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INTRODUCCION
En el tratamiento de los pacientes que presentan intoxicación aguda por sobredosificación de medicamentos, ingestión y/o inhalación de otras sustancias, se requiere una rápida intervención clínica para controlar los signos y síntomas iniciales ya que sino se podría derivar a consecuencias más graves.

Los procedimientos a seguir pueden incluir:

1. Medidas de soporte: Encaminadas al mantenimiento de las funciones vitales y prevención de posibles complicaciones. 

2. Medidas que retrasan la absorción, aceleran el metabolismo, y/o facilitan la eliminación antes o después de la absorción del tóxico. 

3. Administración de antagonistas y antídotos específicos. 

1.- Medidas de soporte
Se encuentran los procedimientos habituales de reanimación cardiorrespiratoria, tratamiento de broncoespasmos, sospecha de hipoxia, según la gravedad del paciente; control de signos vitales. Establecer la secuencia del ABC de la reanimación, es decir: 

	A.
	Vía Aérea permeable. Aspiración de secreciones.

	B. 
	Respiración del paciente ¿respira?.

	C. 
	Circulación. Constatar la presencia o ausencia de pulsos. Si están ausentes iniciar inmediatamente la reanimación con masaje cardíaco y respiración boca a boca.


2.- Medidas generales para eliminar el tóxico
Siempre que sea posible se debe evitar la absorción del tóxico. Para ello, se puede forzar el vómito, realizar un lavado gástrico o emplear catárticos salinos, según proceda. 

Si el tóxico se absorbe, se pueden emplear otras medidas:

	A.
	Evitar la absorción del tóxico. 


	B. 

	Favorecer la absorción del tóxico.


	C. 

	Facilitar la eliminación del tóxico. 


	D.
	Antagonizar el tóxico.



	


Evitar la absorción del tóxico:

Una vez hecho el diagnóstico de intoxicación, debe iniciarse de inmediato el tratamiento, y la primera fase de éste es evitar la absorción del tóxico. Para cumplir con este objetivo, debemos practicar el vaciamiento gástrico que puede ser efectuado mediante el jarabe de ipeca o el lavado gástrico.
	Jarabe de Ipeca:

	Dosis:
	Edad:

	10 ml
	6 meses a 5 años.

	15 ml
	6 años a 10 años.

	30 ml
	mayor de 10 años.


                     
Si a los 20 minutos no se obtiene una respuesta adecuada, se puede indicar una segunda dosis.

Contraindicaciones: 
Compromiso de conciencia. Ingesta de substancias cáusticas. Intoxicaciones por substancias que comprometan rápidamente el SNC. Hidrocarburos Alifáticos.

Lavado Gástrico:

El volumen de lavado gástrico debe ser de 15 ml por kilo de peso del paciente y deben llevarse a cabo tantos lavados como sea necesario para “limpiar" el estómago. El líquido a utilizar debe ser suero fisiológico para evitar la aparición de hiponatremia e intoxicación acuosa.
Favorecer la absorción del tóxico.

Carbón Activado 50 a 100 gramos. Este puede ser dado a beber disuelto en agua o jugo, o administrarse por sonda nasogástrica.
3.- Antagonistas y Antídotos específicos
Solamente existen antídotos específicos para un pequeño porcentaje de fármacos y otros productos potencialmente tóxicos.

  Antagonistas: Son sustancias que al parecerse al tóxico, actúan sobre el receptor del mismo. Pueden actuar por distintos mecanismos:

· Acelerando el metabolismo.

· Por bloqueo competitivo de la vía metabólica. 

· Por bloqueo directo del receptor sobre el que actúa el tóxico.  

· Restaurando la función bloqueada por el tóxico.

 Antídotos: Son sustancias que se oponen a la acción del tóxico, actuando por distintos mecanismos:

· Insolubilización del tóxico. 

· Quelación. 

· Formando complejos con el tóxico.

· Transformando el tóxico en una sustancia menos tóxica.  

INTOXICACIÓN POR ACETAMINOFEN (PARACETAMOL)

El paracetamol o acetaminofeno (n-acetil-para-aminofenol) es un derivado del paraaminofenol teniendo un efecto antipirético y analgésico, pero sin apenas efecto antiinflamatorio. 

El acetaminofeno es un ácido débil. La absorción digestiva (oral y rectal) es rápida consiguiéndose niveles terapéuticos (10-20 microg/Kg) y efecto clínico entre 30 min. y 2 horas después de una dosis (10-15 mg/Kg cada 4 horas).  

El acetaminofeno es metabolizado en el hígado (por el citocromo P-450) tras su ingestión primariamente mediante conjugación de su grupo parahidroxilo con sulfatos y ácido glucurónico hasta en un 90 % del total del fármaco. En adultos, la vía de conjugación principal es la glucuronización, mientras que en niños hasta los 12 años es la sulfatación. 

Se sugiere que puede existir toxicidad con dosis únicas superiores a 250 mg/Kg de peso, pero se prefiere aceptar una dosis menor para definir el riesgo de toxicidad, quedando ésta en una sola dosis de 7,5 g o más en adultos o, 140-150 mg/Kg en niños.  

CLINICA 

La intoxicación por paracetamol produce un cuadro clínico dominado por el desarrollo de una insuficiencia hepática por necrosis. Este cuadro puede ser dividido en cuatro etapas clínicas según el intervalo de tiempo que transcurre desde el momento de ingestión: 

1. El estadio I es un periodo latente. Se considera entre las 0 y 24 horas tras la ingestión. Los enfermos suelen encontrarse completamente asintomáticos pero también es habitual la aparición de náuseas, vómitos y malestar general, que pueden acompañarse de palidez y sudoración. Además, puede comenzar a existir un indicador sensible del comienzo de lesión hepática como son los niveles de gamma-glutamiltranspeptidasa. Otros estudios de laboratorio aún permanecerán en sus niveles normales. 

2. Los síntomas durante el estadio II (entre las 24 y 48 horas post-ingestión) suponen el comienzo de la hepatotoxicidad, son típicos de hepatitis e incluyen dolor en hipocondrio derecho, náuseas, cansancio y malestar general. En la exploración física a menudo se palpa hepatomegalia. La elevación de las transaminasas comienza entre las 24 y 36 horas, pero en algunos casos puede ocurrir a las 16 horas o antes. En los estudios de laboratorio la bilirrubina y el tiempo de protrombina son normales o se encuentran ligeramente elevados. 

Marcadas elevaciones de niveles de transaminasas, mayores de 1000 UI/L en las primeras 24 horas, o una bilirrubina o un tiempo de protrombina en las primeras 36 horas sugieren que el tiempo de ingestión es previo al mencionado. 

3. El estadio III es la fase de mayor lesión hepática. Comprende el tiempo transcurrido entre las 48 y 96 horas tras la ingesta. Los marcadores de fallo hepático se hacen más evidentes. El fallecimiento ocurre de tres a siete días tras la ingestión y se produce por alteraciones metabólicas intratables, complicaciones secundarias como edema cerebral y arritmias, o hemorragia por coagulopatía, a lo que se puede sumar fracaso renal agudo. El fracaso renal anúrico u oligúrico suele deberse a necrosis tubular aguda y con frecuencia se acompaña de dolor en flancos. Aunque el fallo renal sea severo, éste también es casi siempre reversible. La gran mayoría de pacientes se recuperará completamente. 

4. Durante el estadio IV el hígado se regenera si suficientes hepatocitos permanecen viables y el paciente sobrevive. Comprende el periodo entre el cuarto día y las 2 semanas. La recuperación es a menudo completa en 5-6 días en pacientes poco afectados, pero si la toxicidad ha sido importante, la recuperación se prolonga dos semanas o más.

DIAGNOSTICO Y PRONOSTICO 

Se deben tomar determinaciones de niveles de acetaminofeno en plasma y comenzar el tratamiento oportuno antidótico, a partir de las cuatro horas tras la ingesta: éstos son 150 mg/L a las 4 horas, y 30 mg/L a las 12 horas.  

En pacientes que toman fármacos inductores del citocromo P450 , como pueden ser los anticonvulsivantes, isoniacida, griseofulvina, tolbutamida e hipnótico-sedantes; pacientes con desórdenes metabólicos y en alcohólicos puede existir un riesgo mayor de lesión hepática , por lo que se recomienda comenzar tratamiento con concentraciones plasmáticas a partir de 100 mg/L.  

En los enfermos que desarrollan lesión hepática severa deben tenerse en cuenta diversos factores pronósticos : 

1. Alteraciones de la coagulación. Un pico de tiempo de protrombina mayor de 180 en los cuatro primeros días post-ingestión sólo implica un 8 % de supervivencia, frente al 80 % de aquellos que no llegan a un tiempo mayor de 90. 

2. Alteración del estado ácido-base. En aquellos enfermos con intoxicación severa el pH después de las 24 horas tras la sobredosis se relaciona con la supervivencia, apareciendo sólo un 15 % de supervivencia si el pH es menor de 7.30 . 

3. Creatinina plasmática. La supervivencia cuando los valores son menores de 100 micromoles/L es del 65 %, bajando al 23 % cuando los niveles superan los 300 micromoles/L. Cuando se encuentran entre 100 y 300 la supervivencia se queda en el 40 %.

La hepatotoxicidad severa se ha definido como el ascenso de transaminasas mayor de 1000 U/L, y se presenta en mayor porcentaje de enfermos conforme éstos presentan mayor nivel pico sanguíneo.

TRATAMIENTO  

El lavado gástrico produce, según algunos estudios, un descenso medio del 39 % de la concentración de paracetamol en plasma. El tratamiento con carbón activado reduce una media de 52 % la curva de concentración de paracetamol, siempre que se administre dentro de la primera hora post-ingesta. 

La indicación de N-acetilcisteína: 

Los mecanismos de acción de la NAC incluyen tras su administración la repleción primaria mitocondrial y citosólica de los niveles de glutation deplecionados. 

Las pautas de tratamiento a elegir son :  

· Vía oral : dosis inicial de carga de 140 mg/Kg, seguida de 70 mg/Kg cada 4 horas un total de 17 dosis . En total 72 horas y 1330 mg/Kg. 

· Vía intravenosa : dosis inicial de 150 mg/Kg en 15 minutos. Posteriormente, 50 mg/Kg en 4 horas y, por último, 100 mg/Kg en 16 horas. En total, 20 horas y 15 minutos y, 300 mg/Kg. 

· Vía intravenosa : dosis inicial de 140 mg/Kg en una hora. Cuatro horas después se inician 12 dosis de mantenimiento de 70 mg/Kg en una hora cada 4 horas. En total 980 mg/Kg en 48 horas.

ACIDOS CORROSIVOS

Los ácidos minerales fuertes  ejercen un efecto corrosivo local en piel y mucosas. Los síntomas incluyen dolor fuerte de garganta y tubo digestivo superior, vómito sanguinolento; dificultad para deglutir, respirar y hablar; decoloración y destrucción de la piel y mucosas en y alrededor de la oca, así como choque. Puede producirse acidosis metabólica sistémica grave como resultado de lesión celular y por absorción sistémica del ácido.

Se ocasiona daño tisular destructivo profundo grave luego de la exposición al ácido fluorhídrico a causa del ión fluoruro, que es penetrante y muy tóxico También pueden producirse hipocalcemia e hipercalcemia sistémicas después de la absorción de fluoruro, aun después de exposición de la piel.

La inhalación de ácidos volátiles, humos o gases, como el cloro, flúor, bromo o yodo causan irritación grave de garganta y laringe, y a veces obstrucción de vías respiratorias superiores o edema pulmonar no cardiógeno.

Tratamiento

A. Ingestión: No se induce emesis; el contenido gástrico se diluye inmediatamente bebiendo un vaso con leche o agua (120 a 240 mL). No se administre bicarbonato ni otras sustancias neutralizantes. Algunos expertos recomiendan el lavado gástrico inmediato.

Se realiza una esofagoscopia endoscópica flexible lo más pronto posible para determinar la presencia y extensión de la lesión. En pacientes con perforación gástrica o esofágica, los rayos X de tórax y abdomen revelan aire libre. La perforación, peritonitis y hemorragia mayor son indicadores para realizar una cirugía.

B. Contacto cutáneo:Se irriga con agua por 15 minutos; no se emplean antídotos químicos, pues el calor de la reacción puede causar daño adicional.

Para quemaduras por ácido fluorhídrico, se remoja el área afectada en solución de sulfato de magnesio o se aplica gel de gluconato de calcio a 2.5% (el cual se prepara agregando 3.5 g de gluconato de calcio a 150 mL del lubricante quirúrgico hidrosoluble). Inmediatamente después, se solicita una interconsulta con un cirujano plástico u otro especialista. El enlace con el ion fluoruro puede lograrse al inyectar 0.5 mL de gluconato de calcio a 5% por cm' bajo el área quemada. 

C. Contacto ocular:Se anestesia la conjuntiva y la superficie corneal con gotas de anestésico tópico. Se irriga con agua por 15 minutos mientras se mantienen los ojos abiertos. Después se revisa el pH con un papel reactivo para pH de 6.0 a 8.0 y se repite la irrigación con solución salina a 0.9%, hasta que el pH se acerque a 7.0. Por último, se descarta la lesión corneal por medio de fluoresceína y examen con lámpara de hendidura; también se consulta a un oftalmologo para el tratamiento adicional.

D. Inhalación: Se aleja al paciente de cualquier exposición adicional a humos o gases. Se revisan piel y ropa, y se trata el edema pulmonar.
ÁLCALIS

Los álcalis son ingredientes en compuestos de limpieza caseros , los que tienen alcalinidad mayor de pH 12 son muy corrosivos. Causan necrosis por licuefacción, que penetra en profundidad. Los síntomas incluyen dolor quemante en el tubo digestivo alto, náusea, vómito y dificulta para deglutir y respirar. El examen físico revela destrucción y edema de piel y mucosas afectadas, así como vómito y heces sanguinolentas.

Tratamiento  

a) Ingestión: No se induce emesis. El contenido gástrico se ldiluye con agua o leche. Se recomienda una endoscopía inmediata para evaluar la extensión del daño.

b) Contacto cutáneo: Se lava con agua corriente hasta que la piel ya no se sienta jabonosa. Se alivia el dolor y se trata el choque.

c) Contacto ocular: Se anestesia la conjuntiva y la superficie corneal con gotas de anestésico tópico. Se irriga con agua o solución salina de modo continuo por 20 a 30 minutos, hasta que el pH se acerque a 7.0. Se descarta la lesión corneal con fluoresceína y con un examen por medio de una lámpara de hendidura; se consulta al oftalmólogo para valoración adicional.
INTOXICACION ALCOHOLICA AGUDA L

El etanol pertenece un grupo de sustancias conocidos como hipnóticos, sedantes, siendo muy frecuente su uso como droga popular. Deprime el sistema nerviosos central, en particular el sistema activador reticular, la corteza cerebral y el cerebelo. 
Clínica
Alcoholemia (expresada en gramos por Litro)

0,250 a 0,500 g/L : El paciente presenta alteraciones de coordinación motora a la vez que aumento a la respuesta de estímulos. La capacidad para conducir vehículos, no obstante la ausencia de trastornos psíquicos evidentes, se encuentra disminuída.
0,500 a 1 g/L : Al examen neurológico presenta fenómenos manifiestos de incoordinación motriz. El tiempo de reacción a los estímulos está claramente aumentado. El paciente se muestra desinhibido y con notorios trastornos de convergencia en la visión.

1 a 3 g/L : El enfermo manifiesta diplopía y la visión que tiene es borrosa. La incoordinación motora se hace mucho mas evidente e inclusive tiene ataxia. El habla no es clara , balbuciente., en general con con alteraciones manifiestas de la coordinación de las palabra. La coherencia de las ideas es escasa, y la habilidad motora está claramente disminuída. El efecto eufórico de la primera etapa del estado de embriaguez va modificáncose paulatinamnete siendo sustituído por un estado de depresión. Puede presentar mareos intensos, sensación de vértigo, acompañado por estado nauseoso y vómitos con el consiguiente riesgo de aspiración pulmonar.

3 a 4 g/L : La incoordinación motora llega a estados tales que dificultan seriamente la marcha llegando a imposibilitar la misma. El grado de conciencia se halla muy disminuído, y en casos extremos puede el paciente entrar en estado de coma alcohólico. Otras complicaciones que pueden constatarse son hipotermia, hipoglucemia e incluso convulsiones. Los vómitos son habituales con el peligro potencial producirse aspiración pulmonar de parte de los mismos y el consiguiente grado de asfixia.

Mas de 4 g/L : El paciente puede entrar en estado de coma, depresión respiratoria y muerte.
Diagnóstico

El diagóstico de etilismo agudo en general no es difícil.

Según la cantidad y la graduación de las bebidas alcohólicas consumidas pueden producirse diversos grados de alteraciones del sistema nervioso central, en relación a la concentración de alcohol en sangre.
Además de lo expuesto anteriormente es útil percibir el aliento con las características del etanol, aunque dicho olor no es patognomónico pues puede ser secundario a otros procesos orgánicos o metabólicos (acidosis diabética, etc.)

Desde el punto de vista biopatológico la ingesta reciente de alcohol produce un aumento de los niveles séricos de lactato, uratos, triglicéridos y HDL, entre otras alteraciones del medio interno.
Las determinaciones del aire espirado son realmente útiles como diagnóstico orientativo de la intoxicación, y es habitual su realización en conductores de medios de transporte, e incluso son de gran interés en la práctica clínica ambulatoria. Dicha determinación debe hacerse en el aire expirado deshechando la exalación inicial, pues el valor real de la prueba es el que arroja el hallado en el aire alveolar.

Tratamiento

La intoxicación aguda no requiere tratamiento en la mayoría de los casos.

Intoxicación leve (consciente, conducta desinhibida, habla cercenada, etc).

Intoxicacion moderada o grave (paciente inconsciente).

a) Asegure la permeabilidad de la vía aérea.

b)Oxigenoterapia. Dosis a criterio técnico.

c) Canalice vía venosa, perfusión de suero glucosado5% .

d)Tiamina 100 mg im.

e) Si hipoglucemia: administre glucosa 0.25 g/kg (aprox. 5 ampollas de glucosa 33%

Síndrome de abstinencia

a) Control de la via aerea.

b)Oxigenoterapia. Dosis a criterio.

c) Canalice vía venosa.

d)Perfusión de glucosado 5% de mantenimiento. 

e) Clometiazol Edisilato 3-7 ml/min iv en perfusion si agitacion o convulsiones hasta

provocar sueño, manteniendo al paciente a dosis de 0.5-1 ml/min.

f) Midazolam 0.1-0.2 mg/kg iv en bolo si agitación o convulsiones. Puede repetirse hasta

cese del cuadro.

g) Control de FC, monitorización cardiologica, pulsioximetría, respiración, TA, temperatura.

h)Traslado en USVA.

INTOXICACION POR ALUCINOGENOS


Son un grupo heterogéneo de compuestos químicos, que producen ilusiones o alteraciones de las percepciones sensoriales, alteraciones de los procesos del pensamiento y cambios del humor. También son conocidos como psicodélicos, psicomiméticos, pseudoalucinógenos, dislépticos, enteógenos y expansores de la mente. 

La mayoría de las intoxicaciones agudas por alucinógenos están presididas por: cuadro de alucinaciones y delirio, desorientación temporoespacial, agitación psicomotriz y suelen ceder espontáneamente en 12 horas. 

Aunque el LSD ha sido clasificado como un alucinógeno, también se le ha denominado junto con la mescalina, psilocibina y anfetaminas como psicodélicos por producir distorsiones perceptuales y alteraciones marcadas de los procesos del pensamiento.

Generalmente los enfermos bajo los efectos de estas drogas están conscientes y orientados, siendo raras la alteraciones del estado mental y el coma. Las alteraciones físicas suelen ser productos de la respuesta adrenérgica o bien resultado de la mala experiencia de un "mal viaje". Síntomas simpáticos: midriasis, taquicardia, taquipnea, hipertensión, diaforesis, piloerección, debilidad, vértigo, hiperactividad, ataxia. Síntomas parasimpáticos: salivación, lagrimeo, diarrea, nauseas, vómitos, broncoconstricción, y hipertensión.
El LSD, la mescalina y sus análogos son estructuralmente similares a los neurotransmisores endógenos serotonina (5-hidroxi-triptamina), dopamina y noradrenalina y actúan estimulando los receptores del SNC. 

LSD 

Cuando necesitan de asistencia lo suelen hacer por presentar un estado de ansiedad severa conocida como "mal viaje". Otra forma de presentación es en forma de psicosis y conducta violenta inducida por LSD, la cual puede ser prolongada o permanente y es comúnmente asociada con alteraciones psiquiátricos subyacentes (individuos predispuestos). 

Hay una fase somática que aparece en la primera hora de la ingestión: nauseas, enrojecimiento cutáneo, escalofríos, sudoración, taquicardia, hipertensión, piloerección, midriasis intensa, exaltación de los reflejos, sacudidas musculares e incordinación, somnolencia, parestesias, ataxia y temblores. No existen apenas cambios pupilares en las ingestiones moderadas. Ocasionalmente la hipertonía muscular y la agitación extrema culminan en acidosis e hipertermia.

Los clásicos efectos psicodélicos aparecen rápidamente a los 30-60 minutos y generalmente incluyen labilidad afectiva, y distorsiones de la percepción; produce distorsión de los estímulos más que crear un nuevo estímulo: ilusiones visuales (colores brillantes en todos los objetos y personas), magnificación de los sonidos y una mezcla de modalidades sensoriales llamadas sinestesias (sienten colores o ven sonidos), distorsiones del color, del olfato y gusto, de la distancia, del tamaño y de la forma de los objetos, sobreimposición de imágenes. Es común la percepción del rápido envejecimiento propio o de otros y puede ser una experiencia terrorífica. Alteraciones del sentido del tiempo, ilusiones de movimiento, alteraciones del juicio y memoria y conducta francamente psicótica. En ocasiones estados catatónicos, paranoicos y conducta suicida y homicida así como anorexia. Aunque la duración del cuadro no suele ser superior a 24 horas, algunos pacientes pueden desarrollar psicosis persistentes y flashbacks. Durante esta fase los síntomas y signos simpaticomiméticos suelen persistir y las pupilas están invariablemente dilatadas. Posteriormente aparecen alteraciones psíquicas: depersonalización, perdida de los límites y de la imagen corporal, cambios de humor, introspección y ensimismamiento con pensamientos místicos y cósmicos. La desorganización de la personalidad puede producir intensa ansiedad. La intoxicación dura típicamente de 6 a 12 horas y es dosis dependiente. A continuación sobreviene una fase de insomnio, debilidad e ilusiones aunque ya menos pronunciadas. 

El llamado "mal viaje" (reacciones psicológicas adversas) puede presentar un estado de pánico o brotes psicóticos. Los ataques de pánico generalmente duran 24 horas, pero pueden degenerar en estados psicóticos prolongados. 

La ingestión masiva exacerba el cuadro somático y puede producir complicaciones vitales que incluyen el coma, convulsiones, edema pulmonar no cardiogénico, parada respiratoria, crisis hipertensivas, taquicardia, hipertermia, rabdomiolisis y coagulopatía con pupilas extraordinariamente dilatadas.

Tratamiento:  

1º. La prioridad como con cualquier paciente intoxicado incluye el soporte de la vía aérea y la estabilización de los síntomas vitales, en casos de depresión del SNC o alteraciones hemodinámicas severas puede estar indicada la intubación orotraqueal y la VM. Si convulsiones: diacepan o barbitúricos. 

2º. En caso de marcada taquicardia e hipertensión: labetalol 20 mg intravenoso, con dosis adicionales si es preciso o una combinación de vasodilatador y betabloqueador (propanolol o esmolol y nitroprusiato) o bien fentolamina, nifedipina o nitroprusiato. 

3º. La mayoría de los casos de intoxicaciones por LSD son benignos y autolimitados resolviéndose espontáneamente en unas 12 horas. 

4º. No es necesaria farmacoterapia generalmente. A los pacientes severamente agitados se puede administrar 5-10 mg de diazepan. El clordiazepoxido intramuscular 50-100 mg en el adulto puede ser una alternativa en los paciente no colaboradores. El haloperidol 5-20 mg, intravenoso, intramuscular u oral puede ser utilizado en casos de extrema agitación y alucinaciones.

5º. Los ataques de pánico refractarios pueden ser tratados con benzodiacepinas vía oral: Diazepam 10-20 mg o cloracepato dipotásico 25-50 mg. La psicosis persistente de LSD: 100 mg al día de carbidopa. Los que presentan alucinaciones persistentes o psicosis y signos vitales estables deben de remitirse al psiquiatra para ingreso u observación. La psicosis por LSD se puede tratar con clorpromacina, que esta contraindicada en caso de "flashbacks" ya que puede exacerbarlos, indicándose en este caso haloperidol. 

FENILALQUILAMINAS (PEYOTE / MESCALINA) 

Puede causar estimulación del SNC y alucinaciones. Los efectos comienzan con náuseas y vómitos seguido de midriasis, fotofobia secundaria, visión borrosa, moderada taquicardia y taquipnea, hipertermia, piloerección, enrojecimiento, calambres abdominales, diarreas. Adormecimiento, vértigo, ataxia, nistagmo, debilidad, tremor, fasciculaciones y parestesias. 

Las alucinaciones puden ser olfatorias, táctiles, auditivas (raras), visuales y gustatorias, manteniendo buena memoria de las sensaciones experimentadas. Puede haber desorientación temporoespacial, labilidad emocional, paranoia y miedo. Se han documentado flashback, además de psicosis, ansiedad, depresión. Estos efectos psicológicos duran entre 6 y 12 horas.

Aunque la intoxicaciones no suelen ser mortales, sí pueden derivar en homicidios por conducta psicótica o suicidio. Dosis de 20-60 mg/kg han producido depresión respiratoria y del SNC.

El tratamiento es de soporte: observación y ocasionalmente administrar diazepam, haloperidol o clorpromacina para la agitación.

TETRAHIDROCANNABINOL 

Los efectos que suelen ser dosis dependiente dependen además del estado psicológico previo, de la escena y de la vulnerabilidad de los individuos. Comienzan pasados 20-60 minutos tras la ingestión y unos 10 minutos después de la inhalación. Aparece euforia y la taquicardia máxima así como discreta elevación de la tensión arterial a los 20 minutos y duran los efectos unas 3 horas. Por vía oral la sintomatología máxima se retrasa unos dos horas y la duración se alarga unas 6 horas. 

En la intoxicación por cannabis predominan los efectos del sistema nervioso central con trastornos del humor, cognitivos, de percepción temporoespacial y despersonalización. Con dosis muy pequeñas produce síntomas psíquicos en forma de sensación de extrañeza y puede aparecer un estado de somnolencia. Con dosis moderadas tiene dos fases: moderada euforia, exaltación de la psique, tendencia a la risa fácil y desmotivada, despersonalización (sensación de extrañeza e irrealidad sobre el propio ser), fuga de ideas, alteración de la percepción del tiempo (el tiempo parece fluir más lentamente) o de la secuencia de los acontecimientos, confundiendo pasado, presente y futuro, alteraciones de la memoria a corto plazo o del juicio, aumento a la percepción de los colores o de los sonidos, como una mejor percepción de la música, del olfato o del gusto. Le sigue una segunda fase de sensación de bienestar acompañada de relajación, somnolencia y perdida de la memoria reciente. Las alteraciones de la percepción y atención se pueden potenciar con el deterioro inducido por el alcohol. A dosis muy elevadas, crisis de pánico, alucinaciones, delirio, estado psicótico de tipo paranoide o bien pueden exacerbar una esquizofrenia, terminando en una fase depresiva, con ansiedad e incluso trastornos variables de la conciencia hasta el coma profundo con hipotonia e hiporeflexia y la depresión respiratoria fundamentalmente en ingestiones muy masivas y en caso de intoxicaciones en niños y sobre todo por vía digestiva.

Los síntomas físicos son: tos seca e irritativa, sequedad de boca y de garganta, broncodilatación, irritación de la mucosa nasal y laríngea. Palidez cutanea, sudoración, taquicardia (30 a 60 latidos por encima de su frecuencia basal), aumento del gasto cardíaco con poco o nulo aumento de la TA, hipotensión ortostática, cambios inespecíficos del ST, extrasístoles ventriculares. Síntomas de irritación del trato digestivo (nauseas y vómitos). Hipoglucemia y a veces cetoacidosis del tipo diabético. Inyección conjuntival que es muy característica (a veces el único signo de consumo de cánnabis). Parestesias en miembros, temblor fino, estimulación del apetito, alteraciones del equilibrio, de la marcha, nistagmo, desorientación e incapacidad para la concentración. Las pupilas pueden estar midriáticas por efecto del tóxico, en posición intermedia con reflejo fotomotor disminuido, ligeramente constreñidas o mióticas por un predominio del sueño en el cuadro clínico, visión amarilllenta y centelleo de los colores, disminución de la presión intraocular.

La infusión endovenosa produce nauseas, vómitos, cefalea, visión borrosa, disnea, dolor abdominal y diarrea, acompañados de fiebre, rigidez, mialgias, hipotensión, insuficiencia renal aguda, ictericia colestática, edema de pulmón, dolor y debilidad muscular, leucocitosis, trombocitopenia y en ocasiones hipoglucemia.  

A dosis muy elevadas puede producir pánico, paranoia, depresión, desorientación temporoespacial y alucinaciones francas en ocasiones psicosis aguda con idea de suicidio ansiedad, delirio, que puede durar entre uno y once días.

Tratamiento: 

No existen antídotos o formas para aumentar su eliminación y el tratamiento es sintomático y de soporte de las funciones vitales. 

 Las complicaciones psíquicas no suelen necesitar tratamiento salvo en caso de un "mal viaje" donde es fundamental el apoyo psicológico y el tratamiento es igual que el de las intoxicaciones por otros psicodélicos. El cuadro es autolimitado en 3-6 horas. La ansiedad moderada y los ataques de pánico responden bien a benzodiacepinas o neurolépticos (haloperidol), tranquilización y ambiente relajado y sin ruidos. Si agitación clorpromacina intramuscular 25-50 mg o haloperidol intramuscular 2-4 mg. En caso de psicosis aguda se debe de descartar otras drogas: anfetaminas, cocaína, o fenciclidina.  En caso de convulsiones Diazepam 10-20 mg intravenoso y protección de la vía aérea si es necesario. 

HONGOS ALUCINOGENOS 

Se han descrito en la intoxicación gran variedad de síntomas: ansiedad, ataques de pánico, agitación. Las especies Amanita muscaria o phanterina pueden contener cantidades variables de sustancias colinérgicas o anticolinérgicas que a veces producen un cuadro clínico muy complicado. Efectos anticolinérgicos: sequedad de boca y piel, fiebre, taquicardia, midriasis con visión borrosa, disminución de los ruidos intestinales, retención urinaria y alucinaciones. Efectos colinérgicos: miosis, bradicardia, salivación, lagrimeo, micción, defecación, cólicos y émesis. 

Lo más importante en la valoración de estos pacientes es indagar si ha ingerido una variedad mortal (vómitos, diarrea y dolor abdominal que comienza a las 6-12 horas de la ingestión) o una variedad psicotrópica. En general la intoxicación por una sola especie que comienza dos o tres horas después de la ingestión no es probable que sea causada por un hongo mortífero.

Psilocibina 

La psilocibina es la 4-fosforiloxi-N,N-dimetiltriptamina y la psilocina es la 4-hidroxi-N,N-dimetiltriptamina.. Es activa a dosis de 5-50 mg, de inicio más rápido que la LSD y sus efectos mayores se sienten a los 30 minutos durando unas 3-4 horas. La psilocina es casi dos veces más potente. El efecto comienza a los 15 minutos de la ingestión, con un pico a los 90 y duran no menos de 4 horas y un máximo de 12. 

Los síntomas consisten en enrojecimiento facial, moderada taquicardia, hipertensión, taquipnea, hipertermia, midriasis y visión borrosa, movimientos musculares compulsivos, hiperreactividad de los reflejos osteotendinosos, vértigo, ataxia, vómitos y parestesias. 

El abuso intravenoso ha producido vómitos persistentes, hipoxemia transitoria, cianosis perioral, elevación de LDH, transaminasas y fosfatasas alcalinas, fiebre, mialgias severas, con metahemoglobinemia y artralgia.

Los efectos psíquicos son colores, risas inapropiadas, distorsiones del tiempo y del espacio, afectación de la capacidad crítica, sentimiento de despersonalización y estado de adormecimiento y alucinaciones visuales y auditivas. Aunque los efectos duran solo 12 horas, algunos pueden tener alucinaciones durante 4 días. Pueden producir flashback, ataques de pánico y agitación extrema.

Como tratamiento se debe de dar ambiente relajado y vigilancia. La psicosis tóxica se puede tratar con haloperidol 5-10 mg intramuscular. La agitación y las convulsiones se tratan con Diazepam (0.1 -0.3 mg/kg). Si están extremadamente disfóricos y muestran signos de anticolinérgicos se puede administrar fisostigmina (0.5 mg en niños o hasta 2 mg en adultos) de forma intravenosa lenta. Si crisis colinérgica, atropina 0.01-0.03 mg/kg intravenoso. 

INHALANTES 

Son un grupo muy heterogéneo de sustancias químicas que se caracterizan por ser gaseosos o evaporizarse a temperatura ambiente. La mayoría son derivados hidrocarbonados que pertenecen a diferentes grupos. Se encuentran ampliamente distribuidos: gas natural, derivados del petróleo (butano, propano), gasolinas, queroseno, como solventes de grasas, pegamentos y pinturas. Como propelentes de aerosoles, extintores, líquidos refrigerantes y de frenos. Con lacas, barnices, tintes, quitamanchas, cementos, aceites, plásticos y resinas. 

La mayoría de estos productos son altamente lipofílicos por lo que difunden rápidamente en el SNC. Tienen después de la absorción pulmonar, unos niveles pico en 15 o 30 minutos haciéndose notar sus efectos en pocos minutos y pueden durar horas. La eliminación suele ser pulmonar, renal y por metabolismo hepático en menor o mayor medida.

Al inicio, producen hiperactividad y euforia posteriormente son depresores del SNC hasta llegar a la anestesia profunda. Generalmente producen alteraciones del estado mental con excitación, euforia, alucinaciones visuales y auditivas, hiperactividad, paranoia, conducta extraña y agresiva, y pueden llegar al coma con depresión respiratoria, hipotensión y convulsiones. Otras manifestaciones son ataxia, confusión, visión borrosa, diplopia, cefalea, incordinación, letargia, midriasis, nistagmo, habla confusa y tinnitus. Pueden tener molestias gastrointestinales, como náuseas, vómitos, dolor abdominal y diarrea. También pueden tener una historia crónica de tos, estornudos, disnea, palpitaciones, y dolor torácico.  

Su inhalación puede producir diferentes grados de hipoxemia por disminución de la FiO2 y también neumonitis al ser fuertemente irritantes, presentándose con síntomas respiratorios como roncus, sibilancias y cianosis. La cianosis es debida a asfixia, neumonitis, fallo cardíaco o metahemoglobinemia. 

En la exploración se encuentra inyección conjuntival, marcas y manchas cutáneas en la cara, alrededor de boca y nariz, así mismo halitosis característica al solvente. En la Rx puede haber infiltrados difusos. La intoxicación por tolueno produce debilidad generalizada incluso tetraparesia, náuseas, vómitos, dolor abdominal y hematemesis por gastritis irritativa, moderada acidosis metabólica, hipopotasemia e hipofosforemia, elevación de CPK, proteinuria, hematuria, piuria y acidosis renal tubular distal.

No producen dependencia física, pero si psíquica y tolerancia. El síndrome de abstinencia consta de cefaleas, vómitos, contracciones musculares y calambres. La utilización crónica acarrea manifestaciones neuropsiquiátricas como ataxia, confusión, ilusiones, alucinaciones, afectación de la memoria, paranoia, movimientos incontrolados, trastornos visuales, demencia y neuropatía periférica sensitivo-motora. Trastornos gastrointestinales en forma de dolor abdominal, hematemesis por gastritis crónica, depresión medular, disfunciones hepática, renal, cardíaca y rabdomiolisis. 

En los casos leves es necesaria una observación de 4-6 horas y se puede dar de alta si se resuelve sin secuelas. Tratamiento de soporte en casos graves con instauración de vía venosa, monitorización ECG, administración de 02 o bien intubación orotraqueal y ventilación mecánica especialmente si a la insuficiencia respiratoria se le asocia coma o convulsiones. 

Si aparecen convulsiones se usa diazepam intravenoso. En casos de intoxicación por tetracloruro de carbono se tratará con hemoperfusión con carbón activado, oxigenación hiperbárica y N-acetilcisteina. 

Si hay elevada carboxihemoglobinemia, administración de 02 a alto flujo en los pacientes conscientes y en caso de coma por medio de intubación y ventilación mecánica. 

Si hay metahemoglobinemia, azul de metileno a razón de 2 mg/kg en dosis repetidas pero sin sobrepasar la dosis total de 7 mg/kg. 

INTOXICACIÓN POR AMONIACO
Amoniaco a la presión atmosférica es un gas incoloro, pero detectable por su mal olor, e inflamable. 

En la industria se utiliza a concentraciones entre 27-30% consideradas como cáustico alcalino. Se utiliza en la fabricación de fertilizantes por su contenido en nitrógeno, en la industria textil, en la de plásticos, como solvente en la manufactura del cuero, así como para la fabricación de explosivos, productos farmacéuticos. 

El amoniaco gas por si mismo no es tóxico, pero al entrar en contacto con mucosas por su contenido en agua se convierte en hidróxido amónico con gran capacidad cáustica e irritante siendo este el responsable de las lesiones en vía aérea, aparato digestivo y ojos. Además de la lesión química también se produce lesiones por quemadura térmica al ser la reacción del agua con el amoniaco una reacción exotérmica.

La clínica según la zona afectada se caracteriza por: 

- Facial: Cefalea, sialorrea, la afectación ocular provoca sensación de quemazón, lagrimeo, intenso dolor, visión borrosa, opacificación corneal, iritis. 

-Pulmón: edema local que provoca obstrucción es el primer signo que aparece, posteriormente laringitis, traqueo-bronquitis, broncoespasmo, edema pulmonar, gran cantidad de secreciones traqueales que puede provocar obstrucción y atelectasia. 

-Gastrointestinal: La ingesta provoca intenso dolor en boca, tórax y abdomen, nauseas y vómitos. A las 48-72 horas se puede producir perforación gástrica y esofágica, que se complica con mediastinistis.

  -Piel: inicialmente intenso dolor que se sigue de formación de vesículas y ampollas y finalmente necrosis. 

Las determinaciones de laboratorio no son muy importantes excepto los hallazgos en gasometría arterial por la insuficiencia respiratoria secundaria a esta intoxicación. Los niveles de amoniaco en sangre no se correlacionan con la gravedad de la intoxicación. 

El tratamiento debe iniciarse a nivel extrahospitalario, retirando lo primero al paciente del lugar de la intoxicación, retirar toda la ropa y lavar toda la superficie con agua en abundancia, al igual que los ojos, iniciar fluidoterapia intensa para evitar las perdidas de líquidos a través de quemaduras. En caso de inhalación administrar oxigeno a flujos elevados, humidificado y si es necesario ventilación mecánica. Recomiendan muchos autores la realización de traqueostomía inmediata en lugar de la intubación, ya que esta puede verse dificultada por las lesiones y el edema existente en la vía aérea superior.

ANTICONVULSIVANTES

FENITOINA 

La fenitoína es el fármaco más utilizado para el tratamiento de las convulsiones, estando indicada en las crisis tonicoclónicas generalizadas, crisis parciales, convulsiones focales y neuralgia del trigémino. 

La fenitoína es un ácido débil soluble solo en medio alcalino, se absorbe en duodeno. Los niveles pico se alcanzan de dos a ocho horas despues de la administración de una dosis oral. 

El 90% de la fenitoína absorbida se une a las proteinas plasmáticas, principalmente a la albúmina. Es muy liposoluble por lo que difunde fácilmente dentro de todos los tejidos incluyendo el SNC.

Los efectos anticonvulsivantes de la fenitoína se consiguen con niveles plasmáticos de 10 a 20 microgr/ml. Esto se alcanza a los 45-60 min. de la administración intravenosa de una dosis de carga de 15 a 20 mg/kg, o tras una carga oral de 15 a 20 mg/Kg administrada durante 24 horas. La dosis de mantenimiento es de 4-6 mg/Kg de peso, administrada bien en una sola dosis o fraccionada en varias. La ingestión de más de 20 mg/Kg de peso en una sola dosis puede dar lugar a cuadros tóxicos.

Cuadro clínico. 

El cuadro clínico de una intoxicación aguda o crónica son similares. Inicialmente, la fenitoína afecta a la función cerebelosa y vestibular, si aumenta la concentración se afecta la función cerebral. Con niveles entre 20 y 40 microgr/ml la intoxicación es leve, pudiendo observarse como síntomas más frecuentes mareos, visión borrosa, diplopia y nauseas; además se puede producir ataxia, temblor, letargia, vómitos, dificultad para hablar, las pupilas pueden estar normales o dilatadas y nistagmo en todas direcciones. Con niveles más altos de fármaco el paciente estará confuso, con alucinaciones o presentará un comportamiento psicótico, progresando hasta que se produce depresión del SNC, con pupilas que reaccionan lentamente y disminución de la respuesta de los reflejos tendinosos profundos. 

Por encima de 90 microgr/Kg la intoxicación es grave y se produce coma y depresión repiratoria.

Los efectos cardiacos producidos por la fenitoína durante la administración intravenosa se deben al propilenglicol. Si se administra a una tasa de infusión mayor de 50 mg/mn puede aparecer bradicardia, hipotensión, fibrilación ventricular, alteraciones de la conducción, insuficiencia cardiaca, insuficiencia respiratoria y asistolia.

Tratamiento
Se debe tener una via venosa canalizada y monitorizada la función cardiaca. Si hay disminución del nivel de conciencia se administrara glucosa al 50%, tiamina y naloxona. 

Las convulsiones se tratarán con benzodiacepinas y la administración de un fármaco anticonvulsivante diferente. 

La descontaminación gastrointestinal incluirá lavado gástrico y administración de carbón activado. Como la fenitoína tiene circulacion enterohepática, la administración de dosis múltiples de carbón activado incrementara la tasa de eliminación. 

Debido a que la fenitoína tiene un alto grado de unión a las proteínas plasmáticas y se metaboliza a nivel del higado, la diuresis forzada, la hemodiálisis y hemoperfusión no tienen utilidad. 

ACIDO VALPROICO 

El acido valpróico (VA) y sus derivados representan un grupo de anticonvulsivantes  que se utiliza en monoterapia para el tratamiento de las ausencias y junto a otros anticonvulsivantes para el manejo de otros tipos de convulsiones ya sean parciales o generalizadas, y es un fármaco secundario para el tratamiento del estatus epileptico.

Dentro de sus niveles séricos terapéuticos que varían entre 50 y 100 microgr/ml, el 80-95% esta unido a las proteínas plasmáticas. El AV es metabolizado fundamentalmente en el hígado,  sus metabolitos sufren un proceso de glucuronoconjugación y excreción biliar con circulación enterohepática. A niveles terapéuticos, la vida media del ácido valpróico oscila entre 5 y 20 horas, pero en los casos de intoxicación puede ser incluso de 30 horas.  

Los niveles séricos de 180 microgr/ml o mayores se asocian a coma y depresión respiratoria, niveles por encima de 1000 microgr/mn usualmente se asocian con alteraciones neurológicas graves, incluyendo coma profundo y apnea, asi como alteraciones metabólicas graves ( acidosis, hipocalcemia ). Un paciente con un nivel sérico mayor de 1000 microgr/ml, tardará aproximadamente 3 dias para que los valores séricos estuviesen dentro del rango terapéutico.

 Cuadro clínico. 

La intoxicación por AV se caracteriza por una disminución global de la función del SNC, depresión respiratoria asi como una serie de alteraciones metabólicas. 

En la intoxicación aguda, se producira hipotensión, taquicardia moderada, disminución de la frecuencia respiratoria y disminución o elevación de la temperatura corporal. Alteración del nivel de conciencia que variará desde desorientación hasta obnubilación y coma profundo con depresión respiratoria. Tambien, se han descrito cuadros de confusión, temor, alucinaciones e hiperactividad, así como miosis. Se ha observado un aumento transitorio de los niveles sericos de transaminasas sin evidencia de alteración de la función hepática. Otras alteraciones de las pruebas de laboratorio consistirían en acidosis metabólica con anion GAP aumentado, hiperosmolaridad, hipocalcemia e hipernatremia. Hiperamoniemia asociada con vómitos, letargia y encefalopatía que puede ocurrir incluso a niveles terapéuticos.

Las complicaciones tardías de la intoxicación grave incluyen atrofia del nervio óptico, edema cerebral, síndrome de distres respiratorio del adulto y pancreatitis hemorrágica.

Tratamiento. 

El AV produce depresión respiratoria, la intubación electiva y la ventilación puede ayudar a prevenir las secuelas tardías de la hipoxia. Canalizar una via venosa y monitorizar la frecuencia cardiaca. Si se produce una disminución del nivel de conciencia se administrara glucosa y tiamina. La naloxona se ha descrito que aumenta el nivel de conciencia en determinados pacientes intoxicados con AV por lo que a todo paciente intoxicado con AV y en coma se debe hacer una prueba con naloxona a dosis altas ( hasta 10 mg ).

Se realizará lavado gástrico y administración de carbón activado en la intoxicación grave. 

En los pacientes con intoxicaciones muy graves, se debe valorar la utilización de métodos de depuración extracorporal, tales como la hemodiálisis y hemoperfusión. En los pacientes cuyos niveles sean superiores a 2000 microgr/ml, la diálisis debe considerarse una de los principales métodos de tratamiento. La hemodiálisis instaurada precozmente puede acortar el periodo de coma y prevenir cualquiera de las complicaciones neurológicas tardías. La hemoperfusión con carbón activado tiene un aclaramiento similar a la hemodiálisis.

CARBAMACEPINA 

La carbamacepina (CBZ) se usa en el tratamiento de varios tipos de alteraciones convulsivas, incluyendo crisis generalizadas tónico-clónicas, simples parciales o convulsiones parciales complejas. Esta indicada tambien para el tratamiento de la neuralgia del trigémino y del glosofaríngeo, dolor tabético y otras alteraciones afectivas. 

La mayoría de los casos descritos de intoxicaciones agudas son voluntarias. La intoxicación por sí misma no es grave, los pacientes se recuperan a las 48 horas aún después de la ingesta de dosis masivas. 

Los niveles terapéuticos oscilan entre 6-12 microgr/ml del fármaco original y de 1-4 microgr/ml de su metabolito epóxido.  

La absorción digestiva es rápida. Las concentraciones plasmáticas máximas se alcanzan entre 4 y 8 horas de su ingesta oral, pero puede tardar hasta 24 horas tras la ingesta de grandes dosis. La vida media de eliminación es de 18-65 horas para los adultos y de 8-19 horas para los niños. 

La CBZ disminuye la capacidad de las neuronas centrales de mantener potenciales de acción de descarga repetida a altas frecuencias. Parece que la CBZ afecta las estructuras del tronco cerebral y el cerebelo, mediante un mecanismo anticolinérgico central semejante a los antidepresivos tricíclicos.

Cuadro clínico. 

Los hallazgos clínicos sugestivos de una intoxicación por CBZ incluyen la triada coma, síndrome anticolinérgico y alteraciones del movimiento. 

El examen físico revelará caracteristicas comunes con la intoxicación por fármacos hipnótico-sedantes aunque con mayor efecto sobre el sistema cerebelo-vestibular, central y anticolinérgico periférico, y alteraciones del movimiento característicos de la intoxicación por neurolépticos.

Los signos y síntomas incluyen hipotensión, hipotermia, depresión respiratoria, obnubilación que progresara al coma, disminución o exaltación de los reflejos tendinosos profundos y disartria. El paciente puede estar tambien agitado, intranquilo, irritable, con alucinaciones o puede tambien tener convulsiones. Los signos de la disfunción cerebelo-vestibular serían nistagmo, ataxia, oftalmoplejía, diplopia y ausencia de los reflejos de ojos de muñeca. Los signos anticolinérgicos serían hipertermia, taquicardia sinusal, hipertensión, retención urinaria, midriasis e ileo. Los hallazgos físicos debido a la alteración de los neurotransmisores incluirían crisis oculógira, distonía, opistótono, coreoatetosis y balismo. 

Con respecto a los efectos adversos sobre la conducción miocárdica, incluiría prolongación del segmento P-R, QRS y del intervalo Q-T, asi como bloqueo cardiaco completo.  

Tratamiento

En pacientes con sospecha de ingesta de CBZ o están asintomaticos se les realizará vaciamiento gástrico y administración de carbón activado.

En los pacientes que han ingerido varios gramos de CBZ, que presentan signos evidentes de intoxicación o niveles plasmáticos muy elevados, se aconseja su ingreso en una UCI, se debe mantener una monitorización electrocardiográfica contínua para detectar arritmias o trastornos de la conducción. Realizar  lavado gástrico, previa protección de la via aérea si es preciso, para evitar la posibilidad de broncoaspiración de contenido gástrico. Al final del lavado gástrico se administrara carbón activado por sonda nasogástrica, a una dosis de 50-100 gr y posteriormente cada dos horas a dosis de 12,5 gr hasta que los niveles plasmáticos se encuentren dentro de los límites terapéuticos. La administración de múltiples dosis de carbón activado aunque se inicie hasta 10 horas después de la ingesta de CBZ, reduce la vida media y es tan eficaz como la hemoperfusión.

Las convulsiones y demás complicaciones, como las alteraciones hemodinámicas, deben tratarse con las medidas convencionales.

ANTIDEPRESIVOS 

Los antidepresivos cíclicos constituyen, tras las benzodiacepinas, la segunda causa más frecuente de intoxicación medicamentosa en nuestro medio. 

 A dosis terapéutica, los antidepresivos cíclicos se distinguen unos de otros por su capacidad para inhibir la recaptación de neurotransmisores (norepinefrina, dopamina, serotonina), sus efectos anticolinérgicos y antihistamínicos, así como, sus efectos sedantes. Por el contrario, a dosis tóxicas estas diferencias no son importantes ya que son similares. 

CUADRO CLÍNICO 

El comienzo de los síntomas en caso de intoxicación por ADCs ocurre de forma precoz. La mayoría de los signos y síntomas se producen dentro de las primeras 6 horas tras la ingestión. El cuadro puede progresar de forma brusca e impredicible, pasando el paciente de estar despierto y alerta, a tener, hipotensión, arritmias y convulsiones en menos de una hora. 

Alteraciones cardiovasculares 

· Alteraciones del intervalo QRS. La prolongación del intervalo QRS es una de las alteraciones más características de la intoxicación grave por ADCs. Es típica la aparición de un complejo QRS terminal de 40 msg con una desviación del eje a la derecha en el plano frontal entre 130 a 270 grados, mostrando un ensanchamiento de la onda S en las derivaciones I y aVL y de la onda R en la derivación aVR.

· Taquicardia sinusal. La alteración del ritmo cardíaco más frecuentemente asociada a la intoxicación por ADCs es la taquicardia sinusal, la cual esta presente en más del 50% de los pacientes. La taquicardia sinusal puede estar agravada por la hipoxia, hipotensión, hipertermia o el uso de agonistas beta-1-adrenergicos.

· Arritmias ventriculares La taquicardia ventricular es la arritmia ventricular más frecuente por intoxicación por ADCs. La taquicardia ventricular se produce en pacientes con una marcada prolongación del complejo QRS e hipotensión y puede ser precipitada por la aparición de convulsiones. Otros factores precipitantes pueden ser la hipoxia, hipotermia, acidosis y el uso de agonistas beta-1-adrenérgicos. La mortalidad en los pacientes con taquicardia ventricular es alta. La fibrilación ventricular generalmente es una arritmia terminal que se produce como complicación de la taquicardia ventricular y la hipotensión. Las torsades de pointes también se han descrito en las intoxicaciones por ADCs, pero es poco frecuente y puede producirse a las dosis terapéuticas de algunos ADCs. 

· La hipotensión en los pacientes intoxicados por ADCs se produce por una disminución de la contractilidad miocárdica y vasodilatación. 

Alteraciones del sistema nervioso central

· Coma La depresión del nivel de conciencia se produce por lo general, en pacientes con un complejo QRS prolongado. 

· Delirio. Se caracteriza por agitación, desorientación o conducta psicótica. El mecanismo parece que es debido al bloqueo colinérgico a nivel del sistema nervioso central, por lo que puede acompañarse de otros signos anticolinérgicos tales como hipertermia, sequedad de piel, midriasis, taquicardia sinusal, ileo y retención urinaria.

· Convulsiones y mioclonias Las convulsiones se producen con mayor frecuencia en las primeras horas tras la ingestión y suelen ser generalizadas y breves. 

· Hipertermia Es debida a la producción excesiva de calor (convulsiones, mioclonias o agitación) junto con una alteración de los mecanismos de disipación de ese calor (disminución de la sudoración). La muerte o las secuelas neurológicas se producen en los pacientes intoxicados cuando la temperatura corporal supera los 41ºC durante varias horas. 

TRATAMIENTO 

En los pacientes despiertos y conscientes se administrará una dosis de carbón activado. En el caso de que el paciente haya tomado antidepresivos cíclicos clásicos (amitriptilina, nortriptilina, imipramina, desipramina, clomipramina, doxepina, protriptilina y maprotilina) puede ser observado en la sala de urgencias si está asintomático. El período de observación debe abarcar unas 6 horas, y durante este periodo el paciente debe tener monitorizado el ritmo cardiaco y canalizada una vía venosa. Antes del alta hospitalaria estos pacientes deben ser evaluados por un psiquiatra. 

En los pacientes sintomáticos si hay disminución del nivel de conciencia o hipoventilación, se debe aislar la vía aérea y ventilar al paciente para evitar la acidosis respiratoria. 

La descontaminación gástrica se realizará, mediante lavado gástrico, estando contraindicado el jarabe de ipecacuana. Posteriormente, se administraran de 50 a 100 gr de carbón activado (aproximadamente 1 gr/kg de peso); a la vez que administramos un catártico. Si hay disminución del nivel de conciencia, administraremos de 25-50 gr de glucosa ( 0.5 a 1 gr/kg ), 2 mg de naloxona y 100 mg de tiamina, todo por vía intravenosa. 

Administrar dosis sucesivas de carbón activado, cada 4 horas hasta que el paciente despierte.

Las convulsiones suelen ser breves y simples, y se trataran con benzodiacepinas. En el estatus epiléptico (frecuente con la amoxapina) hay que prevenir el desarrollo de acidosis, hipertermia y rabdomiolisis, por lo que se usan dosis altas de benzodiacepinas ( 30 a 50 mg de diacepan ). 

La hipotensión es otra complicación frecuente. Inicialmente, se tratará con reposición de volumen con una solución de bicarbonato, con la cual, al mismo tiempo alcalinizaríamos el suero y repondríamos los líquidos. Para ello utilizaremos 1000 ml de una solución de glucosa al 5% a la que se le añaden de 100 a 150 mEq de NaHCO3. Si la función renal es normal y el potasio sérico no esta elevado añadiremos de 20 a 40 mEq de ClK. En un paciente adulto, una dosis inicial de aproximadamente 200 a 300 ml hora. 

En cuanto a las alteraciones de la conducción ( complejo QRS mayor de 100 msg en las derivaciones de los miembros ) y las arritmias ventriculares, el tratamiento de elección es la alcalinización. Si las arritmias ventriculares no responden a la alcalinización, pueden hacerlo a la lidocaína. En los pacientes con riesgos de hipertermia ( aquellos con agitación, mioclonias y convulsiones ) la temperatura corporal se debe medir cada 30 mn. Una temperatura corporal de más de 41ºC puede producir un daño neurológico definitivo. Las medidas estándares de enfriamiento, incluirían, la aplicación externa de hielo o el lavado gástrico con agua helada. 

PRONOSTICO 

Una vez superadas las primeras 24 horas, sin que aparezcan ninguna de las complicaciones principales ( hipoxia, convulsiones prolongadas, acidosis profunda, hipertermia y alteraciones del complejo QRS ) la evolución suele ser favorable.

BENZODIACEPINAS
Las benzodiacepinas tienen un grado variable de efectos sedantes, hipnótico, amnesico, ansiolítico, anticonvulsivante y relajante muscular. El alprazolam, es la benzodiacepina más nueva y tiene además un significativo efecto antidepresivo. Por lo tanto, estan indicadas en el tratamiento de la ansiedad, depresión, terrores, insomnio, alteraciones músculo esqueléticas, convulsiones, síndrome de abstinencia al alcohol y como tratamiento coadyuvante en la anestesia. Debido a su amplia disponibilidad, es la intoxicación medicamentosa más frecuente. Generalmente, se produce por la ingestión del fármaco con fines autolíticos, con frecuencia acompañado de alcohol etílico y otras sustancias. 

Ejercen su acción al actuar sobre unos receptores a nivel del SNC, los cuales forman parte del complejo macromolecular del receptor del acido gamma-aminobutírico. La unión del GABA o del GABA más una benzodiacepina produce una alteración en la permeabilidad de los canales de cloro, con el posterior incremento del flujo de cloro y la hiperpolarización de la célula. EL pico sérico se produce unas tres horas después de la ingestión, siendo su metabolismo hepático.

Cuadro clínico 

A dosis terapéuticas, las benzodiacepinas producen un grado variable de sedación, somnolencia, letargia y laxitud, sobre todo al inicio del tratamiento. Tambíen puede observarse disartria, ataxia, incoordinación motora, alteraciones de la conciencia y amnesia, siendo menos frecuente la aparición de fatiga, cefalea, visión borrosa, vértigo, nauseas y vómitos, diarrea, artralgias, dolor torácico e incontinencia urinaria. La frecuencia y gravedad con que aparecen estos efectos parece incrementarse con la edad.

Las benzodiacepinas administradas a dosis altas, producen depresión respiratoria y cardiovascular de forma indirecta, al deprimir el SNC.

Los efectos adversos observados tras la administración intravenosa, incluyen paro respiratorio y cardiaco, hipotensión y flebitis en el lugar de la inyección. Existiendo una enorme variabilidad en la respuesta individual a la administración intravenosa de diazepan. El midazolam administrado por via intravenosa, es una benzodiacepina con una acción de cuatro a cinco veces más potente que el diazepam; se ha asociado a cuadro de depresión respiratoria y paro cardiorespiratorio cuando se utiliza a dosis altas.

En los casos de sobredosis se produce depresión del SNC, encontrándose los pacientes somnolientos, estuporosos con ligera disminución del nivel de conciencia, pero sin focalidad neurológica y se pueden despertar tras estímulos verbales o dolorosos. El coma profundo, la hipotensión marcada, la depresión respiratoria y la hipotermia es infrecuente, a menos que simultaneamente se hallan ingerido otras sustancias.

Pruebas de laboratorio 

En los pacientes con sobredosis por benzodiacepinas, se debe realizar un estudio hematológico, de orina y gases arteriales, y electrocardiograma.

Tratamiento 

El manejo de la vía aérea es la medida básica, estando la intubación traqueal indicada si el nivel de conciencia del paciente esta disminuído. Si hay disminución del nivel de conciencia, inicialmente se administrará glucosa, tiamina y naloxona. Para disminuir la absorción del fármaco se recurrirá al vaciamiento gástrico mediante lavados o administración de jarabe de ipecacuana, siempre que no hayan transcurrido más de dos o tres horas desde la ingestión. Seguidamente, se administrará una dosis de carbón activado (1 gm/kg ) junto con un catártico. Si el paciente no mejora se puede administrar otras dosis de carbón activado, vigilando la posible intolerancia gástrica al mismo, en forma de vómitos y con el consiguiente riesgo de broncoaspiración.

El flumazenil es un antídoto que es una imidazodiacepina que actúa de forma competitiva inhibiendo los receptores de las benzodiacepinas, revirtiendo los efectos sedantes y ansioliticos. Se recomienda administrar 0.2 mg (2 ml) por vía intravenosa durante 30 segundos, seguidos de 0,3 mg al cabo de un minuto, 0.5 mg a los dos minutos y 0.5 mg cada minuto hasta alcanzar una dosis total de 3 mg. Si se observa una respuesta parcial, se administran nuevas dosis de 0.5 mg hasta totalizar 5 mg. Si la sedación o la depresión respiratoria recidiva, se puede añadir al tratamiento anterior una infusión continua de 0.1-0.5 mg/hora.

INTOXICACIONES POR CIANURO 

Su mecanismo de acción fundamental es al igual que el monóxido de carbono de tipo asfixiante, al impedir la utilización del oxigeno por parte de los tejidos. 

Fuentes de exposición 

El cianuro podemos encontrarlo en diversas formas: 

- Glucósidos cianogénicos: La amigdalina es una sustancia que a nivel del intestino puede convertirse en cianuro por bacterias. La contienen la almendra amarga, sorgo, algunas especies de cesped, bambú, guisantes, linaza. 

- Gas cianuro: el ácido cianídrico se utiliza como insecticida y raticida, se libera en refinerías petrolíferas, minería, galvanoplastia, industria metalúrgica, refinamiento de metales preciosos.

Cianuro en forma sólida o líquida: las sales de cianuro se usan en la extracción y limpieza de metales, en la minería, como componente de sustancias utilizadas en laboratorios fotográficos. 

- Nitrilos (acetonitrilo, propionitrilo): estas son sustancias que se metabolizan en el organismo y liberan cianuro, por lo que tras ser absorbidos (generalmente a través de la piel aunque también pueden provocar intoxicaciones por inhalación puesto que algunos compuestos liberan ácido cianídrico en forma de gas), provocan sintomatología retardada unas 12 horas. Estos compuestos se utilizan sobre todo en la industria química. 

-  Otra fuente de posible exposición es la farmacológica, especialmente por nitroprusiato.

Toxicocinética  y fisiopatología
La puerta de entrada a esta intoxicación puede ser tanto oral, respiratoria como cutánea. La absorción es por lo general muy rápida (segundos para la vía respiratoria y unos 30 minutos para la vía digestiva) y por lo tanto los efectos del cianuro se hacen patentes en pocos minutos.

La eliminación se realiza en un 80% en forma de tiocianato por vía renal. Las dosis letales para las sales de cianuro son 200-300 mgr mientras que para el ácido cianídrico es de 50 mgr.

El mecanismo de acción del cianuro sería su unión con las enzimas mitocondriales del complejo citocromo oxidasa inhibiendo la cadena respiratoria celular al impedir el transporte de electrones. El efecto final es un acumulo de piruvato al bloquearse el ciclo de Krebbs, que debe ser metabolizado hacia lactato que conduce a una acidosis láctica. 

Clínica 

Las consecuencias de la intoxicación por cianuro se deben a una anoxia hística por imposibilidad de utilización del oxigeno en la cadena respiratoria celular. Los órganos más afectados son el SNC y el sistema cardiovascular.

Existen dos hallazgos que pueden orientarnos hacia el diagnóstico: el olor a almendras amargas y la desaparición de la diferencia entre arterias y venas a nivel de la retina, debido a una disminución en la diferencia arteriovenosa de oxígeno al disminuir la extracción tisular de oxígeno.

Así exposiciones respiratorias de >270 ppm desarrollan un cuadro clínico mortal en menos de 1 minuto, concentraciones de cianuro en el aire inspirado de 100-200 ppm pueden ser fatales en exposiciones más largas, y con niveles de 100 ppm se producen síntomas moderados o graves con exposiciones de más de 1 hora. según Rumack niveles 0-0.3 microgr/ml son normales en individuos normales, en fumadores se pueden encontrar niveles de hasta 0.5 microgr/ml sin que ocasionen clínica. Cuando la determinación de cianuro en sangre oscile entre 0.5 y 1 microgr/ml la clínica suele ser leve, entre 1 y 3 microgr/ml aparece un cuadro grave con alteraciones neurológicas graves y cuando supera los 3 microgr/ml se supera la dosis letal. Inicialmente aparecen cefalea, vértigo, ansiedad, disnea, taquicardia e hipertensión, nauseas, vómitos, todos ellos síntomas muy inespecíficos. En caso de intoxicaciones más graves el cuadro evoluciona apareciendo disminución del nivel de conciencia, convulsiones, trismus y opistótonos y a nivel cardiovascular edema agudo de pulmón, arritmias, bradicardia e hipotensión. 

Diagnóstico y pruebas complementarias 

El diagnóstico definitivo viene dado por la determinación de los niveles de cianuro.

la pO2 está exageradamente elevada debido a una falta de extracción de oxigeno a nivel periférico, lo cual provoca una disminución de la diferencia arteriovenosa de oxigeno.

Es mandatorio la realización de un ECG y la monitorización continua cardíaca para la detección de arritmias, siendo las más frecuentes las taquiarrítmias, ritmo idioventricular, bloqueo A-V completo.

Tratamiento 

 Las primeras medidas incluyen soporte vital avanzado evaluando la vía aérea, asegurando aporte de oxigeno a concentración elevada y si es necesario intubación orotraqueal y ventilación artificial, mantener estabilidad hemodinámica y tratamiento sintomático de las complicaciones como arritmias, o convulsiones. 

Junto con ello es importante iniciar precozmente las medidas de detoxificación para evitar la absorción de cianuro remanente: en caso de intoxicación vía respiratoria retirar al enfermo del foco de exposición, cuando la vía de entrada es la cutánea lavar intensamente la piel con agua, y si la vía de absorción es la digestiva, evitar la provocación del vómito por el riesgo de aspirado, realizar lavado digestivo a través de sondaje nasogástrico, el carbón superactivado podría ser útil, y finalmente administrar un catártico.

Una vez que se dispone de una vía venosa se inicia administración de nitrato sódico en solución al 3% a una dosis para adultos de 0.9 mgr/kgr/gr de hemoglobina, hasta una dosis máxima de 300-450 mgr, a una velocidad de 2-5 ml/min, y para niños 10 mg/kg. En caso de no producirse respuesta repetir el tratamiento tras 30 minutos pero con la mitad de dosis. Con ello se consiguen niveles de metahemoglinemia del 20-30%, los cuales deben ser monitorizados para mantenerlos por debajo del 40%. 

Tras la administración del antídoto hay que administrar tiosulfato sódico como dador de grupos sulfuros que faciliten la conversión del cianuro en tiocianato a nivel hepáticO. La dosis a infundir vía intravenosa es de 12.5 gr de solución al 25%, es decir, 50 ml. En niños la dosis es de 1.65 ml/kg de solución de tiosulfato al 25 %. 

INTOXICACIÓN POR MONÓXIDO DE CARBONO 

Constituye la intoxicación por monóxido de carbono (CO), la causa más frecuente de muerte por tóxicos después de las sobredosis de drogas.  

Es este un gas que se caracteriza por ser menos denso que el aire, incoloro, inodoro y sin sabor, que no tiene características irritantes, pues su mecanismo de acción es asfixiante. Se origina en la combustión incompleta de materiales que contienen carbono en su composición. 

Fuentes de intoxicación 

De forma exógena el CO se produce por la combustión de materiales con carbono en ambientes pobres en oxigeno:  

- Maquinaria de combustión interna (motores de automóviles).

- La industria constituye el 20% de la producción total de CO. Los trabajadores más expuestos son los de la industria del metal, mineros, mecánicos, almacenes de carga y descarga por la maquinaria de traslado. 

- A nivel doméstico la producción de monóxido de carbono se origina en los calentadores de agua, cocinas, chimeneas y radiadores que utilizan como combustible el butano, propano o gas natural. 

- El fuego continúa siendo la causa más frecuente de muerte por intoxicación por monóxido de carbono. 

Toxicocinética y fisiopatología 

El monóxido de carbono es rápidamente absorbido por los alveolos, pasando a la sangre donde se une a la hemoglobina. Una vez en la sangre el CO se une con la hemoglobina con una afinidad unas 210-270 veces superior a la del oxigeno, formando un compuesto denominado carboxihemoglobina, además de ligarse a otras hemoproteínas localizadas a nivel tisular como son la mioglobina (especial afinidad por músculo cardiaco), la citocromo oxidasa, el citocromo P450 y la hidroperoxidasa; así que el escaso oxigeno transportado es difícilmente cedido a los tejidos para su utilización, provocando todo ello hipoxia. 

Clínica 

En intoxicaciones leves o moderadas los síntomas son muy inespecíficos. Por órganos y aparatos, nos vamos a encontrar la siguiente sintomatología: 

 SNC  En intoxicaciones leves se describen fundamentalmente cefalea (secundaria a la vasodilatación refleja a la hipoxia tisular), fotofobia, vértigo, nauseas, irritabilidad. Conforme se va agravando el cuadro llegan a aparecer alteraciones cognoscitivas, ataxia, convulsiones y disminución del nivel de conciencia, directamente relacionados con la hipoperfusión y no tanto con los niveles de carboxihemoglobina. 

En intoxicaciones más graves (carboxihemoglobina mayor del 50%) aparecen alteraciones del nivel de conciencia, que pueden acompañarse de convulsiones tónico-clónicas generalizadas, los reflejos osteotendinosos suelen estar aumentados, asociado a rigidez muscular generalizada. En la TAC puede encontrarse edema cerebral difuso como hallazgo muy precoz y en estudios posteriores pueden aparecer lesiones de isquemia cerebral localizadas sobre todo en aquellas zonas de menor aporte sanguíneo como son hipocampo, globo pálido. Estos hallazgos se correlacionan más con el grado de hipotensión que con el de hipoxemia. Los enfermos en coma con alguno de dichas imágenes en la TAC se asocian a un peor pronóstico.

 Cardiovascular Por efecto tóxico directo sobre el miocardio el CO puede provocar arritmias cardíacas que constituyen la causa más frecuente de muerte precoz en esta intoxicación. La hipoxemia puede desencadenar angor o incluso infarto agudo de miocardio. Los signos clínicos más frecuentes son hipotensión, taquicardia y depresión de la función miocárdica. 

Pulmón. Respiración superficial, taquipnea y disnea son los hallazgos más frecuentes. En intoxicaciones graves es frecuente la aparición de edema pulmonar no cardiogénico, así como fallo cardíaco congestivo y puede provocar hemorragia pulmonar.

Riñón. La lesión renal más frecuente es la secundaria a rabdomiolisis y mioglobinuria. El CO por acción directa puede desarrollar necrosis tubular y fallo renal. 

Otros A nivel cutaneomucoso piel "rojo cereza" con niveles de carboxihemoglobina superiores al 40%. Las alteraciones más frecuentemente son la cianosis y las lesiones ampollosas, que afectan a las áreas de presión.

Las manifestaciones oftalmológicas más frecuentes son los defectos visuales, ceguera, papiledema, hemorragias retinianas. A nivel del sistema audiovestibular son lesiones del laberinto, del octavo par y de los núcleos del troncoencéfalo que se traducen en hipoacusia, ataxia, nistagmus, acufenos.

Diagnóstico y pruebas complementarias. 
Ante la sospecha se meden los niveles de carboxihemoglobina. La determinación puede hacerse  en muestra sanguínea arterial o venosa.

Los niveles de pCO2 suelen estar descendidos debido a la taquipnea. La acidosis metabólica es  mayor cuanto mayor sea la gravedad de la intoxicación y se debe al acumulo de ácido láctico que provoca una acidosis con anión GAP elevado.

En todo enfermo sintomático debe realizarse una radiografía de tórax en busca de afectación pulmonar como son infiltrados alveolares, o en casos más graves edema pulmonar o incluso hemorragias; un ECG en caso de intoxicación moderada, dolor torácico o si existe cardiopatía isquémica previa. 

En intoxicaciones graves y  si existen alteraciones neurológicas graves realizar una TAC craneal en busca de edema cerebral o áreas de hipodensidad que indican lesión isquémica.

Tratamiento 

Lo primero es la retirada del intoxicado de la fuente de exposición y mantener libre la vía aérea para asegurar una correcta ventilación seguidamente administrar oxígeno a la mayor concentración posible. Si existe una insuficiencia respiratoria grave o el nivel de conciencia es bajo la ventilación debe realizarse a través de intubación orotraqueal. Posteriormente coger vía venosa para la extracción de muestra sanguínea con el fin de hallar los niveles carboxihemoglobina y asegurarnos una vía de administración de fluidos y fármacos. 

El tratamiento fundamental es el oxígeno, que debe ser administrado a una concentración del 100%.En cuanto a la aparición de arritmias su tratamiento se basará en la administración de antiarrítmico adecuado junto con oxigenoterapia. La monitorización debe extenderse al menos durante 24 horas.

Aquellos pacientes con intoxicaciones leves y que mejoren tras la administración de oxígeno al 100% pueden ser dados de alta directamente desde el Servicio de Urgencias a su domicilio, sin olvidar que en unas 3 semanas deberían ser nuevamente explorados para detectar alteraciones neuropsiquiátricas retardadas.

INTOXICACION POR OPIACEOS
 

En nuestro medio esta intoxicación se presenta casi siempre como consecuencia de una sobredosis accidental de un derivado opiáceo, preferentemente la heroína por inyección, al utilizarla por primera vez o al consumir droga con mayor pureza o cantidad.

FISIOPATOLOGÍA

Los opioides incluyen a los 20 alcaloides naturales de la amapola del opio, adormidera o Papaver somniferum o de algunas otras de la misma familia botánica y los derivados semisintéticos y sintéticos. Se absorben rápidamente por todas la vías excepto por la piel. La mayoría se metabolizan por conjugación hepática siendo excretado el 90% de forma inactiva por la orina. Son depresores del SNC. Tienen propiedades analgésica e hipnóticas, sedantes y euforizantes. Se clasifican en agonistas puros (codeína, meperidina, metadona, heroína, morfina, oxicodona, fentanilo, difenoxilato, propoxifeno), agonistas parciales (buprenorfina), antagonistas/agonistas (butorfanol, nalbufina, pentazocina) y antagonistas puros (naloxona, naltrexona, nalmefene). 

Producen dependencia física, psíquica y síndrome de abstinencia, bien con la supresión o con la administración de un antagonista. 

Interactúan con receptores específicos del SNC inhibiendo la actividad de las fibras dolorosas. Estos receptores están distribuidos ampliamente en el SNC, periférico y en el tracto gastrointestinal. 

Los efectos máximos se ven a los 10 minutos tras la administración intravenosa, a las 30 después de intramuscular y a los 90 después de ingestión oral. Son metabolizados rápidamente por el hígado y excretados por la orina, la mayoría no se depositan salvo el propoxifeno y la brupenorfina que son solubles en las grasas y tienen una duración prolongada en la sobredosis

CLINICA 

La intoxicación por opioides viene presentada por la triada: depresión del sistema nervioso central, miosis y depresión respiratoria. El diagnostico se confirma buscando sitios de venopunción y al revertir los síntomas con naloxona. 

La depresión del SNC oscila desde el adormecimiento, al coma profundo y arreactivo. En algunos casos se puede ver excitación paradójica, aumento del tono muscular y convulsiones.

La miosis está presente en la mayoría de los casos, aunque puede haber midriasis en el caso de coingestión de otras drogas, o ser consecuencia de la hipoxia, hipoglucemia, estado preagónico o del efecto propio de algunos opioides.

El edema agudo de pulmón no cardiogénico ocurre hasta en un 50% de los casos de intoxicación por heroína e implica una alta mortalidad. La depresión respiratoria contribuye a la broncoaspiración e insuficiencia respiratoria.

No tienen efecto depresor miocárdico inotrópico ni cronotrópico salvo el propoxifeno, la meperidina y la pentazocina. El propoxifeno puede producir alteraciones de la conducción cardíaca debido a bloqueo de los canales de sodio (ensanchamiento del QRS, diferentes grados y tipos de bloqueos, fibrilación ventricular, hipotensión, EV, disminución de la contractilidad). Estos efectos pueden responder al tratamiento con bicarbonato sódico.

Pueden tener tromboflebitis, linfangitis, linfadenitis y celulitis que causan obstrucción del drenaje venoso y linfático apareciendo manos hinchadas y contracturas en flexión de los dedos. La inyección intrarterial involuntaria producen inflamación y dolor súbito y pueden progresar hasta gangrena en la región regada por la arteria. Las inyecciones intradermicas pueden causar abscesos locales, necrosis y ulceras.

Los principales problemas orgánicos del uso crónico de opiáceos derivan del uso de la vía intravenosa y del habito de los drogadictos de compartir el material inyectable: hepatitis, endocarditis, abscesos y úlceras cutáneas, celulitis, candidiasis, septicemia, embolias pulmonares y retinianas de talco, tétanos, aneurismas micóticos, abscesos de cuello, arritmias, amiloidosis y síndrome nefrótico, mioglobinuria, disminución de la agudeza visual, escotomas, y los síntomas y síndromes relacionados con el SIDA.

SINDROME DE ABSTINENCIA 

Consiste en los síntomas físicos que se desarrollan al suspender la administración. Surge un deseo vehemente de consumir el opiáceo: a las 8-12 horas del último consumo aparece ansiedad, anhelo por la droga, sensación de debilidad, tos, lagrimeo, rinorrea, sialorrea, estornudos, irritabilidad e hipersudoración y nauseas. Es seguido de una segunda fase de intranquilidad bostezos e insomnio y aumento de los síntomas anteriores. Una tercera fase a las 20-30 horas que llega a un máximo a las 36-72 horas y que desaparece lentamente entre los 7 y 14 días y que consiste en escalofrios, aumento de la temperatura corporal, hipertensión arterial, taquicardia, palidez, taquipnea, piloerección, sudoración profusa, conducta agitada, midriasis, estrabismo, hiperglucemia, erección y eyaculación espontaneas, hipermenorrea, nauseas, vómitos, salivación, molestias gastrointestinales en forma de retortijones y diarreas, perdida de peso, dolores musculares, temblores, rigidez, paresias y convulsiones clónico episódicas. 

Los fármacos más adecuados para tratar la abstinencia son las benzodiacepinas (diazepam o clodiazepóxido).

DIAGNOSTICO DIFERENCIAL 

Con situaciones que puedan producir miosis como la intoxicación con fenciclidina (además: taquicardia, hipertensión, trémor y rigidez), el ACV de tronco de encéfalo (hiperventilación neurógena e hipertensión), la intoxicación con organofosforados (generalmente existen fasciculaciones, hiperperistaltismo intestinal con vómitos, diarrea, broncorrea y olor característico), la intoxicación con fenotiacinas (trastornos ECG, taquicardia e hipotensión) y la intoxicación con clonidina (bradicardia, bradipnea e hipotonia y gran labilidad hemodinámica). La intoxicación por Zolpidem un inductor del sueño que actúa a nivel de los receptores de las benzodiacepinas. También se debe de hacer el diagnostico diferencial con los trastornos hidroelectrolíticos (hipo e hipernatremia, hipercalcemia), hipotermia, hipoglucemia, infecciones y traumatismo del SNC y ACV.

TRATAMIENTO 

El tratamiento se basa en el adecuado uso de la vía aérea y en el empleo del antídoto naloxona. 

1.   Mantenimiento de la permeabilidad de la vía aérea y ventilación. Si es preciso, utilizar la resucitación cardiopulmonar. 

2. Utilizacion del antagonista específico: si se sospecha que es adicto Naloxona 0.4 mg vía intravenosa o subcutanea, que se puede repetir cada minuto para evitar el síndrome de abstinencia y hasta los 2 mg. Si no se sospecha que sea adicto se administrará 2 mg como dosis inicial. En caso de buena respuesta, recuperara la frecuencia respiratoria y el color, desaparecerá la miosis y finalmente se despertará o mejorará el nivel de conciencia. Si hay poca respuesta inicial (como puede ocurrir con la metadona, buprenorfina, petidina o el propoxifeno) el antagonismo puede requerir grandes dosis, se pueden administrar 2 mg cada 2-5 minutos hasta un total de 10 mg. En el niño la dosis es de 0.001 mg/kg y si no hay reacción debe de aumentarse a 0.01 mg/kg.

La vida media de la naloxona es de 30 a 100 minutos, mucho mas corta que la mayoría de opioides (la heroína 3-4 horas) por lo que se requiere que el paciente con sobredosis por vía intravenosa sea observado como mínimo 6 horas. Todos los pacientes que han precisado de naloxona después de una sobredosis oral deben de ser vigilados como mínimo 12 horas y solamente 6 horas si están asintomáticos y no han necesitado de naloxona y son adultos. Si son niños deben de ser ingresados y monitorizados durante 12-24 horas. 

En intoxicaciones con opioides con larga vida media como metadona o difenoxilato (hasta 15 horas) se puede continuar con un goteo de naloxona a un ritmo de 2/3 de la dosis inicial requerida para revertir la depresión respiratoria, cada hora en infusión continua. La naloxona se puede administrar vía plexo venoso sublingual, subcutánea, intramuscular o intratraqueal (esta a 2-3 veces la dosis inicial diluidos en 5 ml de suero fisiológico). 

3. Si no hay respuesta, pensar en la posibilidad de que haya benzodiacepinas involucradas en la intoxicación. En este caso recurrir a Flumazenil a dosis de 0.2 mg intravenoso en 15 segundos hasta un máximo de 1 mg y si hay respuesta o es efímera se recurrirá a la perfusión de 0.2 mg por hora. 

Si tampoco hay respuesta pensar en otro depresor del SNC y administrar Tiamina 100 mg intramuscular o intravenosa diluidos lentamente. Glucosa al 50% y Oxígeno. 

4. En las sobredosis por vía oral se administrará carbón activado con o sin lavado gástrico según el nivel de consciencia. Se debe de evitar el jarabe de ipecacuana, pero en el paciente consciente se intentará provocar el vómito. 

5. Si convulsiones, se administraran benzodiacepinas. Las convulsiones prolongadas o resistentes al tratamiento son debidas generalmente a otra causa.


PARAQUAT Y DIQUAT

El paraquat se emplea como herbicida y es sumamente irritativo y tóxico.
Presentación Clínica
· Respiratorio: progresiva fibrosis pulmonar asociada con disnea y edema pulmonar ha sido notificada 3 a 14 días después de la exposición de paraquat. Esto no ocurre con diquat.
· Gastrointestinal: sensación de quemaduras en boca y esófago asociado con ulceraciones. 
· Genitourinario: falla renal aguda 24 a 96 horas después de la exposición.
· Hepático: transitorio daño hepático, pero reversible, 24 a 36 horas.
· Inmunológico: depósitos de IgG y C3 puede ocurrir en el glomérulo.
Tratamiento
Administrar inmediatamente grandes cantidades de carbón activado, dosis repetidas de 60 gr por sonda gástrica cada 2 hrs por 3 o 4 veces.

Monitorizar los signos vitales. Administrar una terapia inmunosupresiva (corticosteroides y ciclosporina), aparentemente reduciría la mortalidad. NO administrar suplemento de oxígeno. Hemodiálisis con hemoperfusión puede ser útil.
PLAGUICIDAS: INHIBIDORES DE LA COLINESTERASA (Organofosforados: paratión, malatión, etc.; carbamatos: carbaril, aldicarb, etc.)

Los insecticidas orgnofosforados y carbamatos se emplean en la agricultura comercial y en jardinería casera. También son llamados antocolinesterasas porque inhiben la enzima acetilcolinesterasa, incrementan la actividad de la acetilcolina en los receptores nicotínicos y muscarínicos, así como en SNC. Casi todas se absorben a través de la piel intacta. 
Presentación Clínica
· Sintomatología: síntomas suelen aparecer 1 - 24 horas después de la intoxicación en los organofosforados y entre los 15 minutos y las 2 horas en carbamatos.

· Ocular: miosis, lagrimación y visión borrosa (Parathion ha sido asociado con midriasis). 

· Cardiovascular: taquicardia, bradicardia, hipotensión, arritmias, bloqueo de la conducción.

· Respiratorio: disnea, taquipnea, incremento de las secreciones bronquiales, broncoespasmo, edema pulmonar, paro respiratorio y muerte.

· Neurológico: ansiedad, ataxia, dificultad para hablar, convulsiones, disminución del nivel de conciencia con confusión.

· Gastrointestinal: náuseas, vómitos, diarrea y dolor abdominal.

También hay gran debilidad de los músculos esqueléticos; los signos y síntomas por envenenamiento pueden durar por varios días.
Tratamiento
ABC de la reanimación: manejar vía aérea permeable, con frecuente aspiración de secreciones y soporte respiratorio. Intubación puede ser requerida para facilitar el control de las secreciones.

· Descontaminación Dérmica: quitar ropa y bañar con agua fría y jabón.
· Descontaminación Gastrointestinal: lavado gástrico con protección de la vía aérea. (No es benéfico si pasaron más de 60 min o si la cantidad ingerida es muy pequeña). 
· Convulsiones: pueden ser controladas con Diazepam en primer término. Si éstas son recurrentes, usar Fenobarbital
Tratamiento Específico:

Atropinización 0,5 - 2 mg IV inicialmente, repetir frecuentemente como sea necesario. Altas dosis de Atropina (sobre 100 mg) puede ser necesario en caso severo.
Antidotos
	Pralidoxima
	Adultos:
1 - 2 g IV

	
	Niños:
25 - 50 mg / kg. (Máx. 1 gr)

	Obidoxima (Toxogonin R)
	Adultos:
250 mg (Máximo 750 mg)

	
	Niños:
4 - 6 mg/kg cada 4 - 6 horas (Máx. 250 mg)


INTOXICACIÓN POR PLOMO (SATURNISMO) 

El plomo es un componente normal de la corteza terrestre y se encuentra ampliamente distribuido lo largo de la naturaleza. Distinguimos cuatro fuentes de exposición: la exposición en el medio industrial, la contaminación alimentaria por plomo, la exposición en el medio domestico y la vía intravenosa. La mayoría de las intoxicaciones plúmbicas de carácter no industrial, se producen en la población infantil preescolar. 

 Toxicocinética 

El plomo inorgánico se absorbe por la vía respiratoria y la digestiva. Los compuestos orgánicos se absorben, además, vía cutánea. Un adulto sin riesgo profesional, puede ingerir hasta 100 mcg/día de plomo, procedentes de la comida y agua potable. Se calcula que con una dosis superior a 100 mcg/d, se puede producir un acúmulo continuo de plomo. Sin embargo, para que se lleguen a producir síntomas, el acúmulo debe ser mayor, y se han de ingerir 500 mcg o más cada día de plomo. Para un adulto, la dosis letal en intoxicación aguda, es de 0,5 gramos. 

Una vez absorbido, el plomo circula en sangre periférica, transportado por los hematíes en un 95%. Se distribuye con lentitud y se deposita en un 90% en los huesos, donde es relativamente inactivo. El 10% restante se distribuye por otros órganos, especialmente cerebro, hígado y riñones. 

Del 80 al 90 por ciento del plomo se elimina por las heces. El restante 10% se elimina por orina, por un proceso de filtración y posiblemente de excreción activa por los túbulos renales. Se considera que la vida media del plomo circulante es de unos 2 meses, pero la del depositado en los huesos puede aproximarse a los 30 años.

Una de las acciones tóxicas más importantes del plomo es la inhibición de la síntesis del grupo hem de la hemoglobina y de los citocromos. El plomo inhibe la enzima ALAD (ácido deltaminolevulínicodeshidrasa), que debe convertir el ALA (ácido deltaminolevulínico) en porfobilinógeno; y también inhibe la ferroquelatasa, que cataliza la inserción del hierro de la ferritina en el anillo de la protoporfirina, para formar el hem. Consecuencia de todo ello se produce una disminución de la producción de hematíes y un acortamiento de su vida media. El nivel de impregnación medular de plomo puede, medirse a través de la excreción urinaria de ALA y coproporfirina III. 

El plomo tiene una acción constrictora sobre la fibra muscular lisa (provoca espasmos intestinales). También puede provocar lesiones encefálicas difusas, efectos desmielinizantes sobre los nervios periféricos, afectación renal, produce hepatopatía, miocarditis, disminución de la espermatogénesis y trastornos menstruales, entre otros. 

Cuadro clínico 

La ingesta aguda es excepcional pero posible ("pica", masticar perdigones, ingesta accidental o suicida de minio, etc.); produce vómitos, dolores abdominales y diarrea, pudiendo objetivarse hemólisis, citolisis hepática y afectación tubular renal. En casos graves puede producirse depresión del SNC y el paciente puede fallecer en pocos días. 

En la intoxicación crónica hay una fase subclínica o de impregnación, en la cual el paciente se encuentra asintomático, pero puede tener alteraciones biológicas si los niveles de plomo en sangre están entre 35 y 60 mcg/dL. Esta forma es especialmente importante en niños, ya que sus tejidos, en fase de crecimiento, se van impregnando de plomo, y a nivel del SNC se van produciendo déficits (retraso mental, alteraciones del lenguaje, del comportamiento, etc.). Estas secuelas son definitivas. En esta fase se puede observar el depósito gris azulado de sulfuro de plomo en el borde libre de las encías, que se conoce como ribete de Burton. 

La fase clínica se caracteriza inicialmente por astenia, debilidad, mialgias e irritabilidad. En sangre hay niveles de plomo de 70-90 mcg/dL, y suele aparecer anemia normocítica y ligeramente hipocroma, acompañada de sideroblastos, reticulocitosis e hipersideremia. 

Como signos digestivos el paciente tiene anorexia y estreñimiento y, en casos graves, dolores abdominales (cólico saturnino) y vómitos alimentarios. Es relativamente frecuente el hallazgo de alteraciones biológicas hepáticas. 

Desde el punto de vista neurológico hay alteraciones en el SNC, en forma de irritabilidad, alteraciones de la memoria, dificultades de concentración y cefaleas, que puede evolucionar con signos de hipertensión endocraneal, convulsiones, coma y, eventualmente, la muerte. También hay alteraciones de los nervios periféricos, en forma polineuropatías de predominio motor y en extremidades superiores, de las cuales la más significativa es la parálisis radial. 

Las lesiones renales no son específicas. Hay atrofia y pérdida de túbulos que se asocia a fibrosis intersticial. Los glomérulos pueden mostrar esclerosis focal o global. Cuando las lesiones renales se hallan muy evolucionadas puede aparecer insuficiencia renal, hipertensión arterial, hiperuricemia y gota. 

Diagnóstico 

Los datos más importantes son los hematológicos: la anemia, la determinación de protoporfirina eritrocitaria libre y la determinación de actividad de ALAD. La determinación de plomo confirma el diagnóstico. También son de ayuda, la plumburia y los niveles urinarios de ALA. 

Como prueba de screening se recomienda la protoporfirina eritrocitaria libre o en su defecto la determinación de actividad de ALAD eritrocitaria. 

Se pueden encontrar datos de laboratorio que confirman todas las afecciones viscerales. Entre las anomalías renales se puede encontrar piuria, azoemia, etc. La conducción nerviosa está alargada en los adultos con polineuropatía. Se pueden detectar anomalías de la función tiroidea y hepática. 

Tratamiento 

En las intoxicaciones por plomo metal o sus compuestos inorgánicos debe decidirse si se aplica tratamiento quelante con EDTA cálcico disódico, d-penicilamina o dimercaprol (BAL). Los quelantes forman complejos inertes y estables con el plomo, que son excretados por la orina. 

En las intoxicaciones agudas o en las agudizaciones de intoxicaciones crónicas, en las que el enfermo esté sintomático, con signos de toxicidad biológica o con plumbemias superiores a 70 mcg/dL debe instaurarse tratamiento quelante. El EDTA cálcico disódico es el quelante de elección. 

La terapéutica de EDTA cálcico disódico se realiza con 50 mg/kg/día (máximo 2 g/día en el adulto), fraccionados en dos dosis que se disuelven en 500 mL de suero fisiológico, pasados por vía i.v. en 6 h. El tratamiento se repite durante 5 días. Luego se descansan 48 horas y se repite otra tanda de 5 días, si el enfermo sigue sintomático o la plumbemia es superior a 50 mcg/dL. Este tratamiento moviliza grandes cantidades de plomo que pueden producir encefalopatía, por ello es conveniente asociarlo (al menos en las formas más graves) a BAL: 4 mg/kg en niños y 2,5 mg/kg en adultos i.m. que se administra unas 4 horas antes de la infusión del EDTA. 

Para las intoxicaciones muy graves (encefalopatía grave) se administrarán dos quelantes: hasta 80 mg/kg/día de EDTA (máximo 2 g/día) combinado con BAL, 200 mg/m2/4 h por vía intramuscular, durante 5 días. 

En intoxicaciones crónicas con plumbemias inferiores a 50 mcg/dL o, en las intoxicaciones agudas, tras haber completado el tratamiento con EDTA, puede utilizarse la d-penicilamina oral. La dosis de d-penicilamina es de 20-40 mg/kg/día (máximo 2 g/día) repartidos en 4 tomas p.o. hasta que la plumbemia sea inferior a 40 mcg/dL o la plumburia inferior a 100 mcg/24 h. Este fármaco no se puede usar en alérgicos a la penicilina. 
 INTOXICACION POR PSICOESTIMULANTES


Son drogas que tienen la capacidad de aumentar el tono general del organismo, la capacidad de trabajo, de concentración y disminuyendo la sensación de cansancio. Se agrupan en tres grandes grupos farmacológicos: anfetaminas, cocaína y metilxantinas .

INTOXICACION POR ANFETAMINAS 

Compuestos relacionados ente sí y fáciles de sintetizar. Los derivados de anfetaminas y las drogas relacionadas incluyen metanfetamina (“crystal meth”, “crank”), metilenodioximetanfetamina (MDMA, “éxtasis”), efedrina (“éxtasis herbal”) y metcatinona (“cat”).

Son estimulantes del sistema nervioso central, de efecto simpaticomimético, actuando vertiendo dopamina y serotonina en la terminal sinaptico-dopaminérgica o bien estimulando los receptores catecolaminérgicos. Producen fuerte dependencia psíquica y tolerancia.

Por vía oral, la absorción suele oscilar en 3 y 6 horas, conseguiéndose unos picos plasmáticos en unas 2 horas, tiene una vida media de unas 6 a 123 horas, variando según el pH urinario. El metabolismo es hepático por desaminación y oxidación, excretándose por vía renal en forma de conjugados glucorónicos y glicínicos. Normalmente el 30% de la dosis absorbida se elimina sin metabolizar por la orina en 24 horas. La acidificación urinaria aumenta 3 o 4 veces su eliminación. 

Las anfetaminas pueden ser inyectadas, inhaladas o tomadas oralmente.

Clínica 

La intoxicación aguda es consecuencia de una sobredosis y suele presentarse con dosis de anfetaminas superiores a 15 mg. La clínica de la intoxicación grave comienza a partir de los 30 mg, a los 30-60 minutos de la ingestión y suele durar unas 6 horas. Es producto de la gran estimulación simpática. 

Síntomas sistémicos: Palidez o enrojecimiento de la piel, cefalea, escalofríos, 

hiperactividad, hipertermia acompañada de una gran sudoración, palpitaciones, taquicardia, taquipnea, hipertensión, midriasis con reflejo fotomotor conservado y visión borrosa, puede haber perdida de consciencia, crisis convulsivas y muerte. A veces bradicardia refleja secundaria a vasoconstricción periférica, en ocasiones bloqueos cardíacos, arritmias ventriculares y anomalías de la repolarización, se ha descrito miocarditis, IAM, ruptura de aneurismas, y en algún caso edema agudo de pulmón de evolución fatal. La hipertermia puede ser letal si no se trata agresivamente y es independiente de las convulsiones y del aumento de la actividad motora, puede conducir a rabdomiolisis. Los síntomas gastrointestinales no son raros, nauseas, vómitos, lesiones hepatocelulares, calambres abdominales, sequedad de boca y sabor metálico.

Los efectos neurológicos, se manifiestan por una desorientación inicial seguida de cambios del tono de humor (euforia, disforia), sensación de aumento de energía y del estado de elerta, disminución de la sensación de cansancio. También se acompaña de temblores finos, cefalea, insomnio, disminución del apetito y a veces estados de ansiedad, irritabilidad y comportamientos agresivos con alteraciones en los sentimientos y emociones. Rara vez se han producido episodios psicóticos a dosis terapéutica y en algunas ocasiones un síndrome de Gilles de la Tourette. A dosis elevadas pueden causar desorientación, depresión psíquica, alucinaciones, delirio, catatonia, convulsiones o coma. Las alucinaciones se caracterizan por visiones bastante realistas siendo típicas las auditivas y las táctiles. También puede aparecer crisis de pánico, ideación paranoide, gran agitación psicomotriz, perdida asociativa y cambios afectivos todo ello con un sensorio relativamente conservado. El síndrome psicótico puede aparecer hasta 36-48 horas después de haberse producido una única sobredosis, pudiendo durar estos cuadros una semana.

La intoxicación por metanfetamina, contribuyen a la formación y a la ruptura de aneurismas cerebrales y muerte por hemorragia subaracnoidea. Las crisis transitorias hipertensivas y de taquicardia producen fatiga (perdida o fallo de la capacidad de un órgano) por el estres hemodinámico, esta fatiga es acumulada, conduciendo finalmente a cambios degenerativos en los puntos de las ramificaciones arteriales. 

Las muertes pueden producirse bien por causa violenta o bien por hemorragias cerebrales, insuficiencia cardíaca, hipertermia, edema cerebral y convulsiones. 

El uso crónico puede producir a la larga una psicosis paranoide tóxica anfetamínica, con ideación paranoide, alucinaciones, conducta violenta o arriesgada que remeda a la esquizofrénica, además de afectaciones orgánicas como dermatitis y miocardiopatia crónica.

Pueden producir necrosis local arterial a nivel del punto de inyección, granulomas y abscesos locales, fibrosis pulmonar, granulomas pulmonares, rabdomiolisis, hepatopatías inespecíficas. 

Producen tolerancia rápidamente, dependencia física y psíquica, así como un síndrome de abstinencia no muy evidente. Este se caracteriza por:  inicial derrumbamiento con depresión, agitación, fatigabilidad, trastornos del sueño, apatía, confusión, irritabilidad, ansiedad, desorientación, agitación psicomotriz, mialgias, mioclonías, midriasis y tendencia a la autolisis.

Tratamiento 

El tratamiento de la intoxicación será sintomático intentando regular la hiperestimulación simpática. Se basa en los siguientes puntos: 

1º. Mantenimiento de la permeabilidad de la vía aérea , si es preciso utilizar la resucitación cardiopulmonar. 

2º. Si está consciente y no han transcurrido 6 horas de la ingestión oral: lavado gástrico o provocación de vómito, seguido de carbón activado y forzar diuresis. Observación 12-24 horas. 

3°. Tratar agresivamente la hipertermia, la agitación y las convulsiones con Diazepam a dosis de 10-20 mg intramuscular. Neurolépticos en casos de fuerte agitación: Haloperidol 2-4 mg intramuscular. 

INTOXICACION POR COCAINA 

La cocaína o benzoilmetilecgonina es un alcaloide obtenido a partir de las hojas de la planta de coca, Erithroxilum Coca, arbusto de América. 

Es frecuente su uso con otras drogas, con heroína ("revuelto") y con alcohol además su venta suele ser adulterada con otras sustancias peligrosas. La cocaína tiene tendencia a la paranoia y la agresión por lo que existe una violencia asociada a su uso. 

Fisiopatología

Es soluble en alcohol, acetona, eter y aceites, insoluble en agua y de aspecto cristalino, incolora e inodora y no se destruye por el calor por lo que se puede consumir fumada, bien sola en pipas de coca o bien con cigarrillos de marihuana. Por esta vía alcanza niveles sanguíneos casi tan rápidamente como con la vía venosa.

La cocaína del la calle varia en pureza de un 12% a un 95%. Una raya de cocaína puede contener de 20 mg a 100 mg, una pipa de 50 a 100 mg y un cigarro hasta 300 mg.

Es absorbida por todas las mucosas al mismo tiempo que provoca anestesia local y generalmente consumida intravenosa, (muchas veces mezclada con heroína-"speedball"), intranasal, esnifada en rayas o fumando los vapores de la base libre ("basuco", el "crack"). Cuando es inhalada el pico de acción ocurre a los 30 minutos y dura de 60 minutos a 4-6 horas. Fumado su acción se produce en 7-10 minutos y desaparece en 20 minutos. Su vida media en el plasma es de 90 minutos. La vía intravenosa alcanza un pico a los 5 minutos. La forma oral tienen un efecto pico de 60 minutos con una vida media que puede ser de horas debido a una absorción continua. Debido a que la cocaína es una base débil su absorción en el estómago es pobre, pero es rápida por el duodeno. Los efectos anestésicos locales comienzan en un minuto y duran unos 30 minuto a 1 hora. 

El pico plasmático oscila entre 0.06 a 0.41 mg/L dependiendo de la dosis y vías de administración. Es metabolizada rápidamente en el hígado por medio de las colinesterasa, la pseudocolinesterasa plasmática y por hidrólisis no enzimáticas, la cocaína en una pequeña cantidad (del 1% al 9%), como sus metabolitos pueden identificarse en orina por inmunoensayo durante 48-72 horas. 

Su efecto estimulante del SNC se produce al fijarse al transportador de la dopamina, evitando la recaptación sináptica, potenciando la neurotransmisión en las vías dopaminérgicas a nivel de la sinapsis y en menor medida también sobre la noradrenalina y la serotonina, conduciendo a una estimulación no específica del SNC y periférico. 

Clínica 

Depende de la estimulación difusa sobre el SNC y periférico (reacción cocaínica). Los órganos diana de su toxicidad son el cerebro, el corazón y la vía de entrada. La intoxicación aguda suele ocurrir a dosis superiores al medio gramo y se presenta con los mismo síntomas que la intoxicación por anfetaminas. 

Produce sensación gratificante al proporcionar locuacidad, hiperagudeza mental, elimina la sensación de cansancio y sueño, aumenta la actividad, la comunicación y la seguridad en si mismo. Los efectos pueden durar de 5 minutos hasta 2 horas, según la cantidad y vía de consumo. Tras ello una depresión de sus efectos (el crash). 

La intoxicación leve induce un elevación discreta de la presión arterial, pulso y temperatura, cefalea, hiperreflexia, nauseas, vómitos, bochornos, midriasis, palidez, diaforesis, temblor y sacudidas, agitación, ansiedad, euforia, conducta esterotipada. Las náuseas, vómitos y taquipnea son debidos a estimulación central.

La intoxicación moderada: hipertensión, taquipnea, disnea, taquicardia, hipertermia, sudoración profusa, trastornos metabólicos, confusión, alucinaciones táctiles que pueden conducir a la autoexcoriación por ver bichos bajo la piel (Síndrome de Magnan), delirios paranoides que simulan la esquizofrenia, hiperactividad marcada, aumento del tono muscular y de los reflejos tendinosos, calambres musculares, eyaculación espontanea y convulsiones generalizadas que puede seguirse de depresión del SNC. Antes de las convulsiones preceden ansiedad extrema, desorientación y crisis de pánico. 

La intoxicación severa: palidez, hipotensión, taquicardia (o bradicardia preterminal), arritmias ventriculares y paro cardíaco, respiración de Cheyne-Stokes, apnea, cianosis, edema agudo de pulmón, hipertermia maligna, coma, parálisis flácida con perdida de reflejos, estatus epiléptico y muerte. En ocasiones puede dar un cuadro delirante agudo. Puede producir la muerte por estatus epiléticos con obstrucción de vía aérea, arritmias o hemorragia cerebral. El riesgo se ve incrementado para la vía inhalatoria-fumada, la intravenosa y la toma conjunta con otras fármacos simpaticomiméticos o con heroína. 

La hipertensión es consecuencia de aumento del gasto cardíaco y del aumento de las resistencias vasculares y puede producir hemorragia intracraneal o subaracnoidea, disección aórtica y edema pulmonar. Las arritmias suelen ser frecuentes en la intoxicación por cocaína y son consecuencia de la estimulación simpática, de isquemia miocárdica o miocarditis. La mas frecuente es la taquicardia sinusal, siendo la fibrilación ventricular la causa de muchas muertes súbitas o incluso bloqueos cardíacos en el caso de miocarditis.

La etiología de la isquemia miocárdica inducida por la cocaína es multifactorial: espasmo coronario, toxicidad miocárdica directa, aumento de la demanda de oxígeno miocardico, proliferación no arteriosclerótica de la íntima, aumento de la agregación plaquetaria, trombosis y vasculitis. El inicio de los síntomas puede ser variable y puede ocurrir en las primeras 3 horas de su uso hasta varios días (rango entre 1 minuto y 4 días). 

Las convulsiones suelen ser autolimitadas y breves. Las convulsiones repetidas sugieren hipertermia, hemorragia intracraneal, trastornos metabólicos y ruptura de envoltorios y absorción masiva.

Los usuarios de la vía intravenosa pueden manifestar fiebre y malestar secundario a complicaciones infecciosas como celulitis, endocarditis, hepatitis, neumonía o SIDA.

El uso materno de cocaína se ha asociado con abruptio placentae, aborto espontaneo, retardo de crecimiento intrauterino, parto prematuro y lesión cerebrovascular fetal. Los niños expuesto a la cocaína exhiben afectación de la orientación y de la conducta motora y mayor incidencia de síndrome de muerte súbita. 

Tras el uso crónico: anorexia, insomnio, disminución de la memoria, dificultad de concentración, eyaculaciones espontaneas, impotencia, perdida de peso, deshidratación, temblores finos y eventuales convulsiones. Complicaciones psiquiátricas como euforia, disforia, trastornos de la personalidad, hasta la psicosis y la esquizofrenia, ideación paranoide, agitación, irritabilidad, cansancio e impulsividad y en ocasiones una conducta agresiva. 

Produce dependencia psíquica importante y un síndrome de abstinencia con escasos síntomas poco específicos: depresión, enlentecimiento psicomotor, ansiedad, fatiga, letargia, irritabilidad y trastornos del sueño, agitación, sialorrea, nauseas y vómitos, sensación de opresión, taquicardia y vértigo. A veces ideas de suicidio y paranoia. 

El diagnóstico diferencial se debe de hacer con las intoxicaciones de otros simpaticomiméticos, de alucinógenos, anfetaminas, fenciclidina, xantinas y anticolinérgicos. 

Tratamiento  

1º. Permeabilidad de vía aérea, utilizar si es preciso de resucitación cardiopulmonar básica. 

2º. Monitorización ECG y Sat arterial con pulso-oximetría. Constantes vitales. 

3º. La agitación, ansiedad o psicosis se debe de tratar con sedación: se pueden administrar benzodiacepinas intravenosas, Diazepan 5-10 mg o midazolan (2 a 10 mg). La psicosis puede necesitar de administración de neurolépticos como clorpromacina 0.5 mg/kg IM o IV muy lentamente. Usar excepcionalmente el Haloperidol, en especial si hay situaciones psicóticas delirantes con o sin alucinaciones, dosis de 2 y 4 mg IM. 

4º. Si convulsiones: Oxígeno, glucosa, tiamina y diazepam 10-20 mg/intravenoso (0.1 mg/kg), midazolan (0.005-0.1 mg/kg) también amobarbital o fenobarbital (15 a 20 mg/kg intravenoso en no menos de 30 minutos). Dosis de 15 mg/kg en no menos de 30 minutos. La agitación o las convulsiones refractarias al tratamiento con benzodiacepinas o barbitúricos puede necesitar de la administración de relajantes musculares para prevenir la hipertermia y la rabdomiolisis. 

5º. Si hipertermia: lavados externos con agua fría y ventilador. En casos extremos estaría indicada la relajación muscular con pancuronio (0.1 mg/kg) con la consiguiente intubación orotraqueal y VM.

6º. La hipertensión severa que no cede tras sedación, se debe de tratar con Nitroprusiato sódico (0.5-5 mg/kg/min), fentolamina (0.05-0.1 mg/kg/min) o labetalol 10 a 20 mg IV. Los betabloqueantes puros se deben de evitar, salvo que el paciente esté fuertemente sedado pues puede conducir a una hiperactividad alfadrenérgica aumentado la hipertensión.

7°. La taquicardia sinusal severa o sintomática se debe de tratar con betabloqueadores o bloqueadores de los canales del calcio. En caso de arritmias ventriculares: lidocaína, labetalol, propanolol o atenolol.

8º. Isquémia miocárdica: nitroglicerina o bloqueadores de los canales del calcio. En el dolor torácico compatible con isquémia miocárdica: oxígeno, opioides y aspirina. 

9º. Indicaciones para intubación orotraqueal y ventilación mecánica son la hipertermia incontrolable, agitación extrema, convulsiones incontrolables, coma profundo con peligro de aspiración.
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CUESTIONARIO

1. El lavado gástrico está indicado en las siguientes situaciones, excepto:

a) Venenos líquidos

b) Tabletas pequeñas y hongos 

c) Tomas de muestras gástricas

d) Administración de carbón activado y antídotos

e) Ingesta de caústicos y pacientes esuporosos

2. Secuencia de la valoración inicial del paciente con intoxicación:

a) Inducción de vómito y uso de carbón activado

b) ABC, radiografía de torax y EKG

c) Catártico, gases artriales y EKG

d) ABC, evitar la ingestión del tóxico y antídoto

e) Antídoto, lavado gástrico e intubación

3. Son los fármacos más peligrosos por su alta frecuencia de intoxicación, tienen propiedades anticolinérgicas y depresoras cardiacas (ensanchamiento QRS):

a) Cocaína

b) Opioides

c) Antidepresivos

d) Anticonvulsivantes

e) Etanol

4. Son características de la intoxicación por antidepresivos, excepto:

a) Intoxicación grave 30 a 60 m después de la sobredosis

b) Dilatación pupilar e hipotensión

c) Ensanchamiento del intervalo QRS

d) Miosis, hipotermia y bradicardia

e) Taquicardia y arritmias ventriculares

5. La intoxicación por este metal produce dolor abdominal, cefalea, estreñimiento, trastornos de aprendizaje y neuropatía:

a) Plomo

b) Mercurio

c) Arsénico

d) Cobre

e) Plata

6. Las manifestaciones clínicas iniciales por intoxicación de plomo aparecen con la concentración en sangre de:

a) 10 - 20 mcg/dL

b) 20 – 30 mcg/dL

c) 40 –50 mcg/dL

d) 70 – 90 mcg/dL

e) 70 – 90 mg/dL

7.  La lesión causada por los álcalis es:

a) Necrosis por licuefacción penetrante

b) Quemaduras superficiales

c) Lesión penetrante, tardía y destructiva

d) Necrosis por coagulación

e) Lesión superficial sin complicaciones

8.  El tratamiento para la intoxicación por arsénico incluye:

a) Vómito y administración de acetilcisteína

b) Penicilamina únicamente

c) Carbón activado y nitritos

d) O2 y fisostigmina

e) Lavado gástrico y dimercaprol

9.  ¿Cuál es la dosis tóxica del acetaminofén y a qué órgano afecta principalmente?

a) 5 g , necrosis renal

b) 3-6 g, gastritis erosiva

c) 7.5 g o más, necrosis hepática

d) 6 g, aplasia medular

e) < 7 g vasculitis  

10. El antídoto para la intoxicación por acetaminofén es:

a) Fisostigmina

b) N- acetilcisteína

c) Flumazenil

d) Piridoxina

e) Naloxona

11. Grupo de tóxicos que al ser ingeridos provocan destrucción grave tisular de mucosas y que puede provocar acidosis metabólica y choque?

a) Plaguicidas

b) Petróleo y derivados

c)  Álcalis

d) Insecticidas 

e) Acidos corrosivos

12. Para el tratamiento del grupo anterior está indicado lo siguiente, excepto:

a) Beber un vaso con leche o agua

b) Irrigación con agua en casos oculares

c) Inducción de emesis

d) Retiro de ropas contaminadas

e) Realización de endoscopía

13. Droga de uso frecuente de propiedades euforizantes que en intoxicaciones graves provoca hipertermia, convulsiones y aumento de TA provocando EVC o IAM:

a) Cocaína

b) Cannabis

c) Haloperidol

d) Heroína

e) LSD y fenciclidina

14. El aliento con olor a “almendras amargas” y datos de ansiedad y síncope indican intoxicación por:

a) Opioides

b) Monóxido de carbono

c) Plaguicidas

d) Cianuro

e) DDT

15. Grupo de tóxicos de uso comercial en agricultura y jardinería que actúan inhibiendo la enzima colinesterasa:

a) Petróleo y derivados

b) Organofosforados

c) Insecticidas clorados

d) Carbamatos

e) b y d son correctas

16.  La concentración de 3 gr/dL de etanol provoca las siguientes alteraciones:

a) Alteraciones de la coordinación motora

b) Incoordinación motriz y deshinibición

c) Incoordinación motora total y convulsiones

d) Diplopia, ataxia, habla balbuceante e inicio de estado depresivo

e) Coma y depresión respiratoria

17. Grupo de tóxicos altamente lipofílicos que provoca excitación, euforia, alucinaciones visuales y auditivas; después depresión respiratoria:

a) Benzodiacepinas

b) Intoxicación etílica

c) Psilocibina

d) Inhalantes

e) Hongos alucinógenos

18. La intoxicación por cianuro tienen el siguiente mecanismo de acción:

a) Unión al GABA en SNC

b) Unión a las enzimas del complejo citocromo oxidasa

c) Bloqueo del citocromo P 450

d) Bloqueo de canales de K+ en células miocárdicas

e) Oxidaxión de enzimas

19.  Sustancia que inhibe la síntesis del grupo hem de la hemoglobina y citocromos:

a) Arsénico

b) Organofosforados

c) Mercurio

d) Cianuro

e) Plomo

20. El compuesto carboxihemoglobina y la coloración de la piel “rojo cereza” es característico de la intoxicación por:

a) Monóxido de carbono

b) Organofosforados

c) Inhalantes

d) Humos tóxicos

e) Arsénico

