bien hace parte
de las complicaciones por sus efectos anticolinérgicos,
tanto la observacion del paciente como su alimentacion
deben ser la clave para el manejo."”” Es importante
tener en mente la sospecha clinica debido a que su
rapida instauracion y baja prevalencia pueden causar
complicaciones mayores en los pacientes.'®

Conclusiones

El sindrome de Ogilvie descrito desde el siglo pasado,
continfia siendo una entidad de fisiopatologia descono-
cida. Las escasas publicaciones no permiten establecer
su real incidencia y su relacion con el manejo cronico
con clozapina. Son mdltiples los factores de riesgo
que desencadena el sindrome de Ogilvie, por lo que
compete al médico tanto general como psiquiatra inda-
gar la relacion con el uso de antidepresivos triciclicos,
antipsicoticos, anticolinérgicos ademas de aquellos que
presentan los pacientes debido a su edad o patologia
de base.
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