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HISTORIA

.Las intoxicaciones en el hombre son tan antiguas como la humanidad mis

ma, los venenos desempefiaron un papel importante en la historia, con

fines de preservacibn (caza, exterminio de plagas o animales dafiinos,

medicamentos etc) o con fines cvzmlnalos. lo cual dib origen a la To-
xicologfa,

"E1 hombre prehistérico conoeib las probiedades téxicas de alpunas sus

{tancias minerales, animales o vegetales, muy probablemente los vegeta

i les fueron los m8s empleados. En algunos palafitos de la Edad de Bron

ce e encontraron frutos del Papaver.
Investigaciones arqueolégicas proporcionaron conocimientos sobre el -
+

.empleo de t8xicos por los por los hombres del Paleoclitico que impreg-

naban las puntas de lanzas o flachas con deferentes sustancias como =
Amarillis Distichia, especies de Euphorium y Achacantera o venenos de
serpientes o arafia. ‘

En el papiro de Sagarah se describid a jla almendra amarga como el mé-

| todo m&s antiguo de ejecucibn que se conoce.
l En los libros de los Vedas (1 500 a, de C.) especificamente en el A--

yurveda o "Libro de la ciencia de la Vida" se encuentran citados algu
nos venenos ¥ se dan prescv1pc1ones para el tratamlento con antidotos
a base de miel, azafetida, etc.

Tanto la mitologfa oriental como la romana o la griega aluden al em--
pleo de t8xicos., Por su parte la Biblia describe homicidios y suici--
dios por téxicos.

En la Grecia Antigua se establecib por ley la intoxicacién con cicuta
como medio de ejecucibn, Una de las victimas (390 a. de C,)fué Sécra-

‘tes, Los romanos también usaron los venenos con fines polfticos, la -
Corte solia tener envenenador oficial, se 1legd a refinamientos' insos

pechados especialmente en la forma de administrar el veneno.

Los frabes conocieron la preparacifn y extraccién de multiples medica
mentos y por ende, diagn8sticaban con cierta exactitud algunas intoxi
caciones. Avicena el mfs prominente de sus médicos dedicé el libro V
de su Canon de Medicina al tratamiento de intoxicaciones y las pres--
cripcidnes de las drogas. Finalmente murié intoxicado por opio.

En el Medievo se prodigaron extensamente los envenenamientos y se esta
blecié la Toxicologia Medico-Legal, Las ﬁruebas para descubrir envene

namientos se basaron en la observacifn de alguna coloracifin alterada
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del cadfver, putrefaccibn anormal etec.
‘En el siglo XV Italia destac entre otras cosas por la alta inciden--
cia de intoxicaciones. Algunos gobernadores de la escuela de Maquiave
“l0 recurrieron a esta arma para conseguir sus planes politicos. La =~
.m8s famosa delincuante Toffana se responsabiliz de varios cientos de
envenenamientos entre los cuales sempnéionan los del Papa Pio III y -
Clemente XIV, su principal téxico fue una mezcla de arsénico y Cantépr
tida.
A partif del siglo XVI se inicié el método cientifico en la Toxicolo- -
'gfa,aparecievon escritos de Fernando Panzetti, Arnaldo de Villanueva,
. Gerdénimo Mercurial entre otros.
Los trabajos de Parecelso sobre &ter, la yatroquimica, dosis téxica y
la sensibilizacién fueron ampliamente difundidos. Afirmd que el grado
‘de intoxicacibn guarda relacibn con la dosis. Zachias en su medicina
Legal menciond las vias de penetracién y afirmd que el veneno no absor
‘bido es inocuo aun cuande se introduzca al organismo. NI
En el siglo XVIII crecib el nfimero de autores de Toxicologia, Mead,Sin
sor y Neuman aplicaron las Doctrina de los Venenos, la yatromidtica y
la quimiatrfa. Se bublic6 la primera edieidn de toxicologia general -
por Orfilia , Eusebio Lasalle presentd un cuadro sindptico de los vene
nos basado en los adelantos de la historia natural, la terapefitica y
la medicina legal, describid las intoxicaciones producidas por los "re
‘medios" m&s comunes y los reactivos para reconocerlos. Lamaistre esta
'blecio una regla para la deteccibn de los venenos.
s\Ravuteau en 1874 hiz8 un an8lisis quimico de los venenos, relaciond -
los procedimientos para detectar t6xicos en manchas de sangre, esper-
-ma, tejido cerebral etc,
En el mismo siglo en Francia se designaron peritos médicos como asesg
_res en caso de intoxicaciones con objeto de reducir la incidencia de
las mismas, Se inicif la Toxicologfa analftica. Para 1830 March encon
tré un método para descubrir la pre%encia de arsénico en visceras y
‘alimentos, Surgib el fundador de la Toxicologia moderna: Mateo Buena-
~ ventura Orfilia (1787-1.853), escribid en 1814 su tratado de Toxicolo-
.g%a, desarrolld multiples pruebas para identificar téxicos, describic
las propiedades ffsicas, quimicas, tisiolégicas y téxicas de diver---
sos compuestos, experimentd con animales.,
Robert Christensen proporciond bases cientfficas a la Toxicologfa, en
1841 Reins practicd 1a determinacibn de arsénico y mercurio. Stass on
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1850 describid el procedimientto empleado hasta la actualidad para la
deteccibn de alcaloides en visceras.

Claudio Bernald aseverd que toda sustancia introducida al organismo y
extrafia a la constitucibn quimica de la sangre es un medicamento o un
tbxico; se estudiaron rapidamente las vias de absorcidn, En 1844 se -
comprobd la posibilidad de intoxicaciones por vfa parenteral "Wood",
A partir de las bases de Erlich en 1951 se conceptualizd la toxicidad
selectiva, se obtuvieron grandes avances en Bioquimica, Biologfa Molé
cular, los fundamentos de farmacocinética, permeabilidad celular, cons
titucibn protefca de moleculas, fenémenos de ionizacidn quelacibn etec.
que abrieron el camino para explicar las interrelaciones de las dro-a
gas con los receptores biolbgicos (Kier 1971). El conocimiento de los
sfstemas de transporte activacién y desactivacidn por Ariens.Goodman
y Guillman contribuyeron para profundigar las conocimientos de la To-
xicologia 1o que did pauta para el nacimiento de Toxicologfa clinica,
Un avance reciente es la aplicacifn de hemoperfusién para el trata---
miento de las intoxicaciones graves. También a {iltimas fechas se inte
graron comités internacionales que evaluan la toxicidad de las drogas,
las acciones teratogénicas, la relacibn con los trastornos metabdli--
cos, la interrelacibn entre medicamentos etc. (1).

DEFINICION DE TOXICO

La palabra t8xico etimologicamente procede dellgriego TOXICON, que --
significa"vida de amor", paradoja que se repite en otros idiomas como
el inglés y alem8n. Segfin el concepto actual un téxico es una sustan-
cia que puede producir algfin efecto nbcivo sobre un ser vivé., y la -
vida es una cotinuagusecibn de equilibrios dindmicos, los téxicos son
agentes quimicos o fisicos capaces de alterar uno de estos equili----
brios, De acuerdo con los anterior cualquier sustancia puede actuer -
como t6xico, tanto productos ex8genos como los constituyentes del pro
pio organismo.

En principio t6xico y veneno son sinfnimos, pero en la actualidad, el
_primero toma un mis alto sentido con cardcter general para designar -

un agente quimico o fisico perturbador de equilibrios vitales, mien--
tras que la palabra veneno se reserva para aplicarla al mismo cuando
su empleo es intensionado. De aqui que la intoxicacién es producto de

un evento. accidental
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CLASIFICACION

La accifn de un agente tdéxico sobre un organismo se traduce por una -
alteracibn del estado fisiolbgico o de salud, tal enfermedad puede --
ser considerada bajo un criterio patacrfnico y clasificarse en agudas,
crbnicas, recidivantes y subagudas.

INTOXICACION AGUDA,- Consiste an la aparicibn de un cuadro sibito --
tras Ja absorcién de una sustancia, generalmente antes de 24 horas de
administracibn. La evolucibn puede llevar al intoxicada a la muerte o
recuperacibn parcial o total.

INTOXICACION SUBAGUDA.- Generalmente tienen menor grado de severidad
y siguen a veces un curso subclfnico, sin que se evidencie aunque ha-
llan trastornos a niveles bioquimico.

INTOXICACION CRONICA.- Es la consecuencia de la repetida absorcibn de
un t8xico, a veces esta absorcifn es insuficiente para hacer patentes
disturbjés tbxicos pero la acumulacidn en el organismo eventualmente
ocasiona mangfestaciones de enfermedad.

.Para estudiar la toxicidad delos agentes se requiere previamente defi
nir algunos conceptos,

DOSIS: Cantidad de' un agente quimico que se absorbe en 24 horas, pue-
de estar fraccionada, se expresa en cantidad absorbida pbr Kg de péso
'corporal.

CLASES DE DOSIS:

DOSIS INUTIL: Sin ningfin efecto fisiolbgico,

DOSIS TERAPEUTICA (mfnima, normal o méxima); en la cual la dosis efec
tiva produce efecto deseado en 50% de los casos, o con el 50% del -~
efecto méximo posible, ' ’ )
DOSIS TOXICA; la que produce algﬁn efecto pernicioso,

El margen de dosis aconsejable se encuentra entre 1la terapefitica y la
téxica.

" Efecto tbxico; cualquier efecto nécivo que ‘altera cualquier equili--
brio fisiol8gico, es reversible o irreversible.

Dosis letal; aquella cuya administracidn causa la muerte, '
Dosis letal 50; Induce la muerte en 50% de los casos de los indigi--
duos que la reciben,

Dosi# t8xica baja o mfnima; es la dosis mis baja de un compuesto cong
cido que produce algfin efecto téxico administrada por cualquier via,
Dosis letal baja o mfnima; la dosis mis baja, distinta de la dosis
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letal 50 que produce la muerte administfada en una o mis fracciones.
Concentracidn letal; la proporcidn del tdxico en el medio (aire, --
agua, etc) que puede causar la muerte.

Mixima concentracién admisible; Dosis méxima libre de efectos perni-
ciosos. de un producto tdxico. (2}

MECANISMO DE TOXICIDAD

Llos mecanismos de toxicidad pueden clasificarse en 2 grupos principa
les; lesibn directa de la estructura celular o alteraciones en la fi
siologfa celular,

Los mecanismos fisiopatolSgicos que lesionan la arquitectura celular
pueden consistir en alteraciones de las estructuras protefcas, que =
dan como resultado destruccibn total de la, ¢élula (necrosis, causti-
cacién) o solamente de la membrana celular, lo cual origina la expo-
sicibn de los organelos intracelulares, Una afectacidn mis selectiva
puede lesionar solo estructuras subcelularies como el retfculo endo--
plésmico, mitocondvias, ribosomas, lisosomas que provocardn distur--
bios secundarios en la sintesis proteica o destruccién histica al 1i
berarse enzimas productoras de lisinas.,

Las alteraciones de la funcibén celular pueden resumirse en 3 clases:
1,~ Modificaciones en la permeabilidad de la membrana, afectan la -~
entrada y salida de material energético, iones, agua etc,

2,- Modificacifn del sistema enzimitico con trastornos en mecanismos
de respiracibn, de energifa, de conduccién etc. o puede ocurrir lesidn
de 1as estructuras protefcas (por ejemplo las moléeulas orglnicas --
por esteroisometrfa bloquean los lﬁgares activos de las enzimas, o -
los metales que bloquean los grupos tioles -SH enzim&8ticos denomina-
dos elementos tiolprivos o agentes que interaccionan con elementos -
met8licos indispensables para la funcidn enzimftica como mercurio, -
magnesio, hierro etc).

3.~ Modifica la reproduccibdn celular a nivel del RNA o altera el cddj
go genftico del BNA que induce alteraciones celulares transmisibles
(mutagénesis),ino transmisibles (carcinogénesis) o congenitas (tera-
tégenesis), ' _

Existen t8xicos que lesionan grupos espec{ficos celulares con toxici
dad selectiva, requieren de organos blanco suceptibles al tbxico y -
mecanismos bioquimicos que modifiquen su moldcula original para gene
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rar un producto m&s téxico o liberarlo de la unién a las protefnas -
transportadoras, la gravedad de la intoxicacibén esta en velacibn al -
nlmero de receptores afectados y especialmente a la velocidad o inten
sidad de este fenSmeno,

En general la accibn téxica de una sustancia esta relacionada estre--
chamente a la fisiologfa de los diversos organos involucrados y de --
los mecanismos de destofificacidn que modifican, alteran o disminuyen
las consecuencias perjudiciales de los envenenamientos. A continuacidn
se resumirén dichos factores: .

1.~ La solubilidad, la f8cil disociacién y la difusibilidad tienen un
papel importante en cuanto a los efectos que pueden provocar los téxi
cos en el organismo,

2,- Dosis; Se encuentran diversas categorfas de toxicidad las cuales
est8n en relacidn con la concentracién a dosis que son necesarias --
para producir dafio. Se clasifican en:

a),- Extremadamente téxica (1 mg/kg o menos)

b).- Altamente t8xica (1 a 50 mg/kg)

¢).- Moderadamente t6xica (50 a 500 mg/kg)

d).- Ligeramente tbxica (.5 a 5 g/kg)

e) Practicamente inocua (5 a 15 g/kg)

f).~ Relativamente sin toxicidad (m&s de 15 g/kg)

3,- Presencia de otros firmacos; otros agentes pueden interactuar de
manera sinérgica cuyas respuestas pueden ser de potenciacibn o suma-
cifn. Contrariamente puede existir antagonismo cuando un firmaco in--
hibe o impide la accifn de otro; puede ser clasificado el antagonismo
en: Quimico o por combinacifn de 2 sustancias (por ejemplo BALo el --
EDTA utilizados como antfdotos contra intoxicaciones por algunos met§
les). Antagonismo fisiolbégico o por inhibicibén competitivay; Dos agen-
tes pueden establcer competencia por un mismo receptor (histaminicos
y antihistambnicos o morfina y nalorfina).

4,- Vfa de administracibn que pueden ser mediatas o inmediatas. Las -
mediatas requieren atravesar una barvera y correspenden a la piel v o
las mucosas, Las vias inmediatas han franqueado esta barrera jpor un -
mecanismo traumatizante,.estas son las parenterales,
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5.- Veloc1dad de ellminaclén, a mayor ‘lentitud en la excrecibn son ma

?yoves los .disturbios que se detectan,

“6s+ Momento de administracifn; en férmacos administrados por via oral
'es mayor la absorcibn si tanto .estdémago como 1ntest1no estan vaclos.<
7.~ Pesoj El cociente entre la cantidad de los agentes quimncbs adml-
‘nistrados v el peso corporal determina la concentracién .que. puede h1~

canzarse en el organismo.
8o~ Edad- el nifio no posee el bagaje enzimitico hasta 8 semanas del

.parto, ‘ain entonces estd deflclentemente capac1tado para metaboll--'
' zar las drogas por lo: cual la toxicidad es mayor. Ademés los tejldbs

y organos del nifio estan constituidos por mayor proporci6n;de"éguai.
y 1fpidos y poseen un encefalo proporcionalmente mayor. Los ancianos.
sueien tener disminuidas sus capacidades de excrecién.

9.~ Sexo; Las hormonas sexuales desempefian un papel importante: en ‘el
metabolismo de los tbxicos; los estrbgenos favoreéen_la sfntegis.ﬁeff
varias enzimas y contribuyen a la eliminacién o mayor toxicidad dé
sus metabolitos (por ejemplo el Paraoxon resulta a partir del para---
tién y es m&s téxico en mujeres,. también la warfarina y la estrlcnlna
por vfa oral es mis tbxica para las hembras,)

10, - Especle Las diferencias de toxicidad para las diveraas uapeCJes
_son de gran envergadura para la determlnaclén de dosis t8xicas medlan

te la experimentacidn en animales y su posterior apllcac16n al hombrq.

~11.- Raza; existen diferentes reacciones a los tdxicos por individubs

de-distintas razas; en general se admite que la raza negra’'es mis ra-
sistente a la mayorfa de los venenos, esto sugiere que la herencia -=
mis que el medio pueden ser el factor mis {mportante en determinar la
velocidad del metabolismo de las drogas. .

’12.- Enfermedades adyacentes; la existencia de lesiones o def;clen01as

orgdnicas incrementan el riesgo téxlco. la insuficiencia hepétlca re-

‘duce la capacidad de blotransformaclén y- la insuficiencia renal’ pro--:

longa el tiempo de permanencia del t8xico en el organismo. Co ‘24

13,- Accibn acumulativa, cuando se administra un téxico a 1ntbrvdib§'
'tales que el cuerpo pueda no eliminar la dosis antes de apllcarse la.
siguiente, se produce acumulacidn esto partlculavmente se observa en;
f4rmacos ‘que tienen una semlde51ntegrac16n prolongada en el cuerpo."
14,- Tolerancma; Consiste en administrar un ageénte quimlco progreslva
mente a dosis mayores para obtener e1 efeoto deseado -1 p051b1e a -

!
i
'
;
i
i
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‘Tpaves de la adaptacidn al receptor lo cual se logra por induccidn en
zimitica.

.EXPOSICION Y ABSORCION DEL TOXICO

El medio ambiente y los animales son compuestos de productos quimicos,
algunos permanecen estlticos y otros estén en constante intercambio.

.

En determinadas circunstancias diversos compuestos pueden inducir in-
toxicaciones si entran en contacto con us sistema biolégico.
Como resultado de la diversidad de las fases quimicas de los téxicos,
la exposicidn ocurre a través de varias rutas; inhalacién, aplicacién
topica o ingestifn; todas ellas contienen células epiteliales y for--
man la barrera inicial a cualquier penetracibn de quimicos extrafios.
Dentro de las propiedades inherentes de las c€lulas epiteliales sobre
sale la estructura de la membrana (protefnas-lipido-protefna), los t§
xicos tienen estructura lipida son capaces de mezclarse con los compo
nentes del sandwich" y atravesar esta barrera y penetrar a la célula.
Los productos que no son ionizados al entrar en contacto con la célu-
la epiterial también son capaces de difundirse y atravesar la membra-
‘na.epitelial. (3) f
El PH de la superficie celular, el pk del agente quimico, el grado de
ionizacidn y el grado de solubilidad en 1ipidos determina la capaci--
dad de agresidn al huésped,
En el sistema respiratorio la absorcifn por inhalacibn es r§pida y re
lativamente completa, los mecanismos de filtracidn son capaces de obs
truir particulas hasta de una micra, pero la mayqria son menores y fa
cilmente arriban a los alveolos.
‘La absorcidn por la piel es variable y proporcional a la solubilidad
eﬁ iipidos y al estado fisico de la superficie, La absorcién aumenta-
8i el tdxico es suspendido en vehfculo oleoso; Las moléculas y los -
‘1ones 11p01nsolub1es penetran lentamente’,
La mayor proporcidn de intoxicaciones ocurren por via oral, la inges=-
tibn aislada de pequefias cantidades gene%almente'no afecta al hué%ped
y los problemas mis espectaculares ocurren por altas dosis ingeridas
en perfodos cortos,
8i bien algunos productos como el alcohol, nitreglicerina y euteroides
entre otros, se pueden absorber por mucosa oral, la mayor absorcidn de
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los t8xicos ocurre por estémago o intestino, La acidez del pH géstrlco

permite que los compuestos permanezean no ionizados y difundan rapida
mente al torrente circulatorio(4), La gran superficie del tracto gas-
trointestinal y las enzimas digestivas promueven la absorcifn y diges

-ti8n de los agentes extrafios. El volumen de las partfculas también es

trasedental en la absorcidn, las pequefias se disuelven facilmente en
las secreciones y aceleran su absorcifn lo contrario ocurre con las -
mayores.

Otras yfas de absorcibén menos frecuentes son la parenteral y la ente-
ral.

Existen una serie de membranas biol8gicas como el tejido subcutaneo,-
las paredes de los yasos sanguineos y las membranas celulares de los
tejidos que tienden a impedir el paso del tdéxico,

Una vez absorbido el veneno solo permanece en la sangre o linfa un -
tiempo limitado.

Generalmente se distribuye de inmediato a los tejidos u orgénos blan-
co.

La distribucibn de los téxicos esta relacionada a su lipo o hidrosolu
bilidad, al peso molécular y a la fijacidn a protefnas transportado--
ras (albfimina). En la c€lula, por mecanismos alostéricos el t8xico -
puede modificar la permeabilidad de la membrana con subsecuente aper-
tura de los poros que favorecen su penetracién y una vez en la célula
altera las enzimas y los sistemas de transporte, Al respecto la fuer-
te carga eléctrica impide el paso de agentes polares (ionicos).

Los gistemas biol8gicos que modifican la toxicidad influyen para que
el tdxico siga tres caminos: a).- Que sea eliminado sin sufrir altera
cibn alguna. b).- Experimente transformaciones que hagan mfs f8cil su
eliminacidn c).- Modificarse estructuralmente para aumentar o dis ming
ir la calidad t6xica. Por otro lado, ¢l efecto de un téxico esel re--

‘sultado de su concentracidn en los sitios de accidn.,

BIOTRANSFORMACION:

Gran parte de los compuestos introducidos al organismo sufren transfor
macidn en su molécula, a este proceso de denomina Biotransformacibn.
Ll objetivo final de las biotransformaciones es la obtencién de pro--
ductos més polares que los primitivos, capaces de hidrosolubilizarse

o conjugarse con determinados &cidos para que sea factible su excre--
cibn por orina.
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_ Las énzimas de los microsomas hepiticos preyienen la intoxicacién ma-

siva por 3 mecanismos de biotransformacidn: Oxidacién, reduccién y -
Conjugacibn. Los constituyentes microsfmicos que rigen los procesos -~

" oxidorreduccifn son: el NADPH (nicotin adenin dinucléotido reducido),

FAD (Flavin adenin dinucleotido), cP-450 (citocromo P 450), y otra --
protefna con hierro. La oxidacién y reduccién son 1lamadas reacciones
tipo I ya que solo remueven o captan oxigeno o hidrfgeno.

La conjugacidn es una reaccién tipo IT ya que agrega una molécula bio
18gica al téxico que inicialmente fue alterado por la oxidorreduccidn,
se caracteriza por la formacibn de un nuevo producto mediante la ---
unién de grupos activos d~1 téxico a iones sulfato, glucoronato o ami
nofcidos como la ornitina con la intervencién de enzimas transferra--
sas para interactuar con el tdxico.

Estas reacciones facilitan la eliminacibn y evitan la retencibn de -~
sustancias liposolubles con prolongacifn de su accibn.

" Se reconoce un 4o proceso de biotransformacibn: La hidrolisis, que es

m8s limitado que los previos, esta dada por las enzimas de los 1fqui-
dos bioldgicos extracelulares, El objetivo es fraccionar al téxico -
por agregacidn de hidrogeniones a un grupo quimico, mientras un hidro
xilo es afiadido a otro,

El proceso de biotransformacibén permanece din&mico. Transforma un t&-
xico no ionizado en un producto soluble en agua (ionizado, polar), el
t6xico no alterado como el soluble en grasas se puede fijar a protef-

.nas plasmiticas y al circular se desliga de las mismas, atraviesa las

membranas biolégicas, penetra a varios Grganog, tejidos o compartimen

tos 1fquidos y perpetia suaccibn ya almacenado. Otros productos no -

ionizados pueden unirse a las protefnas tisulares como el msculo, ri

fi6n e higado donde permanecen hasta nuevamente ser liberados y redis-

tribuidos, Ocasionalmente los t6x1cos son selectivos para algflin Srgano
o tejido.

.Las estructuras modificadas por la oxidacién o reduccibn se encuentran

menos solubles en grasas y toman una forma m&s polar con menor poder=-
de fijacién a los tejidos. El paso subsecuente es la polarizacién y -
la solubilidad en agua para promover la ekcrecidn., Los productos que

sufren el paso II son extremadamente solubles en agua con reducida --
yida media en liquidos circulantes, se tornan polares y son rapidamen

"te filtrados por el rifibn, Al complementarse la conjugaclén se -inacti
va el t8xico y se excreta en mfnutos.

i
|
)
!
;
|
i
;
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EXCRECION .
Muchos téxicos son excretados inicialmente con mayor facilidad aumen-
tando las secreciones digestivas por v8mito o diarrea después de su -
ingestibn, esta reaccibn disminuye y limpia el tracto digestivo del
agente tBxico en la sangre o tejidos.
La excrecibn ocurre extensamente cuando el téxico es soluble en agua
(polar), y puede ser eliminado con grandes volfimenes de excrecibn, -
estos no son capaces de atravesar las membranas biolégicas, escencial
mente todos se filtran por el rifibn y apareqeh en orina, los tbxicos
no unidos a protefnas (né ionizados)y los metabolitos del paso I que
se encuentran circulantes también son filtrados por el rifién, pero -
la liposolubilidad permite su reabsorcién por los tfibulos renales y
retornan a la circulacibn., Algunas cantidades de t8xicos circulan en
ios tﬁbulos y pueden ser excretados por la orina; sin embargo el pro-
ceso mis eficiente de excrecibn es la filtracién.
Un segundo mecanismo de excrecidn de productos polares es el higado
y la excrecidn por bilis., Primordialmente como resultado de conjuga-
ciones polares (como los glucoronidos), también se excretan algunos
con peso molecular. Tales compuestos son excretados por bilis y se e~
limipan por heces o0 se reabsorben al entrar al ciclo enterohépatico
y la excrecibn aunque significativa no es de interes para la destoxi-
ficacién. Otros procesos de excreci8n menos significativos que requie
ren solubilidad del téxico en grasas constituye, la respiracibn de --
productos volftiles, La secrecibn glandular gastrointestinal requiere
de la modificacién del pK por el pH gdstrico para impedir su reabsor-
cibn al ionizarlos. En menor grado otro tipo de secreciones coadyuven
con la excrecifn en forma pasiva como el sudor, leche y saliva.
La excrecidn ef un mecanismo vital que puede incrementarse por mayor
exposicibn al agente pernicioso. Uno de los objetivos del tratamiento
de las intoxicaciones es mejorar la capacidad de execrecibn.
INCIDENCIA DE LAS INTOXICACIONES '
Las intoxicaciones originan trastornos fisiolbgicos diversos, la pi--
cadura o mordedura de animales venenosos asf como la ingestibn de plan
tas s conocen desde tiempor remotos. Actualmente los agentes indus--
triales o productos empleados en Agricuitura o compuestos domésticos
han adquirido auge en la produccibn de intoxicaciones y no pocas veces
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acarrean desenlaces fatales.

Existen mQltiples reportes en los cuales las intoxicaciones son pro--
blemas importantes de Salud pfiblica. Tambi&n se debe recalcar que si
bien el 1% de los intoxicados fallecen en el hospital, un buen nfimero
lo hace fuera del nosocomio,

Un hecho imprtante es que la tercera causa de muerte en jévenes entre
15 y 24 afios son los suicidios (6)

En Estados Unidos los censos del Departamento de Emergencla indican -
que hace 20afios el nfimero de emergencia fue de 15 millones y en 1980

70 millones anuales, Las entidades pat8logicas responsables fueron tr§

uma severo, padecimientos cardfacos agudos, sangrado incontrolable e
.intoxicaciones por droga (5). ‘
Las intoxicaciones en Espafia ocupan el 11% de incidencia en los nifios,
particularmente en Barcelona se registran anualmente 2500 intoxicacio-
nes ‘que requieren manejo médico y la mortalidad es del 1% , la inges-
tién de drogas es responsable en el 80% de los casos con preponderan-
cia de psicotrdépos y analgésicos. Las benzodiacepinas aumentaron la -
incidencia en los iltimos afios (7).
Graham encontr§ aumento en los ingre8oSpor intoxicaciones en Cardiff
especialmente en intentos suicidas, En Sehffiel de 3905 emergencias--
250 casos correspondieron a intoxicaciones autoinfligidas (19.3%), -
la mayorfa de los paciente sin prdposito inherente de suicidarse, -
‘el 80% ocurrio por drogas prescﬁirangor fgléutatiVos, los barbituri-
cos ocuparon un 30% , los tranquilizantes 20% , salicilatos 18.9% y
solo fallecid un paciente (8), '
En San Luis Missouri de 1977 a 1979 se detectarbn 179 muertos poi -
agentes t6xitos , principalmente debidos a antidepresofes, barb{tu-~
ricos, estimulantes y en menor proporcién secundarios a venenos "c1§-
sico" cianurn, arcénico etc y el 62% resultf de intoxicaciones mfilti-
ples. En Edimbrugo durante -los 60s la indidencia de intoxicaciones -
" por barbfturicos y por metacuolona fue reelevante, en la siguiente dé-
cada aument8 la ingestifn de benzodiacepinas por restriccién sanitaria
.de las primeras, también aumento el fndice de intoxicados por antide-
pfésones.tricfclieos; asf mismo el acetaminofen reemplazd a los sali-
cflatos (9)
En Flarencia Italia alrededor de 7% de las admisipnes hospltalarlas -

v e o s e
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son por intéxicaciones; en los {iltimos afios la incidencia aumenté -~
en 130%. De 1970 a 1978 el 60% fueron causadas por drogas, y le siguie
ron sustancias 8rganicas y derivados; también aumenté la incidencia de
benzociapinas y analgesicos con menor mortalidad en compracifn a los
barbfturicos cuya mortalidad fue hasta del 8% (10)
Debido a la gran afluencia de intoxicaciones por narc8ticos o depreso
res, estos fueron restringidos para empleo comiin. Los tranquilizantes
mayores ¢omo las fenotiacinas, y butirofenonas fueron limitadas hasta
1878. Asimismo el alecoholismo representa un serio problema tanto en -
paises desarrollados como en tercer mundistas,
Un reporte de West Fife, enfatizb que la etiologfa de las intoxicacio-
nes refleja el tipo de drogas prescritas por médicos, al declinar la
prescripcidn de metacualona y barbitfiricos y fomentar la prescripcién
de benzodiacepinas, antidepresores tricfclicos y dextropropoxifeno --
aumentd el fndice de las filtima drogas de 1970 a 1879 (11)
Reportes Suecos indican que el 15,2% de los paciente intoxicados re--
‘quirieron terapia intensiva en 1972; y en 1976 solo el 11.2% . La --
intoxicacidn con ansiolfticos y antidepresores aument8 del 5§ al 13,9%
pero la mortalidad se redujo a 1,2% atribuida a mejor tratamiento de
sosten (12) ' .
En México las intoxicaciones ostentan cierta relevancia en el sector
sanitario, la informacién sobre la mortalidad intenta reflejar la es-
tructura de los dafios a la salud. Existen deficiencias notables en la
informacién de la mortalidad dentro de los cuales destaca el atraso
_en la disponibilidad de los datos. Por otra parte esta informacibn -~
. resulta desyirtuada tanto bor el subregistro que afecta particularmen
te la validez de los datos sobre la morbiletalidad, como por errores
en la determinacién del diagnbstico de muerte, explicables a partir
de las deficienciac en la cobertura del propio sistema de Saludy Segu-
"pidad Social.,
Los andlisis estadfsticos mis reciente no incluyen las intoxicaciones
gomo una de las primeras 25 causas de morbilet&lidad. En base a que -
la mortalidad anual es superior a medio millén de personas, la inci-
dencia de intoxicaciones es poco significativa. No obstante en lon
nifios te situa en las primeras quince causas de morbilet8lidad, In 1a
table I se mencionan las defunciones de 1971 a 1975 proplcxadan por -
intoxicaciones accidentales.
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TABLA I Defunciones ocasionadas por intoxicacidn accidental durante
1971, 1972, 1973, 1974 y 1975,

Téxico 1970 1971 1972 1973 1974 1975
Envenenam. accidentales 339 320 525 Ly0 450 43 ?
Drogas y medicamentos 58 11 313 107 117 82 ?
Otras sust. s8lidas y

1fquidas 147 75 139 103 126 228
Gases y vapores 134 122 143 140 107 303

Anim. venesos e insectos 1227 991 1005 9u6 797 831
Envenenamientos cuyos

motivos se ignoran s8li-

dos y liguidos 368 451 L4yg 486 529 638
Gases cuyos motivos
se desconocen 8 84 9 13 3 3r

Direccién General de Estadisticas.

Lo anterior corrobora la mfnima mortalidad en relacién a la global,
pero en cuanto a la morbilidad se reconoce que 20 a 25 000 ingresos
hospitalarios anuales son debidos a intoxicaciones y los dfas de es-
tancia varian de 4.6 a 4.7. Las instituciones asistenciales atienden
la mayorfa de los paciente intoxicados.La Tabla II proporciona una-
imagen del tipo de instituciones que brindan atencidn a los intoxica-
dos, Se comprende que las instituciones asistenciales generalmente -
atienden a las clases mis débiles y un buen niimero de pacientes se -
maneja en instituciones particulares por lo que las cifras dceben to-
marce con reserva,

Las Tablas III y IV enuncian las principales causas de mortalidad --
por intoxicaciones en 1978, 1979 de acuerdo a sexo y edad.

Resalta el dato que durante 2 afios estudiados el alcohol ocupa el 2o,
lugar de mortalidad, en pafses con mayores avances: técnicos esta situa
ado en primeré lugar; ﬁosiblemente al desglosar las entidades enmarca-
cadas como "s8lidos, 1fquidos, gases y vapores" los pacedimiento espe-
cfficos sean menos'numerops que el alcohol y este producto tenga en -
primer lugar en prevalencia. Los gases y vapores juegan un papel impor
tante-ain cuando no se especifican y resulta ambigua esta informacibn-
en las grandes {irbes y zonas donde los hidrocarburos son el principal
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TALLA.II. Indice de pacientes atendidos por Intoxicaciones en las Insti-
tuciones de Seguridad y Asistencia y promedio de dias estan--
cia,en la Fepiblica Mexicana y en ol Distrito IFederal durante

los afios 1977,1978 y 1979.

I,

II.

1977
MLX. D.k. ?§$S
INS'l. DE SIG. e
50CIAL, B850 100 4,9 954
I1.5.5.8.1.0. 598 78 9.1 630
. PuirX 130 22 6,0 160
F.N.M, 48 2.4 117
SkIA. DEr. NAL.
SLIA., Di. MARINA 74 7.4 27
INSTITUCIONES
ABISTEHCIALLS 2976 935 3.4 4447
5.S.A. 2073 36 7.4 3005
D.D.F. 303 903 3.6 1339
D.I.F. 103
PARYICULAY 1897 447 3.4 1717
OTROS 48479 2.8 2719
TOTAL 439 2521/ 4.9 15218

W2
76
1339
57

473

3744

DIAS 112X,
28T,
heq 2501
T2 730
Se0) 137
"6 81

1423
2.4 8C
2,8 7417
2.0 2974
2.7 839
6.3 L6
2.8 1877
3.6 1621

3.93 19336

1979

D.l's DIAS
w37

38% 6e3

e 7.4

33 5.0

9 M.7

. 261 73

3-1

1917 41

8‘.’ 4.4

889 4.4

479 3.8

23 6.9
4219 5,89

-ARCHIVO DE LA SI:CRETAKIA DI PROGEAMACION Y PELSUPULSTO,
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fuente de trabajo; el mondxido de c8rbono ocuﬁa uno de los primeros
lugares como intoxicaci8n accidental, particularmente en el proleta-
rfado, aunque también se utiliza como método suicida, Los insectici-
das afectan principalmente al medio rural como retultado de la falta
de difusibn sobre el modo de empleo y los cuidados que requieren estos
productos. Vale la pena mencionar que dentro de las drogas especf{fi-
cas la penicilina ocupa el primer lugaf de mortalidad, pero por la -
poca especiffcidad del texto y por los fendmenos inmuno-alérgicos -
que ocasiona los fallecimientos podrfan corresponder a Shock anafi--
l4ctico y no a intoxicacidn,

Con respecto a la edad, predomina en individuos en &tapa productiva,
~la cual estd més expuesta a enfermedades sociales y ocupacionales,

En general la mayor incidencia del sexo masculino puede justificarse
por lo mencionado previamente; no obstante la muijer al incursionar -
en el terreno ocupacional y social antes exclusivo del hombre, tiene
mayor incidencia de estos padecimientos., .
En nifios en diagnéstico reviste cierta peculiaridades, un estudio -~
realizado en Londres de 1978 a 1979, de 95 nifios intoxicados en el -
70% se llegd al diagnbstico por la exploracibn fisica o interrogato-
rio y el anilisis sérlco del t8xico se requirid para corroborar su -
presencia en el resto. Las prlnc1pa1es manifestaciones fueron coma -
grado II o IIT y crisis conyulsivas, se concluye que ante la sospe--
cha de intoxicacién debe bracticarse de inmediato anflisis quimicos
para descartar esta ﬁosibilidad (13),

En el Centro Médico del I.M.5.S. se revisd de 1975 a 1978 las causas
‘de muerte en el Hospltal Ped;atria, las intoxicaciones ocuparon el =~
sexto lugar, en menores de un afio el cuarto lugar y quinto lugar en
nifios de uno a catorce afios, el total fué de 918 casos; 75% por medi
camentos y el 25% pdr otros agentes, Encabezan la lista anticolinér-
" gilcos y tranquilizantes, los agentes no medicamentos fueron predomi-
nantemente los hidrocirburos y los alcoholes, la gran frecuencia se
atribuye a su amﬁlia disﬁonibilidad. Los plaguicidas tienen una casy
fstica importante fomentado por una publicidad indiscriminada (71)

In el Hospital 20 de Noviembre en 1979 de 574 ingresos a la Unidad de
Térapiavlntensiva en promedio de estancia fué de 4,4 dfas, hubo 4 in-
toxicados por barbitfiricos que egresaron por mejorfa, el promedio de
estancia para ellos fué de 2,7 dfas, un intoxicado por raticida murfo,
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{MORTALIDAD POE INTOXICACIONIS EN M.XICO POX S1XO Y EDAD EN 1979

TOXICO (TABLA III) . TOTAL 0-~1% a. 16-64 a mayor de No es
65 afos peciTl,
H M U M oM H M
So0lidos 0 1{quidoSmenravac..379 49=-31 215=34 Mead) S
Alcohol.-.. Cermmmmm——aa 206 == 1 1707 27--1 4o
Gages y vaporef-—=——-— veeeu150 19--26 ?0-27 Qw=t
‘|Monéxido de Carbnno--ec——- - 56 1M-- 8 22-13 Nen
Plag,fertil.y abonos =—---- Hne’ Bm= 7 1.8-7 2==~0
Drogas no especificadas —-~ 2% Sme 4l 8~7 Do
' Gas licuado de petroleome~- 17 2e= 1 7= -
4Llim, nécivos,plantas ven.- 15 Qe 2 =2 Ne=q
[ Petroleo ¥ disolventes —-—-~ 14 10== 2 1-1
{Penicilina 1 2-= 1 6-1 Q==
Corrosivos y caisticos =e-- Y ' 3--0 2--0
Otros antibioticos ewrmwmee- 3 3= O
Barbitirico. 3 2-0 1==0
MORTALIDAD POk INTOXICACIONI:S EN MEXICO POR EDAD Y SEXO ¥ 1979
TOXICO (TABLA IV) TOPAL  0-15 a. 16-64 a Mayor de mo es-
. 65 afios pecif,
H M H M it M I M
Solid,11q, gases, vapores--413 43--116 23444 30===€ Pmm=3
Alcohol ecmemcecene =144 3--0 107-11 19 == Jee=0
Productos no especif,«=---- 111 16=--15 62=12 Jewe=m 1===0
Mondxido de Carbono =mee-- - 47 See3 223 - |
Drogas,medic,prod. biolog.- 31 4.7 8-8 2~m=0 ==
| Cas - 26 B3==6 flf == emeD 1~=2
Gases y vapores no especif- 22 3-=4 - 10=5
Plaguicidas no fosforadog-- 12 ) B 6~0 Owme
Alimentos 9 2~y 1=2
Alcohol no especificado === 7 5=0 Lmme()
Hongos 6 la=q 4-0
Metales - gl 1==1= 2«1
Barbitfiricos —e-ceemcarocan 4y 2-2
Rodendicidag-w —ccee. ———— 5 2= 1-0 Gum=0)
Plaguics fosforados,opia
ceos y salicflatod —=-wte-e 3 C/U

DIKFCCION GLNERAL Db FSTADISTICA
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cuatro intoxicaciones de origén desconocido mejorardn, Em 1980 hubo -

'632 ingresos, 6 intoxicaciones por medicamentos, uno por digital y u-

no por gas, Todos ellos mejoraron.

Por los datos obtenidos anteriormente se puede concluir que si bien -
las intoxicaciones no ocupan los primeros lugares en morbilétalidad -
en el mundo 'y en México, si ocurren con relativa frecuencia y su mane
jo en las Unidades de Cuidados Intensivos ha coadyuvado para mejorar
la sobrevida en este grupo de pacientes potencialmente recuperables.

EVALUACION CLINICA Y DIAGNOSTICO

El intensivista y el médico de Urgencias puede enfrentarse a uno de -
.'los 3 interrogantes sobre un paciente que potencialmente se encuentra

intoxicado: Exposicibn a un veneno conocido, Exposicién a una sustan-

cia desconocida que puede ser veneno, y una enfermedad de etiologia -

no determinada en la cual el envenenamiento debe ser considerado como
parte del diagn8stico diferencial,

Exposicidn a veneno conocido; se tratar§ de precisar la cantidad del
t8xico ingerido y compararla con la dosiSEetal conocida y poder prede

. cir en cierta manera la grayedad del casoj si la dosis calcualda de -

veneno se sabe que causa intoxicaciones graves o potencialmente letal

eberf internarse a la Unidad de Cuidados Intensivos.

Exposicibn a sustancias que pueden ser venenosas; Al estar expuesto a
un agente cuya estrfictura quimica es desconocida, debe intentarse su
identificacibn inmediata ﬁara lo cual, se recurre a libros o manuales
que describan los ingredientes de sustancias venenosas o llamar al --
Centro de Investigacibn sobre venenos.

Diagn6stico diferencial de ¥nad enfermedad que puede ser el resultado
de envenenamiento, se considera en cualquier padecimiento de etiologia

“dudosa.En cualquier paciente que presente sintomatologia sugestiva de

intoxicacién por agentes frecuentemente productores de envenenamiento,

el diagn8stico debe tenerse en mente,

La intoxicacibn buede sospecharse en cualquier paciente con presentan

_eibn neuvop31qu18trlca 1nexp11cab1e. Aunque la historia inicial puede

proveer una informacibn esencial, a menudo no es poqlble realizarla.
El estado de alerta puede estar compromptldo o proporeionar datos fal

.sos al interrogatorio, Si el paciente se encuentra comatoso, los fami

liares, amigos o personal de ambulancia pueden ayudar a elaborar una

v
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_historia completa. Se intentard determinar el tiemﬁo cuando fué visto
por {iltima vez en buen estado, la sospecha de la duracién del coma o
el suefio, sus medicamentos usuales y sus dosis, la historia -psiquif-

"~ trica y ﬁosibles razones ﬁara un.suicidio. Intentar comunicarse con =~
un médico tratante si es posibdle,

Con respecto a las intoxicaciones brofesionales debe investigarse el
tipo de trabajo del individuo; la intoxicacibn por benceno, mondxido

‘de c8rbono, hidrocarburos clorados, cromo, mercurio, alcohol metflico,
etec,, pueden guardar estrecha relacidn con la ocupacidn del sujeto.

" Debe indagarse la disponibilidad de los venenos en el hogar, Un estu-
dio hecho en-IMSS en 1983 para sefialar la toxicidad de algunos produc
- tos domésticos, destachd que los desodorantes y desinfectantes contie-
~ hen paradiclorobeceno, ingerirlos en ?oca dosis causa s8lo gastritis,
pero puede acarrear coma, distrubios heb&ticos y renales con mayores

¢antidades,
Los fenoles son t8xicos multisist@micos, el aceite de pino puede ser

"tan t8xico como los primefos y por su volatilidad pueden propiciar -
neumonftis qufmica. Los destapacafio y limpiahornos contienen en su ma
yorfa sosa clustica, Los insecticidas disminuyen su toxicidad al --
aplicarse como rocfo fino., Los raticidas wuarfarinicos son muy fitiles
y poco tdxicos, no asi el talio y endrin, Los blanqueadores que con--
tienen hiboclorito de sodio poseen efectos chusticos moderados, el --
removedor de pintura de ufias es poco téxico, la pintura de zapatos --
contiene anilina y puede llevar a la muerte por la metahemoglobinemia
& los cambios perfusorios que ocasiona. (14)

Una vez hecho el interrogatorio, se practicard un exémen clinico com-
pleto concomitante al inicio del manejo intensivo si el paciente se -
encuentra grave., Se describirfn las manifestaciones de algunos téxi--
cos comunes:

SISTEMA CARDIOVASCULAR:
~Hipotensi8n arterial: Fdrmacos como nitroglicerina, clo-

ropromazina, barbit(ricos, carbama
tos, 8cido salicflico, ac, nicot{-
nico, aceites volftiles, acbnito,-
envenenamiento alimentario, ac. b8
rico, fésforo.




-Hipertensifn arterial:

-Taquicardia:

-Bradicardia:

-Fieﬁre:

PIEL Y ANEXO0S:
-Cianosis:
-Séquedéd de boca:

~Corrosién o Destruccibn:

‘ =Ictericia por lesibn
Hepatocelular:

-Ictericia por Hemblisis:

=Rubicundez:

=-Erupeciones, ampollas:
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Simpaticomiméticos, iproniacida y
drogas relacionadas, cornezuelo de

_centeno, cocaina, etc.

Parasimpaticolfticos, simpaticomimé
ticos, bromato de potasio, hierro,-
ac. salicilico, anfetaminas, antide

presores.,

Digital, veratrum, hongos, nitritos

Dinitrofenol, atropina, salicilatos

antihistamfnicos, tranquilizantes,-
alimentos tdxicos, hipotermia, bar-
bitlricos,

Anilina, nitrobenceno, acetanilida,
Fenacetina, bismuto, cloratos,

Atropina

Alcalis, pefmanganato o Acidos fuer
tes

Tetracloruro de clrbono, compuestos
clorados, arsénico, hongos, fenotia
zinas, sulfas, cloropromazina, ani-
lina, tiacidas, fésforo.

Anilina, nitnobenceno, benceno, etc

Monéxido de chrbono, cianuro, atro-

bina, antihistaminicos, tranqdili-—

zantes, )

Barbitlricon, meprobanaton, metacun
1




~-Exantemas: :

.‘-Perdida de Pelo:

-Edéma=
<Quemaduras ;
,'-Palidezf
fi-Diaforesis:

'STSTEMA NERVIOSO CENTRAL:

-Delirio, alucinaciones:

beéhreaiSﬁ y coma:

a1 -

lona, antidepresores tricfclicos.
’ P

Antibibticos, sulfas, salicilatos
relevadores de fotograffa, tintes
de pelo, cromo, fenotiazinas, ar-
sénico, mercuric, yodo, bromo, co
balto, barbitfiricos.

Talio, arsénico, selenio,

Esteroides, anab8licos, anticoncep
_tivos, indometacina, andrégenos.

Lejia,, 8cidos, hipoclorito, formal
dehido,

Plomo, naftaleno, cloratos, fluoru

YOS,

Insecticidas organofosforados, mug
carina, hongos, nicotina.

Alcohol, antihistaminicos, atropina,
ﬁlomo, canabis, cocafna, anfetaminas
cornezuelo de centeno, alcaloides de
la rawolfia, salicilatos, fenibuta--
zona, DDT, barbitfiricos, &cido béri-
co, aminofilina, LSD. '

Barbit@iricos, morfina, herofna, hip-
nbticos, alcohol, solventes, antihis
taminicos, plaguicidas, raticidas, -
atropina, arsénicos, mereurio, plomo
' opio, paraldehfdo,. clanuro, cobalto,
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... =Convulsiones:y.faeiculaciones

< Musculares::

-Sordera o trastornos del
Equilibrio:

. ~Alteraciones mentales:

-Ataxia:
-Polineufitis!_
0Jes:

=Visibn borrosa:

psppuinis
“=Deplopia:

MiGuis;.

a2 -

s

. fenoles, hiﬁogiucémiantes,‘hongos, -
‘de, bbrico, salicilatos, ete,

Insecticidas organofosforados, estrig
nina, alcanfor, atropina, cianuros, =
nicotina, mordedura de viuda negra,
salicilatos, anfetaminas, fenotiazi-e
nas, cafeina, blomo; magnesio, arsé-e
nico, talio, barbitfiricos, digital.

Quinina, aminogluc8sidos,

Talio,'plomo, aleohol, atropina, mei
curio, antihistaminicos, digital, --
hongos, saliciltatos, barbitiricos -
tranquilizantes,

Plomo, plaguicidas organofosforados,
antihistamfnicos, talio, barbitfiricos,

 P1omo, hercurio, arsénico, manganeso,
sulfuro de calcio, etanol, ergotoxina.

Atropiné; fisostigmina, insecticidas-

. de Esteres de fosfato, cocaina, disol
ventes, dinotrofenol, metanol, botu--
iismo, indometacina,

Digital.

Etanol, barbitﬁricos, nocotina, insec

ticida de Esteres de fosfato, botulis
mo.

NapcGticos,'parasimpéticomiméficos -—
" (pilocarpina), inhibidores de la coli
‘nesterasa (fisostigmina), piriodostig
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hidrigsis

i
|
|

Midriasis no reactiva:

Papiledema

Epifora:

\Ptosis y estrabismo:
{ARIZ:

~Anosmia:

?Perforaciﬁn del tabique:
éOCA:

;Fragilidad denta}:
-bolor'dentélr'

~Boca seca:s

-Sialorrea:

293 o

mina, pesticidas organoffsforados, --
carbamatos, barbitfiricos, cafefna; hi
drato de cloral, clohidina,>meprobamg
to, alcaloides muscarinicos, hongos -
morfina. o '

Anticolinérgicos, simpaticomiméficos,
anfetaminas y drogas asociadas como -
mezcalina y cocaina, fenilefrina, glu
tetimida, LSD, talio, antidepresores-

triciclicos, metanol, botulismo.

raramente por intoxicacidén. Sospechar
anoxia, .

Plomo
Plomo

Talio, Botulismo,

Gotas de fenol, cromo,

Cromo, cocaina

. Mercurio, plomo, fésforo.

Fésforo, mercurio, bismuto.
Atropina, antihistaminicos, efedrina

Plomo, mercurio, bismuto, talio, org-
nofosforados, hongos,
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-Linea negra en encias: Plomo, mercurio, arsénico,-Bismuto.
“=Gingivitis: Plomo, mercurio, arsénico, bismuto,
- ~Estomatitis: ' Talio, corrosivos.,

APARATO  RESPIRATORTO;

-Disnea: - . "' Insecticidas organofosforados, sali-
cilatos, botulismo, nfquel, piquete
de viuda negra, alacrfn, fisostigmi-
na, colbato, atropina, estrienina, -
alcohol, cloramina, silicosis,

_=Respiracibn estertorosa: Insecticidas organofosforados, fisos

tigmina, amanita muscaria.

-Taquipnea: Atropina, cianuro, cocaina, cobalto,
bibxido de cé@rbono, salicilatos, --
alcohol, anfetamina y otros estimu-
lantes hongos,

=Bradipneas Cianuro, cobalto, barbit@ricos, mor-
fina, botulismo, acbnito, antihista-
minicos, talio, floruros.

Rdema Pulmonar{", ‘ ' 'Vapores met&llcos, $c1do sulfhidrlco,
o bromuro de metilo.

=Palpitaciones: . Nitritos, nitratos, bromato de pota-
) sio, ‘
«Tos: '. . " Humo, polvo, sIlicé, hidroc¢arburos,

-Neumonfa: Hidrocarburos, quercseno.



APARATO DIGESTIVO:

;V5mito; diarrea, dolor abdomi-
nal,

-Sangrado de tubo digestivo
‘altos

=Melena o Rectorragia:

~

-Hematemesis:

“QENITOURINARIO ;

" »Anuria:

‘wInsuficiencia Renal:
-=Irregularidades menstruales:
SISTEMA NEUROMUSCULAR:
'&Adinamié,'ﬁarélisis:

{Grupo muscular finico)

'~Faciculaciones musculares:

~.26 =

Casi todos loé'?enendé.
Penilbutazona, salzcllatoa. indome
tacina, esteroidee.

Warfarina, Talio, hlerro, salicila
tos, corroslvos.

Corrosiyos, warfarina, aminofilina
floruros,

Mefcuriales, bismuto, sulfas, te--

tracloruro de ofrbono, formaldehi-
do, f8sforo, '$cido ox8lico, semi-=
11a de recino comfn,

Piomo

Plémo, bismuto, mercuriales, otros
met8les pesados, estrSgenos,

Plomo, arBenico, botulismo, envene
namiento por cicuta, mercuriales -~
talio, gasolina, DDT, mariscos.

Esteres de fosfatos y otros insec-
ticidas, nicotina, viudad negra, -
alacrdn, manganeso, mariscos,
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~Temblor, rigidez muscular, Fenotiacinas,
ataxia, ’ i
-Acroparestesias: Tiaeidad, plomo, viuda negra.

STISTEMA ENDOCRINO: .

-Disminuci8n de la 1fbido Plomo, mercurio, metéles pesados,
simp&ticobloqueadores.

~Crecimiento mamario: Estr8genos,

LABORATORIO

Ante la sospecha de intoxicacién se realizard de inmediato muestreo de
sangre para determinar: Concentraciones séricas del tdéxico, glucosa -
_sangufnea, electrolitos (Na, K, Cl, HCO3) y gases arteriales.’

La determinaci®n del t8xico es necesaria para predecir las eventuales
consecuencias y tratar de evitarlas, ademfe hasta 35% de los pacientes
ingieren mis de una droga y el tratamiento puede tomar otra ruta. Los
métodos analiticos basados en fenémenos de inmunorreaccibn se han desa
rrollado con la bveparacién de reactivos especificos cada vez mis com-
‘plejos para la busqueda y determinacidn de téxicos . Algunos mé&todos -
son prdpidos pero son poco esgpecificos . Ya existen reactivos para de-
terminar venenos especificos, pero su empleo en nuestra pafs no esta
difundido, El cuadro V enuncia la dosis t8xica y la dosis letalde los
compuestos t8xicos mis comunes; en cierta manera esta gufa puede apro-
charse con fines diagnésticos, prondsticos y tepapefitigos .

Se realizari cuantificacidn del veneno en jugo ghstrico y orina si es
posible,debido a que ciertos laboratorios sblo cuentan con reactivos-
’ ) .

utiles para estas secreciones.

La glucosa se requiere como control, los electrolitos son necesarios
para identificar problemas del tipo de hipokalemia, hiponatremia y =--
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“lcuabro v

“{D0SIS TOXICA Y DOSIS LiTAL PANA LA MAYORIA DE LOS TOXICOS
1onpy:540 NIVIL TOXICO DOSIS Li:TAL
o ng/ 100 nl mg/ 100 ml

Anitriptilineg ~---ce--o [0 o1 0.05+2
fimfetanings ——--cce--ee 30,01 amceem e 0o0bm0, 2%
BARBITURICOS
8ccidn corta emcmrmee 0,7 eccmecenrcn- —1 34
accidén intermedia == 1 = 3 mmmmoecmem e 3.54
fenobarhital «---e-- § o 6 eemmmeee . ————— 38 -~ 10
barhital —wececceeea- 6 - 8 memem——. et smmmee 10
Clorodiacepoxido =—==- 0e55 wmmmceaerercem 2 - 3
loropromacing ee--cee- 0e1=0,2 oo mme e 043=1,2
Diacepam =-—-=cooaeme w45 = D e e | D
56800 memmme e e 150 wmmeme e 1400
Ethelorovingl ~e-e--o-e 2 | emmmmeeeece 10 <14
tilenglicol weeeeee--- 150 - . 200-100
Clutetinida —w-eevme. e NeB  mmmmmemer i e 3 = 40®
Inipraning «e-cccecem-- 0,06 wmmwmcamme s e 0,200l
NMeperiding eec-ccccmw-- 042  mmmmmmemimo s 0,5 - 3¥
Neprobamato R, Cwe 5 a 204
MOtBAONA mmmmmm e it s e e e (8 =004
Metanol eee—ceee - ooy 20 29
Metagualong =—--- crmmme 1 @ 3 memem——— e ————— 2.3
MOPLANA mmm e mrrms v qemmmemme s + commmrms vt vo o wrmsnn (g (Him g8} ®
|Paraldehido —=--—- om0l mmccaee e iemeem 50
Propoxifenn ——--=we- . oe 01 mecmccrcme e 0,1 = 3
Salicilato® —------ eeecf BL§50 mo—emma- " mmeee 90 ~120§
12 N340 memmcmamn e - 70 1004
24 Bp;25 s=mmcmmomen oon 50 -65 #
48 Nr;l0 ewmmmccr—ir-- - 20 =30 #

* Los adictos pueden tolerar mayores dosis

+ Se requiere menor cantidad cuando se sgrega alcohol

# La concentracién total en una sola ingestidn

# La wmenor cantided indica intoxicacién severa y la mayor
o8 casi siempre fatal,
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y para calcular el anibn gap en el paciente que tiene acidosis metab8-
lica de tiologfa no determinada,

Los gases arteriales se requieren para el anflisis del equilibrio feci-
do-base y c8lculo de la diferencia alveolo arterial de oxfgenoy sobre
todo evaluar el grado de oxemia y ventilacién., La alcalosis respirato-
ria suele observarse en estadios iniciales de sobredosis por salicfla-
tos o en casos de bronco aspiracidn, La .sidosis con aumento del anidn
gaﬁ puede ser secundaria a salicflatos, metanol, paraldehido.y etil-
glicol entre otros, también puede ser resultado de hipoperfusidén gene-
ralizada., Son menos frecuentes la acidosis metabdlica sin aumento del
anibn gap y alcalosis metab8lica (75)

TRATAMIENTO DE LAS INTOXICACIONES

_Las manifestaciones de la ma'yorfa de las intoxicaciones son rlmllareﬂ’

létargo, coma, convulsiones, hipoxia, deplesién de volumen circulante,
depresidn respiratoria y/o cardfaca, insuficiencia renal y disturbios
hidroelectroliticos. Ya que las complicaciones son comunes a otro tipo
de emergencias, lo importante es reconocer que puede tratarse de una
intoxicacibén mis que tratar de especificar la etiologfa de la misma.

‘Fl tratamiento del enfermo intoxicado puede dividirse en varios obje-

tivos:

1.- Mantener las funciones v1tales

2.- Prevenir mayor absorcidn del tdxico(lavado géstrlco, emesis etc),
3,- Acelerar la excrecibn (diuresis osmdtica, dialisis, hemoperfusibn).
4,~ Neutralizar o revertir los efectos del veneno, ,

‘ : 5.~ Tratamiento especifico a los 8rganos inyolucrados.

.Se hara enfasis del intoxicado grave que generalmente requiere cioda-
dos intensivos.

" El paciente puede sufrir disturbios fisiol8gicos a distintos niveles
fdbh.ﬁarticular reelevancia los sistemas vesbiratorio, carqiovascular

y nervioso,

‘La primer meta es determinar la frecuencia, profundidad y patron res-
piratorio, los tfxicos pueden alterar la ventilacibn por depresibn del

centro respiratorio, por paralisis miiscular u obstruceibn de las vfas
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aereas, y alterar la permeabilidad capilar a nivel pulmonar edema de
baja presibn e interferir con la ventilacifn. Se requiere mantener las
vias aereas permeables, si a pesar de ello persiste hipoventilacién y
las pruebas gasométricas y espirométricas se alteran importantemente

podr8 ser necesaria la instalacifn de ventilacibn mec8nica.

A su ingreso simultaneo a la medida anterior se inciar§ la infusidn de
1iquidos parenterales, si el diagnbstico es incierto y el paciente es
ta en coma se recomienda la aplicacibn de tiamina 50 mg I.V. para evi
tar una crisis de Wernicke en pacientes predispuestos. Posteriormente
se aplicaran 50 mlL de solucién glucosada al 50% porque el coma hipo--
‘glicémico puede remedar una intoxicacibn grave, Por Gltimo la adminis
tracifn de naloxona (capitulo de antagonistas) como prueba diagnfsti-
ca y terapefitica de envenenamiento por narcbticos.
Una vez que se adecfla el patrén respiratorio y las primeras medidas--
terapeiiticas se iniciaron, se corregiran los disturbios hemodinfmicos.
Algunos téxicos deprimen el centro vasomotor, bloquean los ganglios a
uténomos y los receptores adrenérgicos, déprimén derectamente el tono
aterial o el mfisculo liso venoso, reducir la contractilidad mioc&rdica
o inducir arritmias, El paciente puede encontrarse con hipoxfa tisular
destruccibn tisular extensa por corrosivos con perdida de 1fquidos. -
Puede existir shock distributivo por barbitlricos con secuestro de vo
lumen por aumento de la capacitancia venosa con representacidn de una
hipovolemia relativa, En estos pacientes el volumen intravascular pue
‘de ser normal. El manejo antiarritmico es sint®matico mientras se con
“trarrestan o remueven los t&xicos, Para el estado de shock su maneijo
es a base de 1fquidos siguiendo el esquema de Weil(l5)., como pauta el
diagrama de flujo de Morales y Cols (16) especielmente en pacien;es -
con alto riesgo, con monitoreo solo‘de T.A., F C, P,V,C., uresis y en
casos especiales catéter de flotacién pulmonar
El manejo de sosten para el sistema nervioss incluye control de las -
crisis convulsivas, tratar de remitir el coma y disminuir el edema ce
rebral.Los hidrocarbfires, insecticidas, estricnina y otros, pueden in
ducir crisis convulsivas que pueden llegar al estatus epilepticus,el
manejo convencional a base de Diacepam 10 mg I.V. hasta en 5 ocasiones
para revertir las crisis continfa en prictica, Se recomienda ada’iinc-
difenil hidantofna a 20 mg/Kg en infusibn si las crisis son de difi--
cil control, por (ltimo si existe rebeldia al manejo se aplicard bdr
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" bitfiricos de accifn corta(30, 31). El manejo general del coma es mante
ner una Pa 02 cercano a los normal adecuada perfusidn (17.18), glucosa

como sustrato energético y el cofactor tiamina todo con el objeto de
mantener el metabolismo cerebral lo m8s proximo a la normalidad (19,20
y 21).

Existen algunos productos que inducen edema cerebral e hipertensién -

intracraneana como el monbxido de carbono, metanol , plomo. Sz - manten
dra la tensibn arterial media en rangos aceptables y discreta hiper--

ventilacién (PaC02 entre 25 y 28 torr) con objeto de mantener presidn

de perfusidn dentro de lo. fisiolBgico. El empleo de esteroides (dexa

metasona) como agente antiinflamatorio podria tener algun valor asi e

como los diuréticos osmbticos. Una condicibn poco freciente es el ede-

ma agudo depulmdn no cardiogénicqg por lesi8n alveolar, con hidrocarbu

ros u oxfgeno en altas concentraciones,y por lesibn vascular con dro-

gas como la herofna, metadona, aspirina y barbitfiricos entre otros, .
la caracteristica es la inflamacidn pulmonar y el aumento de la perme

abilidad alveclocapilar, las fases varian de polipnea discreta a ma--

nifestaciones francas de edema agudo de pulmén y su tratamiento tiene

por principio mejorar el intercambio gaseoso y mantener adecuado ba--

lance de 1iquidos(21, 22),

La intoxicacibn puede acarrear trastornos electroliticos severos gene

rado por vém;to,diarrea,catarsis,diuresis,osmética,alcalina o &cida -

sialorrea,etc. La acidosis y la alcalosis extrema deben evitarse. El-

control frecuente de electrolitos y equilibrio &cido-base permiten de

terminar con presicibn el tipo de electrolitos a emplear.

- Existen drogas como las salicilatos,antimetabolitos,antibioticos,y o=

tros productos como etilenglicol,fenoles,f8sforo,anilina,etc.,que pue

‘den producir per se Insuficiencia renal aguda y si existe hipoperfu--

8ifn renal que activa al sistema renina-angiotensina-aldosterona-pros

-taglandina y empeora la isquemia renal,disminuye 1a filtracidn glome-

rular y conlleva a la falla renal. La administracién de diuréticos -~
y el aporte de 1fquidos suficientes pueden minimizar el riespo de In-’
suficiencia venal,que si se establece,requerird tratamiento diniftico
con aporte de 1fquidos adecusdo y y sostenimientio calérien pava dismi
nuir la hipercatalolia y permitir que el enfermo se recuper:,ya que,-
en su gran mayoria la insuficiencia es reversible.
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Téxicos como el tetracloruro de Carbono, acetaminofen y halotane, iso
niazida, clorpromacina, Amanita M, pueden producir lesibn hepftica --
por efectos t8xicos o idiosincrasia respectivamente, El grado de le--
'8ibn hepat8celular puede ser minimo, representado tal vez por elevaci
on de las transaminasas y puede llegar a insuficiencia hep&tica fulmi
nante y pese al soporte multisistémico la mortalidad es del 45%. lLa -
restriccibn protefca y la administracifn de lactulosa o neomicina son
otras medidas generales que pueden reducir la mortalidad. La hemoper-
fusibn, plasmaféresis y la exanguineotransfusién no han reducido la -
mortalidad estadisticamente
- En general el sosten de los drpanos vitales es primordial en el manejo
de las intoxicaciones y la agresividad del mismo serd directamente --
proporcional al grado de intoxicacidn y padecimientos subyacentes.
El ‘tratamiento no se considera totalmente conservador; de acuerdo a -
la naturaleza del tbxico se realizan los prpcedlmlentos invasivos en
5% de los pac1entes.

~ REMOSION DEL TOXICO

Con respecto a este punto, la remosibn del t8xico debe iniciarse si--

multaneamente a las maniobras de apoyo, el paciente se trasladari a--

_ un medio libre de téxico (especialmente si la absorcidn ocurrio por -
la piel o el aparato respiratorio), y se procederd a limpiar las zo--

nas contaminadas (23).

Los agentes ingeridos pueden ejercer su efecto t&xico por dos mecanis
“mos: Intoxicacién sistémica despufs de la absorcidn (plaguicidas) y -
. dafio directo a las estructuras que entran en contacto con el téxico -
.(cafisticos)., '

La extraccién del tbxico se realiza por 3 vfas: a) Evacuacidn del ===
“tracto gastrointestinal (vBmito, laxantes, lavado g&strico,etc). b) Al
teracibn del téxico para reducir los efectos l&sivos (el calcio preci
pita al oxalato de Calcio a partir de &cido ox8lico). c¢) Antagonistas
y antfdotos,

"EMESIS.- Cuando la intoxicaci8n es por vfa bucal, existen 5 métodos -
para inducir la emésis: Estimulacibn faringea, cloruro de sodio, sul-

fato de cobre, apomorfina y jarabe de ipecacuana. Existe controversia
sobre 1la eficacia a un método especial, Autores como Matthew y Law--
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_son'en 1976 promuigavon el empleo de la estimulacibn faringea en ni--

fios ‘por los nulos efectos adversos que se obtienen con los em8ticos -

 y»1os recomienda en nifiosawnque puede fallar esta medida y la canti--
dad expulsada es pocaj por la seguridad debe ser la primer medida te-
rapeftica, esta formalmente indicada en tdxicos que actuan rapidamen-

te y pueden producir la muerte si no son evacuados de inmediato (cia-

_nuro, fosdrin),

Los em&ticos son eficaces en lapsos cortos .posteriores a la ingestidn
del tbxico, ya que pueden evacuar cantidades importantes del mismo, -
sin embargo algunos trabajo como el realizado en Inglaterra y Gales -

"en 25 000 pacientes intoxicados en 10 a 20% de los casos las cantida-
" des obtenidas eran téxicas, en el resto las cifras del téxico eran mf

nimas, por lo que debe ser cauteloso el empleo de estas medidas en pa
¢ientes no graves, ya que los eméticos poseen riesgo de toxicidad im-

. portante,
' Las indicaciones para los em@ticos se reducen a:
.1.- Ingestibn de un producto potencialmente letal cuya cantidad se -=

desconoce,
2,=- Sin alteraciones de la conciencia.

3,--Establecer la necesidad de &mesis por sintomas secundarios a la -

ingestifn de un t6xico.

" 4,- En lapso menor a 4 horas

5,= Edad mayor de un afio.

. 6+.= Sin contraindicaciones para la emésis, ‘

7.- E1 veneno ingerido no posee propiedades anti-eméticas (2u).
El cloryro de sodio es efectivo s6lo en 25% de los casos en compara--

-cibn con la ipecacuana y la apomorfina, La hipernatremfa puede ser --

mortal por lo que su empleo solo esta justificado cuando se carece de

. otros eméticos y es necesario el procedimiento (24).
. El1 sulfato de cobre es un irritante g8strico efectivo, con resultados
-de 65 a 90% de efectividad, actua rapidamente, pero los niveles de co

bre sérico se elevan aunque pocas veces existen manifestaciones clfni
cas, Sin embargo se han reportado muertes atribufdas al cobre y otros
efectos adversos limitan su uso,

La apomorfina actfia a nivel central, es rfpida y efectiva hasta en --
1008 de los casos,perc tiene que ser administrada por v{a parenteral

‘o subcutfinea (u),



- 33 -

.Un estudio en nifios demostrd resultados similares a la ipecacuana pe-
ro el vBmito ocurrib m&s subitamente y fue repetitivo, su principal e
fecto colateral es la depresibn del sistema nervioso central, asi que
sy empleo esta restringido. .

El jarabe de ipecacuana es efectivo como emético con experiencia de -
100 afios y es poco tbxico. Ha mostrado ser superior que el lavado ~--
glstrico ya que remueve t8xicos no extraidos por lavado y aparentemen
te extrae material distal al piloro. La emesis se produce en 97% de -

.los pacientes y en la actualidad es el de eleccidn (26). Un estudio de
776 casos el 98,2% vomit6, pero los sintomas ocurrieron solo en 6,4%

- lo que sugiri8 que el la mayorfa no era necesaria la emesis, en cier-
ta manera puede estar indicado en nifios y adultos si se administra en
fases tempranas y el t8xico no es corrosivo, destilado de petrfleo o
drogas antieméticas (contraindicacidn para todos los eméticos) (23),
El jarabe de ipecacuana ha demostrado sus efectos en multiples estu--
dios como el realizado en 214 nifios a los que se administrd el jarabe:
56% vomité a los 15 minutos, 88% a los 30 mfnutos y el otro 12% en --
los siguientes 30 :minutos. Su toxicidad es minima y es el emético de
eleccibn., Su dosis es 15 ml, seguida de 150 ml de agua, puede repetir
se la dosis a los ‘20 minutos, se recomienda no sobrepasar 90 ml por--
que su toxicidad aumenta considerablemente, En adultos alguno autores
ponen en duda la eficacia del jarabe y sugieren emplear lavado géstri
co. en primer término,

Se ensayan otro tipo de eméticos; un trabajo realizado en 15 pacien-~
tes intoxicados a los que se intent$§ disminuir la absorciln por medio
de un detérgente para inducir la emésis, 4 se negaron a tomarlo, 2 --
solo tomaron una dosis insuficiente (uno de ellos vomitﬁ) y los otros
1o hicieron en lapso de 20 minutos, su respuesta se atribuye a irrita_
cibngastrointestinal mis que a estimulacibn del centro del vémito, no
se encontraron efectos adversos pero su sabor es un problema diffcil
de solventar,los autores suponen que puede ser una alternativa al ja-
rabe de ipecacuana (25), :

Las contraindicaciones para los eméticos son:

a).- Ingestibn de 8lcalis o 8cidos fuertes,

b).- Sonolencia con ausencia de reflejo nauséoso

c).~ P8rdida o deterioro rfpido del estadc de alerta,

d).~ Convulsiones
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e),- Ingwati8n de hidrocarburos, (24),
Cuando existe necesidad imperiosa de evacuar el estomago en sujetos
envenenados por hidrocarburos, se realizara antes intubacibn orotra-
queal para evitar la posibilidad de neumonitis quimica.

LAVADO GASTRICO.~ es util cuando la ingestibn del téxico es descubier
ta en las primeras 4 horas, la sonda debe poseer un difmetro suficien
te para permitir el paso de grandes partfculas de clpsulas o tabletas
(26), el material aspirado se envia para investigacidn, Esta indicado
después de la ingestibn de salicfilatos, glutetimida, o antidepresores
triciclicos o cuando el paciente esta en coma o shock, sin peristal--
sis-pueden eliminarse cantidades sustanciales de la droga. También es
ta indicado en pacientes poco cooperadores, o cuando se considera que
miente o por razones médico-legales (27).

Algunos reconocen su utilidad en cieros envenenamientos como el produ
cido por benzodiacepinas, pero se arguye que puede incluso favorecer
la absorcibn y algunos no lo recomiendan como medida rutinaria.Coms-
tock realizd un estudio en 995 drogadictos intoxicados con hipnbticos
tratados con lavado glstrico y encontr§ la recuperacibn de dosis 2 a
10 veces terapefiticas solo en 15% y sefiald que el lavado es de poca
utilidad, concluyd que tiene valor antes de 2 horas y en los pacien-
tes graves hasta 6 horas dc@pués de la ingestién se puede recurrir al
lavadé'(70). Golstein encontr§ grandes cantidades de matérial radio-
ohgco despubs de practicar lavado en casi todos los nifios que ingi---
rieron sulfato de Bario aunque el Bario‘tiene mayor densidad de mu---
chos téxicos.que pueden ser removidos facilmente.En cuanto a depresores
ge concluye que'es'efectivo cuando la ingestién por benzodiacepinas -
es alta (mayor de 75 tabletas) y con la aminotriptilina puede ser de
valor hasta las 5 horas o mfs si la sintomatologfa es franca. En pa-
cientes inconcientes es la principal indicacifn. Se recomienda em----
plear leche enlatada cuando el envenenamiento es secundario a corrosi_
yos plbi retardar su absorcibn,siempre y cuando se realiza de inmedi
to, Las comp11cacxones son bron¢oasp1racibn en 3%, lesibn de farlngo.
es8fago o estbmago. '

'CARBON ACTIVADO.- Es el adsorbente mis tfzcaz. empleado en el trata~-
~miento de las intoxicaciones orales. Es el residuo de la destilacibn
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 destructiva del material orgfnico como la pulpa de madera. Las finas
partfculas negras tiene amplia Srea de superficie total y bajo conte-
nido mineral lo que incrementa su capacidad adsorbente (4). El antfdp
to universal no se utiliza por inéficaz y téxico.
El carbbn activado es util contra una amplia variedad de productos. E
xistes controversias acerca de la dosis, algunos preconizan adminis--
trar 8 a 10 veces la cantidad ingerida (no exceder 100 g.) o adminis-
trar 5 ml/ Kg, de una mezcla de agua de 400 ml con 50 a 100 g de car-
b&m - puede repétirse el ?rocedimiento cads 30 mfnutos. previa aspira-
cién del remanente, no es necesario aspirar el carb8n si la aplicacibn
es finica ( 24-26). En intoxicaciones por acetaminofen el carbon inter
fiere con la acetil cistefna (su antagonista), por lo que es recomen-
dable en este tipo de envenenamientos sustraer todo el carb8n previo
a la administracifn de la acetilcistefna o no aplicarlo. (28), Una 1i
mitante del carbbn es su aspecto f£sico cuys repulsibn es mfs eviden-
te en nifios(29), El cuadro VI enuncia los ffrmacos que soh adsorbidos
por el carb8n activado.
Se comprob§ experimentalmente que una solucin con citrato de Magnesio
aument8 el poder adsorbente del carbfn contra el salicflato de sodio
y podria tener implicaciones clfinicas importantes al extrapolarlo al
humano (30).
LAXANTES.- La administraci8n de catfrticos salinos es otro procedi---
miento recomendable para reducir la absorcién gastrointestinal al ace
lerar el transito intestinal, la mezcla con carb8n activado produce -
sinérgia en la remosifn de salicflatos, fenobarbital, clorfeniramina,
cloroquina entre otros., Los catfrticos se recomiendan en la mayorfa -
de las intoxicaciones, en cierta manera también contrarrestan el efec
to constipante del carb8n. lLos catfrticos estan contraindicados cuan-
do existen disturbios hidroelectrolfticos, insuficiencia renal, y los
catirticos irritantes estan formalmente contraindicados en las intoxi
caciones. Los productos oleosos tienen facilidad de inducir neumoni--

‘tis quimica y se prefiere no usarlos, y favorecen la absorcién de —--
ciertos productos como los insecticidas. Los catérticos salinos se --
‘contraindican en Insuficiencia card!acq, los que poseen en su estruc-

tura magnesio no se prescribiran 8i existe insuficiencia renal.

" La dosis del sulfato de sodio o magnesio es 20 mg/Kg de una solucibn
al 20 o 258, la dosis se puede repetir horariamente hasta cbtener res

_ puesta, En la Insuficiencia renal se puede recurrir al sorbitol.
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' COMPUESTOS QUE SON

CUADRO VI

ADSORBIDOS POR EL ‘CARBON ACTIVADO.

ACETAMINOFEN

‘. | ALCANFOR

ALCOHOL
AMFETAMINAS

ANTIDEPRESORES TRICICLICOS
1 ANTIMONIO

ANTIPIRINA
ATROPINA
ARSENICO
AZUL DE METILENO

| BARBITURICOS

| CANTARTDAS
CLORDANO
CLOROQUINA
CLOFENIRAMINA
COCAINA

" |COLCHICINA

-{DIGITALICOS

DIFENIL HIDANTOINA

‘|ERGOTAMINA

" |ESTRAMONIO

ESTRICINA
ETOCLOROVINOL

FENOL
FENOLFTALEINA
FENOTIACINAS
FOSFORO

~ GLUTETIMIDA

HEXACLOROFENO

" IMIPRAMINA

TPECACUANA

. ISONTACIDA

MALATION
MEPROBAMATO
MORFINA
MUSCARINA

NARCOTICOS
NORTRIPTILINA

OPI0
OXALATOS

_ PARATION

PENICILINAS

PERMANGANATO DE POTASIO

PLATA

PRIMAQUINA
PROBENECID
PROPANTELINA|
PROPOXIFENO

QUINACRINA
QUINIDINA
QUININA
SALICILATOS
SELENIO
SULFONAMIDAS

YODO
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REMOSION DE LOS TOXICOS ABSORBIDOS.

Ihprobablemente la prevencifn o retardo en la absorcibn y las medi-
das para acelerar la remocidn del t6xico tienen gran influencia en

la concentracidn mixima una vez establecida. Sin embargo &stos pueden
abreviar el tiempo de concentracifn mfximo y reducir la morbilidad y
la frecuencia de complicaciones, Se deberf considerar el estado clfni
co del enfermo,las propiedades quimicas del t6xico.y la cantidad ab-
sorbida,juzgada por los niveles séricos y la historia clfnica.la re-
mocibn puede acelerarse por varios métodos; la seleccidn depende del
estado c1fnico,la cantidad absorbida y los medios materiales y humanos
disponibles,

EXCRECION BILIAR.

Algunos §cidos orgfnicos y drogas activas son excretados por bilis -
en grandes cantidades, Este proceso no puede acelerarse,sin embargo #-
la reabsorcibn de sustancias ya secretadas por la bilis puede ser dis
minufda (glutetimida)por la administracibn de carb8n activado cada -
seis horas. E1 pesticida organoclorado Fosdrin,se elimina lentemente
(vida media 165 dfas),la colestiramina en dosis de 16 gr. al dfa pue
de reducir a la mitad la vida media.

EXCRECION URINARIA.

Los procesos valuados en la excrecifn urinaria del téxico incluyen -
la filtracidn glomerular,la secrecibn tubular es un fenbmeno pasivo
que depehde de la concentracibn y propiedades fisicoquSmicas del com-
puesto, ‘

Una via para disminuir la reabsorcibdn,es disminuir el gradiente de -
‘ concentraci8n entre la orina y la sangre por dilucién de la orina.

La utilidad de forzar la diuresis tiene come objetivo eliminar una -
fracci8n considerable de los t8xicos que son reabsorbidos a nivel re-
nal y se excretan sin cambiar por la orina a comparacibn con otras
vfas de eliminacién (4)., \

La eficacia de la diuresis para la eliminacién depende del volumen

. de orina,del tipo del téxico y delas variaciones dal pH urinario y -
sérico, . '

El agua es efectiva para aumentar el vol(men y el flujo en todos los
segmentos de la nefrona y asi incrementar la tasa de filtracibn plo--
merular. Sin embargo por si misma el agua tiene limitada nficacia ya
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que no evita la reabsorcidn en el tfibulo proximas de t8xinas, por lo
que tanto los agentes osmbticos (glucosa, urea o manitol) son efecti-
vos para este fin.

Los agentes osmdticos tienen como meta evitar la concentracidn tubu--
lar de tdxico y el reflujo al epitelio tubular y a la sangre de un &-
rea de mayor a una menor concentracidn. Exis:en opiniones variadas so
bre la eficacia de la diuresis osmbtica en las intoxicaciones, sin em
bargo se acepta que tiene utilidad clinica en el manejo de etanol, me
tanol, etinil glycol e isoniazida, adem&s tiene cierta utilidad en et
helorovinol y feniciclidina., Deber8 tenerse precaucibn con pacientes
con insuficiencia cardfaca, pulmonar o renal; y monitorizar los elec-
trolitos en forma frecuente. Se contraindican en el shock, insuficien
cia renal o si la forma 8ctiva del t8xico no se excreta por rifibn. En
la intoxicacién por fenobarbital o ethclovinol es util solo en pacien
tes con coma tipo II,

Para mantener diuresis osm8tica se recomienda: estabilizar el patrbn

respiratorio y cardiocirculatorio, balancear soluciones para evitar

perdida excecsiva de electrolitos y agua, el objetivo es mantener si

es posible un pasto urinario de 6 a 8 ml/mfnuto. La discontinuacidn

de los diuréticos debe ser gradual.

Al ajustar el PH urinario se pueden eliminar ciertos t8xicos cuyo pK
les permite mantenerse no ionizados en el t@ibulo, La fraccibn ioniza-
da generalmente no se reabsorbe por los tubulos, Las drogas ionizables

'cuya tasa de excrecibn es aumentada son aquellos con pK menor de 8,a

un pH de 8 se puede aumentar la excrecibn de estos agentes, La alcali--
nizacibn urinaria cpn bicarbonato de sodio se prescribe para intoxi--
caciones ya mencionadas, y los riezgos potenciales son desequilibrio
hidroelectrolftico y §cido-base, y se recomienda por tanto determinar

- frecuentemente los gases y electrolitos, administrar soluciones balan

ceadas, el empleo de bicarbonatn de sodio -se reserva a pacientes con
acidosis o en los que la alcalinizacifn aumente marcadamente la excre

- e¢ibn, el objetivo es mantener el pH arriba de 7, el bicarbonato se a-

grega a las soluciones parenterales y los flujos urinarios deben per
manecer altos, Al detectar signos tempranos de insuficiencia cardfa ca

ge suspenderi, Se dndiéa'ﬁvinéiﬁalméhte VS ‘barbitliricos y salieilatos.

‘Otros producotes para alcalinizar la orina son el 1l4ctato de sodio, -

THAM, inhibidores de la anhidrasa carb8nica etc,
La acidificacién de la diuresis puede ser de valor en ciertas intoxi-
caciones (amfetaminas, feniciclidina) pero 34 experiencia es poca atin,
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‘los férmacos empleados para este prop8sito son el Scido ascorbico o el
‘cloruro de amonio diariamente, se puede agregar a la solucién parente

ral 500 a 2000 mg/Kg de vitamina C, tambifn es impontante vigilar los
electrolitos y el pH estrechamente,

En casos donde la etiologfa es desconocida se recominda mantener al -
gasto urinario en 150 ml por hora medzante la utilizacién de furosemi
de y soluclones electrolfticas,

METODOS DIALITICOS

La mayoria de los pacientes intoxicados responden a medidas de sopor-
te y solo un nfimero reducido de enfermos requieren de métodos invasi-
vos como diflisis o hemoperfusibn. Muchos autores concuerdan con Pres
cott que a menudo se abusa de la diflisis, ya que las medidas de apoyo
son suficientes pavi el 98% de los casos,

El movimiento de los t8xicos o solutos del plasma a la sustancia dia-
lisable es resultado de la difusién o el resultado de arrastre de sol
ventes a trayés de la membrana dialisable, La efectividad de la difli
sis esta asegurada si existen cifras plasmfticas elevadas del téxico.
Si el tbxico tieneamplia distribucifn en el cuerpo y los efectos téxi
cos estan relacionados a la concentracifn en tejidoes, con niveles sé
ricos mfnimos, la dialisis tiene poco valor. Por otro lado si la dro-
ga aun es absorbida y no esta distribuida en los érganos blanco, la -
diflisis es de gran valor. Los t6xicos de bajo peso molécular por su
alta difusibilidad permiten una mayor remosifn, a medida que el peso
molécular se aproxima a 350 la posibilidad de aclaramiénto se reduce
considerablemente(32),

‘Para que el t8xico sea facilmente dialisable debe ser distribuido en

el agua corporal en forma libre difusible o facilmente disociable, --

, 81 el téxico es de bajo peso molécular pero se une fuertemente a pro-

tefnas acarreadoras la eficacia de la diflisis se reduce.
El metabolismo e inactivacifn del t8xico debe ser relativamente len--

" tos’ para que 1a diflisis contribuya a la excrec16n.
g,En general la diflisis peritoneal depura de 12 5 a 25% de la hemodi&-

11513, ‘otra desventaja es que el poder aclarante del peritoneo se re=-
~duce en el shock y muchos pacientes intoxicados cursan con este sfn-

.-drome. Las principios para el empleo de la ¢ialisis son:
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1!- E1 tBxico esta confinado en gran parte en la sangre y es dialisa-
‘ble. . -
2.- La di8lisis no es de utilidad en agentes con actividad irreversi-
ble y r@pida una vez que se hallan absorbido (cianuro, organofosfora-
dos).
3.- No emplearse hemodidlisis si los antfdotos especfficos estan dis-
ponibles. '
‘th Es de limitado valor si el peso molécular es cercano a 350,
§.- Debe ser considerada solo cuando la intoxicacibn es grave y cuan-
do la velocidad de eliminacibn es sustancialmente mayor que cuando o-
curre por vias usuales,
Por otro'lado los factores que modifican el poder de aclaramiento de
‘a diflisis peritoneal son; el area de membrana, el flujo sangufneo al
paritorieo y los cambios de permeabilidad del mismo. También destaca el
peso molecular de los solutos. Como gufa general aquellos solutos que
_se. excretan normalmente por filtracidn glomerular tienen altas facul-
tades de aclaramiento. El aclaramiento puede aumentarse al adicionar
mayor volumen del dialisante, reducir el tiempo de intercambio, por -
aumento en la temperatura del dialisante mayor a la corporal, por a--
plicacifn de sustancias vasoactivas o glucosa hipertfnica. No re recc
mienda la di&lisis por m8s de 48 horas por riesgo de peritonitis (33).
Se prefiere la diflisis peritoneal en circunstancias como nifios muy -
pequefios o pacientes muy viejos, cuando hay sangrado o la anticoagula
cibn puede tener riesgos, en insuficiencia cardfaca o intoxicacibn --
por digital, cuando el riesgo de desequilibrio es alte, cuando el a--
ccesos vascular es dificil y cuando hay péritonitis generalizada,
El cuadro VII enlista las drogas dialisables, para procedimientos he-
modialfticos se requiere de personal altamente calificado y los requi
. sitos para este procedimiento son:
1,~ Intoxicaciones severas con inestabjlidad en las constantes vitales
que incluyen apneé, hipo o hipertensién arterial e hipo o hipertermia.
2.- Ingesti8n y absorcifn de una probable dosis letal.
3.~ Niveles séricos‘del veneno en rangos potencialmente letales.
4,- Intoxicacién que afecta las vfas de excrecifn o una enfermedad -
subyacente'qué impide el metabol@smo y la excrecibn del t8xico.Por e-

jemplo ecirrosis e Insuficiencia renal,
§.- Cantidad significativa de un tfxico circulante que se metaboliza
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CUADRO VII

EFECTO D LA DIALISIS LN EL ACLARAMILWTO DE CIERTAS DROGAS Y O- |

TRAS SUSTANCIAS

DEPURACION
ALTA +4++4

Acetaninofen

Ac. acetil salicil,
Aninoglucosidos
Anfetaminas
Berbitiricos (larga
accién)

Brouuros

Ltanol -
Ethelorovino 1
istil=glicol

lones (Ca,K,Na)
Isopropanol

Litio
‘1 Metilpalicilato
Nitrofurantoina
Penicilina
Salicilatos
Sulfas
Tiocianatos
Agua

DEPURACION
MODERADA ++

Acetofenetidina
Toxinas de Amanita
Anilina

Arsénico
Barbitiricos (accidn
intermedia)
Boratos

Alcanfor
Tetracloruro de ¢
Hidrato de cloral
Crisol
Ciclofosfanida
Difenidramina
Dinitrocresol
Lrgotamina
Etinsmide

Aceite de Eucalipto
5 fluoracilo .
heroine
Isoniasida
Magnesio
Meprobamato
Mercurio

Metanol
Metacualona
Metrotexate

‘Inhibidores de la MAO

Neouicina

Fenitoina
Polimixina
Dicromato de potasio
Primidona
Tetraciclina
Tricloroetileno

DEPURACION
BAJA + *

Acetoxemida
Amitriptilina
Barbitiuricos
(accién corta)
Clorodiacepo--
Xico
Clorpramida
Colistin
Desipramina
Diacepan

‘Digital

Glutetinida
Hierro
Inipramina
Plomo
Meticilina
Metiprilona
Nortritilina
Oxacilina

P. A. s.
Fenotiacinas
D-propoxifeno
Rifampicina
Tioridazina
Tolbutamida

* Productos de bajo poder dialisante o bajos niveles circulantes,

Trans Am. Soc. Artif. Intern Organy 23.762, 197?'
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en un producto mis téxico por'ejemplo el metanol a formaidehido,
Bo= Deterioro prqgresivo a pesar del manejo comservador.
’Z$- Coma prolongado.
8.- Enfermedad subyacentes como enfisema pulmonar o bronquitis crénica
que auhqnta las posibilidades de prolongar el estado de coma
8,- Complicaciones severas como neumonia por aspiracibn.
:10.~ Envenenamiento por agentes con toxicidad retardada, como Amanita
Phalloides o acetaminofen,
8i la droga es dialisable no es indicacifn absoluta de didlisis en los
intoxicados, El aclaramiento de ciertos t8xicos aumenta por adicién
de' compyestos como THAM, albfimina o 1fpidos.
Cuando la distribucibn del téxico es amplia y su poder de fijacibn a
-protefnas es alto la diflisis es de limitado valor y es necesario que
-cligradiente de concentracifn estre.la sangre y el dialisante sea lo
mis alto posible,
La adicibn de THAM a la dialisis peritoneal mantiene un mayor gradien
‘te de pH entre la sangre y el dialisante con elevaciones del pH hasta
10, con esto se favorece la remocién de §cidos como los barbitfricos
de accibn corta e intermedia., Los efectos colaterales son disturbios
electroliticos debidos a la absorcién del Buffer (4).

'HEMOPERFUSTON -

'La incidencia cada vez mayor - de zntoxlcac1ones permitib el desarrollo
jde nuevas técnicas para la extraccibn del t8xico, el mis reciente es
-1a hemoperfusibn.

_La hemoperfusibn es un sistema de circulacibn extracorporea que depu-
ra de ciertos t8xicos a la ‘'sangre por medio de partfculas de resinas
y/o carbbn activado que adsorben el agente nbeivo.

Yatzzdls fue el pr1mero en reportar bBuenos resyltados en la intoxica-
cibn por barbitfiricos con la hemoperfusibn (34), El hallazgo de embo-
11as por carb&n en los animales de experimentacidn, y la trombocitope
nla y leucopenma fueron las principales limitaciones para promover su
empleo.

Se realizaron varios trabajos parl solucionar estos problemas incluyen
do encapsulachn del carb8n activado en acetato de celulosa, cubriende

la membrana con coloides de albﬁm:na, hidrogeno acrflico y mezclando
el carbbn en un soporte gljo al g;stema. La encapsulacién redujo la -
incidencia de embolias pero tambin el poder de adsorcibn (35). Se -
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idearon columnas de resina como método dialisante, uno de ellos fue la
amberlita XAD-2 colocado en el sistema de columnas de hemoperfusién -
" con efectividad para barbitfiricos y glutetimida en humanos y en perros,
esta resina posee una estructura de polistireno macromolécular con --
poder adsorbente para agentes al alto peso molécular y propiedades 1i
" posolubles, Un estudio de 4 pacientes severamente intoxicados por bar
bitlricos corrobor§ su eficacia y fué marcadamente mejor que la hemo
‘dialisis, solo se observé trombocitopenia transitoria como efecto ad-
verso (36)M8s tarde se dispuso de Amberlita XAD-U que es quimicamente
igual a XAD-2 pero difiere en sus propiedades fisicas que tienen un ma
tor area de contacto con menor difimetro en los poros, como resultado
del mayor area de superficie XAD-4 tiene mayor ca pacidad de adsor--
cibn y se utiliza en algunos centros, -

Se foment6 el sistema de carbbn cubierto con albfimina y nitrato de ce
lulosa con buenos resultados en t8xicos que se encuentran en liquido
extracelular esten o no unidos a protefnas y comercialmente es el mis
difundido.

Los métodos varfan, se puede canular una arteria y vena del antebrazo
o0 la arteria humeral con técnica de Selinller o por vena femoral lle-
gar a vena cava y el flujo de salida a arteria subclavia (37).

El circuito de hemoperfusifn se muestra en la figura 1 , el paciente

y el sistema deben estar heparinizados y los niveles séricos de la--
droga, plaquetas y hemoglobina se repetirar continuamente, El proce-
dimiento dura 4 a 6 horas y si no hay mejoria despuds de la primera
sesibn se podra repetir,

La hemoperfusibn es de gran valor en las intoxicaciones por sustan--
‘sias liposolubles , la mayor experiencia se tiene con barbitfricos, -
~ glutetimida y antidepresores triciclicos.

Este procedimiento es relativamente simple y puede ser realizado por
personal familiarizado con hemodiflisis., Revierte rapidamente el coma
y las complicaciones son evitadas y como su costo sé equipara a un -=-
dfa de terapia intensiva, se Beber{a generalizar su empleo en los ==
grandes centros que atienden a los pacientes en cuestibn.

Se recomienda en intoxicaciones por barbitfricos, hipnéticos, trici--
clicos, fenotiazinas o ingestién "tardia de acetaminofen" (38) en par
ticular cuando las intoxicaciones son graves,
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No es efectiva contra venenos de distribucibn intracelular, con redu
cidas cifras en sangre circulante, el cual incluye digital (34), me-
tales pesados y colchicina entre otros,

La hemoperfusifn debe iniciarse tempranamente antes que ocurran come--
plicaciones.

Por (ltimo , la hemoperfusidn no reelega el tratamiento de sosten en
pacientes severamente intoxicados.

Existen objeciones para su empleoy interviene el metabolismo, funcio-
namiento renal y hepd&tico pero es poco importante (39),

En concluysibn las indicaciones para la hemoperfusidén deberan basarse
en los siguientes paraametros:

1l,- Corroborar que la hemoperfusién es efectiva para eliminar del to
rente circulatorio el t8xico en cuestidn.

2.= El volumen de distribucifn tiene que ser pequefio y la vida media
relativamente larga para que la disminucidn en los niveles t&xicos -~
deciendan la concentracifn tisular.

3,~ Que halla experiencia clfnica satisfactoria donde se corrobore la
eficacia del método. (40)

ANTAGONISTAS Y ANTIDOTOS ;

Es comun la idea que todo tBxico posee un antfdoto especifico, pero -
en la préctica no se dispone de un verdadero antf{doto o antagonsita -
en m8s del 2% de los casos; ,

Se reconoce al antagonista como el compuesto que Se opone a la accibn
del agonista por 2 mecanismos; compite con el agonista por el receptor
o estfmula una actividad 8rganica.contraria a la inducida por el tbxi
co para que lo anule o sdpere esta, por 'lo que se clasifican 2 tipos
de antagbnistas, los especfficos'que actuan sobre el mismo receptor
que el agbnista compitiendo con 81, de forma que prevalecer§ el que -
se halle en mayor concentracién., y los Inespecificos que producen una
actividad opuesta a la originada por el tdxico.

Cuando la sustancia que se opone al efecto téxico lo hace actuando di

' rectamente sobre el veneno en lugar de los receptores biolégicos reci

be el nombre de antfdoto, el cual contrarresta la accibn del téxico -

por inactivacién o impidiendo su coneccibn con los receptores; asfi el

antfdoto puede realizar una neutralizacién de tipo Scido-base o desin
tegrar el compuesto por oxidacién (cianuro o alcaloides por permanga-
nato de potasio en el estémago), o impedir su paso a la sangre por ad
sorcibén superficial (carb6n activado) o por absorcién (alb@mina, clara
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de huevo, aceites minerales ), o bloquean la unién con receptores por
formacifn de un complejo molécular o un quelato que ademls de ser hi-
drosoluble puede ser excretado por el rifién.

El antfdoto actua sobre el téxico y los inactiva o impide su accién
por varias rutas:

a).- Destruccibn del veneno; neutralizacibn , oxidacién.

b),- Bloqueo; impide su paso a la sangre o su accibn sobre los recepto
res} dilucibn adsorcién, absorcibn, y solubilizacibn o prec1p1tac16n,
quelacisn (Complejos solubles inactivos).

¢).~ Transformacibn en productos menos t&xicos,

Los antagonistas se oponen a la accibn del t8xico por los siguientes
mecanismos:

a).~ Favorece su eliminacién

b).- Compite en su metabolismo para que no se formen metabolitos més
téxicos.

c).~ Compite con el tbxico por los receptores especfficos.

d).- Recupera o supera el defecto funcional,

_ Las tables VIII y IX enuncian los diversos antfdotos y antagonistas -

empleados,

A continuacién se describiran algunos antagonistas y ant{dotos de em-
pleo comun en nuestro medio.

DIMERCAPROL (BAL) Durante la 2a guerra mundial los brit8nicos introdu
‘Jeron un antagonista de los efectos t8xicos del arsé&nico, puesto que
es prototipo delgas arsenical de mostaza era la Lewisita al compuesto
se le denomind antilewisita britSnico (BAL), el dimercaprol reacciona
con el arsénico, neutraliza sus efectos t8xicos y acelera su excre---
0ibn. Aun es el agente de eleccidn para el tratamiento de intoxicacio
nes por mercurio y arsénico. Los efectos colaterales incluyen dolor
local, fiebre, nauseas, salivacién y parestesias, La dosi es de 2.5
mg/Kg cada 4 horas por 2 dfas, posteriormente cada 12 horas IM
EDETATO DISODICO CALCICO (EDTA) .- es la forma m#s::poderosa para eli-
minar plomo, tadavfa se emplea el BAL y el EDTA en la intoxicacibn --

por plomo, sa abaten el calcio sérico al administrarse en forma sfibita,

a dosis altas lasiona los tubulos renales, la dosis es 15 a 25 mg/Kg
cada 12 horas I.V, diluida, se prologari la administracidn por § dias,

también esta indicado en intoxicacibn por Mercurio, cobre, niquely -~---

Zine.
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Penicilamina.-Eg:un aminoficido formado por la hidrolisis de la penici
lina, se absorbe bien por via oral y se puede proporcionar crénica--
mente, es util como quelante del cobre, plomo y posiblemente mercurio.
Se indica en envenenamientos por plomo (graves), mercurio, cobre y ar
s8nico. Dosis; 25 a 50 mg/Kg /dfa durante 10 dfas por via bucal.
DEFEROXAMINA.- Forma un compuesto at8xico con el hierro con tal avidez
que es capaz de extraerlo de la transferrina y ferritina. Esta indica
do cuando la intoxicaciln por Hierro es severa (shock;, acidosis meta-
b8lica, gastroenteritis necrotizante o insuficiencia hepftica), su ad
ministracién es I.M. o infusién I.V., produce hipotensidn acentuada
y debe monitorizarse las constantes hemodinfmicas durante la infusibn.
Se contraindica en insuficiencia renal, Dosis 20 -40 mg/Kg cada 6 ho-
ras, si hay exposicifn a la luz el antfdoto puede producir absorcibn
del hierro.
AZUL DE METILENO.- Fué el primer colorante antiséptico empleado, con
escasa actividad y muy téxico, su nombre generico es tetrametiltonina.
En concentracibn elevada convierte el hierrc de la hemoglobina redu-
cida en hierro férrico con formacibn de metahemoglobina, accibn que -
poseen la anilina, el ferricianuro y los nitritose A dosis bajas a--=
celera la conversibn de metahemoglobina en hemoglobina, por lo cual
es la.base del manejo en intoyxicacibn por cianuro. lLas otras drogas
que inducen metahemoglobinemia son nitratos, ace*anilida,fenacetina,
sulfas, lidocaina, cloratos etc. Se recomiendan é mg/Kg en 30 a 60 m{
nutos I.V., el nivel de metahemoglobina es usualmente reducido al 50%
en este lapso. Se puede repetir la dosis a las 4 horas.
DIFENHIDRAMINA.- Ejerce multiples efecto pero el primordial es compe-
titivo a la histamina, pero es {itil en las reacciones extrapiramida--
les causadas por fenotiacinas, el haloperigol, la metoclorpramida y -
otros, Los efectos adversos incluyen somnolencia. sequedad de boca, -
bisifn borrosa y otras manifestaciones atrop{nicas. La dosis es 1 a 2
mg/Kg I.V. cada & a 6 horas hasta la remisién de los sintomas, La do
sis de manteniminento es 5 mg/Kg/dfa por 72 horas V.0,
NITRITO DE SODIO Y TIOSULFATO DE SODIO.- Utilizados contra la intoxi
cacifn por uianuro cuya meta es la produccién de metahemoglobina. El
hierro trivalente de la metahemoglobina compite con el citocromo oxi-

.dasa por el ion cianuro. Al disociarse el complejo citocromo-oxidasa

la funcibn enzimftica y respiratoria se restablece. La destoxifica-p-
cibn final se alcanza con la administracifn de tiosulfato., la enzima
rodanasa cataliza la reaccibn del tiosulfato y el cianuro liberado --




TABLA VIII: CLASIFICACION DE LOS ANTIDOTOS POR SU MECANISMO DE ACCION

TOXICO SOBRE EL QUE ACTUA ANTIDOTO

NECANISHO I: Destruccidn o transformacién quimica

a) Neutralizacifn: - 8cidos ee-cer=ce--a ----jabones ,bicarb, ,Hidréxido,

de Calcio, magnesio o al.

~ 8lcalis =mem——ema- --=-limon,8¢ cftrico o acético

b).~- Oxidacibn: AlcaloideSmeemmmmaanax Permanganato de potasio

Cianuro =—-e-e—meeccew—aa Permanganato de potasio
¢).- Reduccibn: PESFOro ~mm=ew- —————— Sulfato de cobre

MECANISMO II: BLOQUEO
a).~ Dilucién para disminuir la concentracién, procurando utilizar --
sustancias no asimilables:

Cfusticos, alcohol : ' agua
Disolventes, f6sforo ---- Aceite mineral
Insecticidas eeevecceccccnacaa cecomeccac-se= Aceite mineral
b).- Adsorcibn: '
Téxicos diverses = -- Carbon activado
Alcaloides, t8xinas - - -- caolin, albfmina
¢)+= Absorcibn,Insolubilizaci8n, precipitacibn:
Metales, cfusticos =--== me—ee--e-=-- agua albuminosa
Mercurio, bfsmuto ===-eeeeaceecee-=-- Rongalita
Nitrato de plata Cloruro de sodio
Heparina Protamina
Oxalato, fluoruro --- Calcio
Diversos -e-ee-we- Resinas

d).~- Quelacibn:
Arsénico ,mercurio,oro ==e-=eme-e---e- BAL, 4c mercaptosuccin§

- Plomo, uranio -- BAL, EDTA, Penicilami

Cobre =-ceeecn- ~--===- Penicilamina, EDTA

Hierro --- -- Deferroxamina

Talio ====c- ~«- dietilditiocarbamato
MECANISMO III: Transformacibn en productos menos t8xicos:

Cianuro - —— - -=-= Tiosulfate

Cianuro -e-semccmcaccwoaocn- =w=e---e-e Metahemoglobina

Formaldehfdo »--- Amoniaco

Detergentes cationicos e-eeme=ceeecea-- Jabln

Tado -~~~ Almid8n

Toxicologia fund. 1a ed
Repeto M,
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TABLA IX:CLASIFICACION DE LOS ANTAGONISTAS POR SU
MECANISMO DE ACCION

TOXICO ANTAGONISTA

MECANISMO I: Favorecen su eliminaci8n.,
a),- Eméticos ~emcmemmmcaaa =wes-wmeu----= Ipscacuana, apomorfina
b) .~ Cat8rticos ~e-emcececocnmcccaacaaau-= Sulfato de sodioc o de Mg.
¢),- Diuréticos ———— Manitol, furosemide
d),- Desplazadores:

Gases - ——- - Ox{geno

Bromuro ~sdeccceccsccccacnocccas wee=e-s Cloruro

Estronc¢io, radio ----- remmmncesce== 0alcio

MECANISMO II: Evitan o retrasan la formacién de metabolitos mis to
xicos por competencia metab8lica:

a).~ Metanol - Etanol

b).~ Etilenglicol e~-c-ecemcaca. ==eew--e Etanol

¢).- Seleno cistalionina Cistina

d).- Fluoracetato --«=--- Acetato

e),- Acetaminofen -==-c--ccane- eweeseces N-acetilcistefna

MECANISMO III: Competencia por receptores especfficos,

a).- Amfetaminas ce=wee- -- Cloropromacina

b).- Monoxido de carbono ~-e~mecceecceae- Oxfpeno

c).- Talio wwe-- - - ~=came-- Sales de potasio

d).- Morfina -- --= Naloxona

e).~ Curare --- - Neostigmina, edrofonio

f).- Inhibidores de colinesterasa e----- Pralidoxima -

MECANISMO IV: Recuperacibn o superacibn del defecto funciobnal.

a).- Inhibidores de colinesterasa e~e-~- Atropina

b).- Drogas colinérgicas Atropina

¢).- Cumarina ------ Vitamina K

d) ,~ Metahemoglobina «sececa—cecweecea-- Azul de metileno

e),- Digital e-meeeeccsvmcmcccecmecoc—ana- difenil hidantofna, po-
. tﬂsio .

Toxicologfa fund, 1a ed
Repeto M
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_ en toxicbmanos se recomienda .1 a .2 mg para evitar el ‘sfndrome de -

_Pplearse la mezcla a estos pacientes (49), Se pueden repetir las dosis

- 49 o
por la disociacidn de la cian-metahemoglobina y se forma tiocianato -
que es relativamente atbxico y se libera por orina,

La administraci8n es por inhalacibn del nitrito de 8milo una perla --
cada 2 mfnutos hasta disminuir la tensién arterial media a 80 mm/Hg,

lo cual es seguido de administracibén IV de 10 ml de nitrito de sodio

al 3% en 3 minutos. Posteriormente se aplica el tiosulfato de sodio

50 ml al 25% en 10 min, El método puede repetirse, se obtendran con--
troles de metahemoglobina la cual no debe exceder de 0%,

NALOXONA.- Congener de la familia de los opificeos, es antagonista pu
ro de los narcbticos tipo competitivo que ocupa el receptor pero sin
producir respuesta fisiol8gica., Se emplea particularmente cuando los
narcbticos conducen a depresién respiratoria, coma y crisis convulsi-
vas (26)., Antagoniza todos los narcbdticos, act@a primordialmente con-
tra herohina, morfina, metadona, meperidina, codefna, levorfan, prbpg
xifeno, difenoxilato y atropina, pentazocina y alcaloides del opio (41),
En toxicologfa existen reportes que demuestran su utilidad contra ben
zodiacepinas y alcohol etflico, '

Su administracibn puede ser I,M., sublingual o aplicacibn endotraque-
al independiente a la ruta I.V.. La dosis inicial es ,005 a ,01 mg/Kg

abstinencia. Se ha empleado combinado con clonidina intoxicados adic-
tos a opiaceos y no se desarroll$ sindrome de abstinencia y podria em

a intervalos de 10 mfnutos hasta obtener respuesta, Para evitar reca-
idas se puede utilizar la infusifn de 0.4 mg/hora. Es practicamente
at8xico.

PRALIDOXIMA Y ATROPINA.- Son la base del tratamiento para la intoxi--
cacidn por pesticidas aoganof§sforados., La atropina disminuye las ma-
nifestaciones miscarfnicas y la pralidoxima los efectos nicotfnicos -
del sistema nervioso central., La atropina reduce las posibilidades de
bloqueo auriculo-ventricular o bradicardia, reduce las secreciones
respiratorias, la dosis oscila entre 1 y 4 mg a intervalos de 1 a § -
mfnutos (ya que la vida media es de 8 mfnutos) hasta que aparescan
signos de atropinizacibn (sequedad de mucosas, piel rubicunda y taqui
cardia), se pueden tolerar hasta 50 mg, la atropinizacibn debers per-
durar por 24 a u8 horas, lLos niveles elevades de carboxi-hemoglobina




- 50 -
favorecen la aparicién de arritmias secundarias a la administracidn de
atropina, en vista de lo cual este parasimpaticolftico se contraindi-
ca cuando existe cianosis, la accibn de la pralidoxima es sinérgica a
‘la atropina en fases iniciales del pacecimiento es muy util, en cam-
bio su eficacia es cuastionable de 36 a k8 horas, Actua acelerando la
" peactivacibn de la colinesterasa, remueve el grupo fosfato del sitio
estefrico in vitro, la reactivacién ocurre varias horas después de la

inhibicifn (43), Los efectos colaterales son diplopia, cefalea y ta--
quicardia, se prescribe cuando la intoxicacifn es moderada o severa.
La dosis es 50 mg/Kg en nifios o 1 g en adultos, se puede repetir la
dosis a las 8 horas,

" FISOSTIGMINA._ Una gran variedad de drogas producen sfndromes antico-
linérgicos, las estructuras principalmente afectadas son el miocardio,

"msculo liso y glandulas ex8crinas, el sindrome tiene efectos centra-
les y perifericos., Los efectos t8xicos centrales incluyen, ansiedad,

" delirio, desoriantacién alucinaciones, hiperactividad y convulsicnes,
La intoxicacifn severa puede inducir coma, paralisis espinal y muer--
te. La toxicidad periférica se caracteriza por taquicardia midriasis,
hipertermia, vasodilatacibn, retencién urinaria, fleo, disminucibn de

. 1la secrecibn salival y de glandulas sudoriparas y disminucibn de las

‘secreciones de faringe y bronquios ( 44).La figostigmina, un ester in
hibidor de la acetil colinesterasa actia indirectamente sobre la enzi

'ma que hidroliza la acetil colina y permite su acumulacién es sitios
.donde normalmente se- libera. Es una amina terciaria y cruza las barre

iras celulares facilmente; su accifn es relativamente corta, por lo --

Jtdnto su administracibn debe repetirse, se ha demostrade efectividad

contra atropina y sus derivados naturales y sint8ticos, antihistamfni
cos, antidepresores tricfclicos y benzodiacepinas (44, 45). Su meca--

nismo de accibn es tipo competitivo. La dosis inicial en nifios es 0.5
a 10 mg , 5i los sintdmas de intoxicacibn persisten se repite la dosis
a 105 5 mfnutos hasta llegar a 2 mg.En adultos 1 a 4 mg I.V. es la do
sis inicial (4u), Se no se dispone de fisostigmina se recurre a la -~
piridostigmina. Sus efectos colaterales son sialorrea, contraccibn --
del mﬁsculo‘liao vasculaﬁ, bradicardia y tendencia a las arritmias y
86lo debe prescribirse en las intoxicaciones graves, Las contraindica

"ciones relativas son asma, gangrena, enfermedades cardiovasculares, -

.obstruceibn del tubo digestivo o retencibn urinaria.En la tabla X r--
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- enuncis drogas capaces de producir sindrome anticolinérgico.

Tabla X drogas y productos quf-
micos productores de sindrome -
anticolinérgico,

Amanita Muscaris
Amitpiptilina (Elavil)
Atropina y deriv.
Belladona
Biperidin (Akineton)
Clorfeniramina (teldrin)
Desipramina (norpramin)
Diclonina (Bentyl)
pifenhidramina (Benadryl)
Doxepina (Sinequan)
fenotiacinas(Tioridalzina)
Hioshina )
Imipramina (tofranil,presamina)
Isopropamida (Dorbid)
Methantelina (Banthine)
Nortriptilina Oventyl)
Pipenzolato (piptal)
Prometazina (fenergan)
Propantelina (probantine)
Escopolamina
Estramonio

ALCOHOL ETILICO.~ En vista que tanto
el etanol como el metanol son oxida
dos por la deshidrogenasa aleoholi-

ca hepStica pero la velocidad para el

metanol es 5 veces menory su oxida--
cibn puede ser bloqueada efectiva--
mente por oxidacién competitiva del
sistema enzim&tico con el etanol. -
Concentraciones equimolares de eta-
nol detienen completamente la oxida
cibn del metanol y una relacién de
1:16 son probablemente suficientes
para completar esta reaccibn. Se --
recomienda mantener los niveles sé-
picos de.etanol superiores a 100 mg/
100 ml para evitar la produccibn de
metabolitos t6xicos. El tratamiento
debe iniciarse tan pronto como el -
diagn8sstico se establece. Para al-

canzar la cifra mencionada en pacientes de 70 Kg aproximadamente se
requieren 50 mg de etanol I.V. administrado en una hora y 10 a 12 g/Hr
para mantenimiento. El etanol no interfiere con 1la hemodiflisis del -
metanol pero la cantidad del primero debe aumentarse para compenzar

lo removido por la diflisis. Un método alternativo es aplicar etanol

al dialisante,

N. ACETIL CISTEINA.- Compuesto cuyo éontenidd de cistefna precursora
del glutati8n (enzima transformadora‘de N actilimidoquinona ) contri-
buye a la biotrasformacién del metabolito téxico del acetaminofen a §
cido mercaptfirico, de esta manera previene la necrosis hepitica (4 6).
El procedimiento es Gtil si la N acetil cistefna se administra dentro
de las 10 horas que siguen a la ingestifn del acetaminofen. Se debe -
realizar estimacibn sérica del tbxico, recordando que 1os niveles pre
vios a U horas de.la ingestifn no son reales porque el toxico continua
" absorbiendose, La dosis inicial de 140 mg/Kg y la dosis de mantenimien
to de 70 mg/Kg cada 4 horas durante 3 a 4 dfas por vfa bucal. El estb-
mago debe estar libre de carbbn activado que interfiere con la absor-
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absorcién (46), sus efectos colaterales son mfnimos e incluyen, v8mito,

"visi8n borrosa e irritabilidad y malestar general (48),

_ SULFATO DE MAGNESIO,- Este agente precipita y remueve el bario no ab-
sorbido del tracto,gastrointestinal; a dosis de 0,1 a 0.4 mg/Kg apli-
cacibn finica IV puede revertir los efectos m8s t8xicos del bario. la
administracifn oral de agua con sulfato de magnesio al 5% produce el
primer efecto mencionado (40),

INTOXICACIONES ESPECIFICAS

BARBITURICOS '

Actlan como depresores del Sistema Nervioso Central, con dosis cre=--
cientes es posible producir sedacibn ligera o profunda, pérdida del -
conocimiento, anestesia quirdrgica y depresibn respiratoria, la depre
8ibn esta relacionada al tipo de barbit@rico, de la dosis, de la via
de administracibn y de la exltabllldad del S,N.C.

Deprimen la respiracibn afin a dosis terapefiticas, compensada por re--
flejos senoabrticos que son inhibidos a mayores dosis, A dosis tbxicas
originan colapso cardiovascular por depresibn del centro vasomotor y
efecto inotr8pico negativo directo sobre el miocardio, también contra
resta la actividad del mfisculo liso y disminuye el consumo de oxfgeno
_(54),

Existen 4 tipos de barbitfiricos:de accibn ultracorta (tiopental), de
corto efecto (secobarbital, aclobarbital etc), de accibn intermedia -
(amobarbital, pentobarbital etc.) y de accibn prolongada (fenobarbi--
tal, barbital etc.).

Se emplean como sedantes, hipnéticos, antiepilépticos, preanestésicos,
para inducir coma y reducir la presién intracraneana y el consumo de
oxfgeno cerebral como coadyuyante en ciertos padecimientos del S.N.C.,
el primer sintoma es somnolencia, ocasionalmente confusién excita----
cibn, delirio y alucinaciones, puede existir cefalea, vértigo, pares-
tesias, visibn borrosa, la depresifn puede inhibir incluso reflejos -
pvofundos, un signo frecuente es la miosis con buena respuesta lumino
sa. La disfunci8n del tallo cerebral origina depresibn respiratoria,
Las alteraciones del tono vasomotor conducen a hipovolemia relativa -
por vasodilatacidn con shock de tipo distributivo. La mayorfa de las
‘muertes ocurren de 24 a 48 horas por paro respiratorio o por compli-




- 53 -
caciones a los 4 o 5 dias,
En 1952 Reed clasificd la depresibn del estado de alerta en 5 subgru-
pos con 300 intoxicados por barbitfiricos, la alteracién va desde som-
nolencia hasta ausencia de reflejos e inestabilidad cardiorrespirato-
ria importante, (Tabla XI). Esta clasificacibn es valida para todo ti

po de intoxicacibn que deprima el SNC,

N

CLASIFICACION DEL ESTADO DE COMA (55)

GRUPO 0 .- Despierta y puede contestar preguntas;isentarse en la ca--
ma, tomar liquidos etc.

GRUPO I .- Se retira del estfmulo doloroso como venopuncién, pincha--
miento etc.No hay disturbios circulatorios y los reflejos estan intac
toa a pesar del coma.

GRUPO II.- E1l enfermp no responde al estimulo doloroso, pero no tiene
depresibn respiratoria o circulatoria, la mayorfa de los reflejos es-
tan intactos.

GRUPO III,~ La mayorfa o todos los reflejos estan ausentes, pero no -
existe depresibn respiratoria o circulatoria.

GRUPO IV.- Ausencia de la mayorfa o de todos los reflejos incluyendo

los cardiorrespiratorios con cianosis e insuficiencia circulatoria --

y/o shock.

et

Frecuentemente los pacientes que reciben sobredosis de barbitfiricos,
simultaneamente ingieren otros depresores'del SNC como el etanol, ---
diacepam, clordiacepoxido, meprobamato etc., que potencian los efec-~-
tos del barbitfirico y existe la posibilidad que las manifestaciones -
clfnicas no concuerden con las cifras séricas del téxico.

El manejo es de sosten; proporcionar soporte ventilatorio, control he
.modinémico con liquidos parenterales y vasopresores si las resisten--
cias periféricas permaneces abatidas; a pacientes concientes conviene
inducir el v8mito con ipecacuana y administrar carbdn activado. Si e-
xiste coma intubar al paciente y luego realizar lavado glstrico segui
do de carbbn activado y catérticos.

El fenobarbital con pK de 7.24 se remueve rapidamente si el pH urina-
rio se aumenta a 8 con la administracibn de acetazolamida o bicarbo-
nato de sodio, adem8s se recomienda mantener la diuresis en 6 a 8 ml
por minuto.

Algunos autores recomiendan. los esteroides a dogis farmacolbgicas de
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esteroides como coadyuvante en el manejo del shock.
Las concentraciones séricas mayores de 8 mg/dl de fenobarbital y de los
barbitfiricos de accién corta de 3.5 mg/dl son potencialmente letales y
requiere diflisis. El aclaramiento por hemodiflisis para el fenobarbi-
tal es de 100 mi/mfn y para el secobarbital 63 ml/mfn.(56), No obstan~
te los céntros hospitalarios que cuentan con hemoperfusidn prefieren -
este metodo como via de remosibn. La hemodiflisis es obviamente mejor

que la diflisis peritoneal. En general se recomienda solo manejo de -

sosten para el coma leve a moderado mis la alcalinizacibn de la orina
(tipo 0 y 1) y las diflisis para las intoxicaciones severas (4).
Los analdpticos como el pentilenterazol, la picrotaxina, cafeina, eta-

“mivan y amfetaminas no son efectivos. Cuando existe depresidn respira-

toria, solo mejorar transitoriamente los centros medulares y tardia---
mente la depresifn es mayor, sus efectos colaterales son peligrosoé y
limitan su empleo.

SEDANTES HIPNOTICOS

La mayorfa de los compuestos depresores actﬁan en forma semejante y -~
seran tratados en forma conjunta.

Poseen propiedades similares a los anestsicos cuando se administran a
grandes dosis, al administrarse progresivamente mayores dosis producen
sedacibn, exitacibn o desinhibicibn, hipnosis, anestesia general, de--
presién bulbar y muerte., Se clasifican de acuerdo a su composicidn qui
mica en: _ “

a).- Monoureidos (carbromal) actualmente sin utilidad clinica.

b).~ Barbitfiricos con acecién media, prolongada, corta o'ultracorta.
c).- Derlvados de la Piperindiona: Glutetimida (Dorlden ) y el metipri
lon (Nodular ), estructuralmente relacionados a los barbitfliricos con -

.acciones equivalentes al fenobarbital, aunque con efecto ms corto y -
- pueden desencadenar crisis convulsivas, E1 Metiprilon es hipnético de

accibn corta.

* d).~ Carbamatos y dicarbamatos, son &steres del &cido carbimico., Den--

tro de este grupo se encuentran el Etvamato, Metocarbamol, carbamito -
de Clorofenesina y los dicarbamatos: Meprobamato (EquanilR), Nebutama~-
to (Tybatram) a los que se atribuyen ademfs de sedacibén e hipnosis, de
presibn de la medula espinal y relajacién de los mlisculos voluntarios.
e).~ Benzodiacepinas, de reciente empleo con amplié distribucidn, cuyos

‘principales representantes son el clordiacepbxido (libriumR) y el dia-
.cepam (ValiumR). son farmacologicamente equivalentes a los barbitfipi--
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cos. E1 Oxacepam (seraxR).es el metabolito del clordiacepdxido y diace

“pam. Al grupo pertenecen la metacualona de accibn corta, el fluorace--

pam también de corta duracibn. De accifn intermedia esta el diacepam y
de accibn prolongada el oxacepam, clordiacepbxido y el clonacepam. Es-
tos compuestos disminuyen la actividad sensorial y motora de la corte-
za a dosis elevadas,

£f).- Alcoholes, el etanol es el sedante hipnbtico m8s importante de es

~te grupo (se tratard en otra seccién). E1 hicrato de cloral se convier

te en tricloroetanol después de la ebsorcibn, otros productos emplea--

dos son el clorobutanol, etclecrovinol (Placidle) y fenglicadol(UltranR)

h).- Esteres, hidrocarburos y éteres, pueden actuar como anestésicos,
2l paraldehido en &ster ciclito es el Ginico compuesto ulilizzdo en la
farmacopea. .

'i).- Bromuros, actualmente descontinuados, incluye los bromuros de so-

dio,potasio v zmonio.

No se conoce el mecanismo de' accibn especifico, estudios exper:menta--
les sefialan al sfcstema 1fmbico y la formacién reticular asendente como
las estructuras mis sensibles a sus efeatos, todos poseen acciones si-
milares sobre el centro respiratorio, circulatorio y sobre funciones -

cerebrales,

Las manifestaciones de sus efectos son: somnolencia, 1etargia.,nlstag-
mus, diplopie, pupilas puntlformes, tinitus, lasitud, astenia, alucina
clones, hiporreflexia osteotendlnosa, incoordinacién, coma, shock y de
presién respiratoria.

Las benzodlacep1nas son muy seguras, incluso dosis de 50 a 100 veces -

-la terapefitica no son letales, El clordiacepbxido ec mis potente que -
‘el meprobamato pero menos que el barbitfrico, sus metabolitos se elimi
nan hasta en 90% a las 24 horas, su dosis téxica es de 300 mg, eé mane
'jado para irhibir las coavuilsiones y como ansiolitico. La glutetimida

e absorbe erraticamente y su almaceramiento en grasa es rpido, al ex

‘cretarse por bilis el ciclo entero-hepftice limita su excrecifn, su vi
-da media es de 22 a 25 horas, El cuadro clfnico es particularmente ---

grave porque el coma es mis prolongado, con cambios intermitentes en -
1a profundidad del coma, las pupilas se encuentran dilatadas y la hipo
tensién puede no responder a la infusibn de 1fquidos, existe fleo vy -
aténia vesical por actividad acticolin8rgica. Las concentraciones séri
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a8 no guardan velacin con la gravedad del proceso,
'El etclorovinol es rapidamente absorbidoc y metab8lizado, puede conduczr
‘a coma profundo con hipotermia, hipotensifn, bradicardia, apnea, la du
racion del coma puede llegar hasta 5 a 7 dfas y es recuperable. El fni
fco hallazgo sobresaliente es el fuerte olor aromitico del aliento. la
f,dosis letal varfa de 10 a 25 g. y (52), Cifras de 7 mg/100 ml requie--
wven de hemodiflisis o heﬁoperfusiGn.
La vida media del hfdrato de cloral es de 4 a 12 horas y se excreta --
’por orina como gluceronido, ademﬁs de los efectos ya descritos acorta
el ‘perfodo refractario absoluto. Se reperta necrosis m§siva de la muco
sa gﬁstrlca despuls de la ingestifn de altas dosis. Su dosis letal es
variable.
i "El meprobamato se absorbe bien por el tracte digestivo, su pico méximo
i se alcanza de una a 2 horas, se elimina por orina. Puede precipitar co
"ma, shock y ademfs edema de bajas resistencias en pulm8n, la dosis le-
“tal oscila entre 7 y 40 g. La hipotensifn es muy severa y rebelde al -
»ianejo ordinario, adicionalmente deprime la contractilidad mioc8rdica.
Pueden existir recaidas despufs de 12 horas de haber cedido el shock y

el coma lo cual se atribuye a reabsorcibdn de la droga una vez restable

cida la circulacifn esplicnica por lo cual la vigilancia debe continuar

‘por‘7 horas como ménime,

La metacualona se absorbe rapidamente per intestino, se une a la alb@-
mina y se metaboliza en hfgado, la intoxyicacién produce depresibdn del

. ‘estado de alerta, convulsiones, hiperreflexia, mioclonfas y crisis --
convulsivas, el coma se puede instaurar con 2.4 g de ingestibn.

"El laboratorio ayudar§ en la deteccibn sérica de la droga y se puede -
establecer en base a esto un tratamiento y pronéstico.

| E1 tratamiento es primordialmente sintSmatico, el lavado gistrico y 1la

" administracién de carbBn activado y de catfrticos sen de utilidad,
La intoxicacibn por Glutetimida plantea problemas especiales. La diure
sis forzada tiene poco valor, la hemodiflisis acfiosa o 1fpida no supri
me una cantidad importante del t6xico. La glutetimida es liposoluble y
las concentraciones séricas no reflejan el grado de intoxicacidn, E1 -
lavado g§strico con sustancias alcalinas (pK 9) aumenta su solubilidad
en agua, la diflisis y la hemoperfusifn estan indicadfs cuando 1a fntg
xicacién es grave,
Las benzodiacepinas se toleran en grandes cantidades (hasta 2 g) sin -
secuelas y la recuperacifn es pronta, ante tal situacién el manejo de-
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be ser conservador generalmente, mantener yentilacién adecuada, evitar
desequilibrio hidroelectfolitico, manejo del paciente neurolégico ete.
(57). Se empled la fisostigmina en el tratamiento de las intoxicaciones .
por benzodiacetinas a dosis de 5 mg I.V., se mostrd aceleracibn para -
recuperar el sensorio (72), pero por sus efectos adversos y la '"benig-
nidad de estas intoxicaciones su empleo no 'esta difundido (50).

ANTIDEPRESORES TRICICLICOS

La intoxicacibn por antidepresores tricfclices amitriptilina, desipra
mina e imipramina son los agentes etiol8gices de una gran variedad de
intoxicaciones que requieren cuidados intensivos (58), este grupo de -
drogas se absorben facilmente y se fijan a los tejidos prénto, de tal
modo que la diflisis o la diuresis forzada tienen poca utilidad. Las -
manifestaciones clfnicas aparecen de una a 2 horas y se inican con nau

~ seas, v8mitos, visi8n borrosa, nistagmus, paralisis intestinal y vesi-

cal, dilataciBn pupilar con mfnima o nula respuesta a la luz,

- Las anomalias del SNC son el resultado del bloqueo de los mediadores -

de la acetil colina y son potenciados por inhibidores de la Monoamino--
xidasa. Pueden existir fasiculaciones, coreoatetosis, mioclonias, agi-
taci6n o convulsiones t8nico-clénicas, se detecta insuficiencia respi-
ratoria variable y puede llegar a la apnea,es relatiyamente comfin la hi
potermia con amitriptilina, lo contrario susede con imipramina, el es-
tado de alerta puede deteriorarse hasta coma grade IV en la escala de
Reed y ser reversible. Los signos cardiovasculares son hipertansibn --
arterial inicial seguida de hipotensifn, taquiarritmias que prevalecen

“‘en las primeras 12 horas y bloqueo o ensanchamiento de rama del haz de

His (59).
Las manifestaciones son secundarias al bloqueo de los neurotransmiso~--
res de la acetil colina. A dosis terapefiticas se convierte de aminas -

‘terciarias en aminas secundarias a nivel hepftico, y su gran afinidad

por tejido adiposo permite perpetuar su accifn. Se infiere bloqueo se-
rotonfnico y de norepinefrina por parte de la desipramina y la nortrip
tilina., Los niveles séricos no tienen ingerencia con la gravedad del
cuadro (60), .

Uno de los objetivos del tratamiento es combatir la acidosis con venti
lacifn adecuada y de ser necesaria éplicar bicarbonato de sodio, segfin
déficit de base,

El shock se manejar§ con soluciones y vasopresores cuando sea necesario,
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y cuando existen fen8menos anticolinérgicos importantes se puede apli..
car fisostigmina 0.03 mg/Kg cada 5 a 10 minutos aunque por sus efectos

‘colaterales debe adminsitrarse con cautela y solo hasta mejorar las eri-

sis convulsivas, las taquiarritmias(taquicardia supraventricular)u otro

.tipo de arritmias (45, 59), Algunos contraindican su uso cuando existe

hlpoten516n arterial y coma. Para 'las crisis convulsivas se puede ad-
‘ministrar la difenil hidantofna con buenos resultados, la quinidina eg
ta contraindicada,Los procedimientos dialfticos son de poco valor y el
%oporte durante 24 a 48 horas es crucial en estos pacientes.

ALCOHOL ETILICO

El principal problema mundial en Toxicologia es el alcoholismo, el eta
nol es el téxico mis importante en nuestra sociedad y le corresponden
el mayor nfimero de muertes directa o indirectamente (acc1dentes, alte
raciones hepiticas, neurolbgicas etc),

El aficohol atraviesa rapidamente todas las membranas biol8gicas excep-
to la piel, actuan con los componentes lipidos de las membranas celu-
lares concentraciones elevadas desintegran la membrana. También cambia

. la permeabilidad para el sodio y el potasio a niyel de membrana, depri

me la actividad neuronal por accibn directa.

Se absorbe en forma inalterada por el estémago e intestino, se detec--
tan concentraciones méximas de 30 a 90 mfn, Lla ingestifn de leche y -
grasas impide la absorcibn de alcohol y el agua la facilita.

.Su metabolismo da como resultado final CO2 y agua, menos de 10% se eli

mina sin cambios por orina, sudor y respiracidn.
La energfa liberada por la oxidacibn del alcohol es 7 Kcallg.

"El metabolismo del alcohol se lleva a cabo principalmente en higado don

de varios sistemas enzimfticos oxidad el alcohol a acetaldehido. La en
zima de mayor reelevancia es la deshidrogenasa alcohdlica, se utiliza
como cofactor el NAD, una segunda vfa utiliza las catalasas localiza--
das en los perfxidos de las mitocondrias y una tercera ruta emplea el
s{stema oxidante de los microsomas localizados en el retfculo endoplés
mico, esta filtima ?uede ser la responsable de la tolerancia al etanol
en los bebedores crénicos. ‘

El acetaldehfdo a su vez es convertide en acetil coenzima A vy acetato
por medio de la deshidrogenasaaldehidica mitocondrial (también requiere
del NAD como coofactor) y finalmente se metaboliza a CO02 vy agﬁa a tra-
ves de vias bien establecidas.
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'Para fines précticos se acepta que el etanol es metabolizado a 150 mg
-por Kg por hora alacetaldehido se le 1nvocan los efectos tbxicos, pero

sus concentraciones permanecen bajas a pesar de niveles elevados de al

cohol en sangre,

Los aminofcidos (principalmente la alanina) , la insulina y la fructo-

' sa aumentan el metabolismo del alcohol, pero pruebas clfnicas no corre

boran su eficacia en el intoxicado. Por otro lado el metabolismo del

. alcohol se reduce por el ayuno, el etanol reduce la absorcidn de nutri
entes como aminofcidos, calcio, glucosa, fosfatos y vitamina B12 que -

contribuye a la desnutrici8n de los bebedores crbnicos. .
Produce hipertrigliceridemia por elevacifn del glicérbl, reduce la glu
coneogenésis §or disminucidn en los niveles circulantes de alanina y -
produce hiboglicemia. Ademfs cuando se oxida se produce NAD-H y como -
resultado el piruvato se convierte a lfctato, y puede ocasionalmente

!aeéencadenar acidosis 18ctica con hiperuricemfa por inhibicibn del

801do 18ctico para la excrecién del 8cido frico,

4Todas las estructuras del sfstema neryioso pueden afectarse desde cor-

teza hasta nervios periféricos y mlsculos

‘Los signos y sintomas son bien conocidos e incluyen dilatacién pupilar,

lenta respuesta luminosa, nistagmus, disartyia, dismetrfa; ataxia, la-
bllldad emociondl, incoordinacibn y en grado ayanzado estupor y coma
(61).

-;1 quadro clfnico de la intoxicacién aguda esta influenciado por la do

sis consumida, la motilidad g8strica, presencia de alimentos en el es-
tomago, ademfs la sintomatologfa dependen de la celeridad de la inges-
ti6n y del tiempo que permanezcan altas las concentraciones (62). Los

.aujetos no. acostumbrados muestran signos de intoxicacibn con valores

de .50 a 100 mg/dl, mientras que una persona habituadamuestra signos de

intoxicaci8n con cifras mayores de 150 mg/dl, con 200 mg/dl la mayorfa
de los individuos estan manifiestamente berrachos.La intoxicacién es -
‘grave con 350 mg/dl y las superiores de 500 mg/dl suelen ser mortales

por necesidad, la dosis letal es 450 mg/dl (63).

"Las compl;cac1anes son depresién del sistema resplratorlo, la ‘encefa-

1opat;a metabéllca que puede ser resultado «de hipoglicemia, ‘disturbios
en el equilibrio fcido base e 1nsuf1c;enc;a,hep5t1ca. Lds traum§tismos
de. la cabdza'son frecuentes y 1a-dépresi§h neurolégica puede enmasca--
rar un.cuadro de traumatismo de craneo. Cuando las cifras de alcohol no
¢oncuerdan con el cuadro cl{nico se buscarf otra posibilidad (diagnés-
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" tica (62). Una medida Gtil es la determinacién de la osmolaridad sérica,

n la cual por cada 22 mOsmoles/Kg de agua existen 100 mg/dl de alcohol
por ejemplo si la osmolaridad-es de 356 cabe la posibilidad que halla

300 mg/dl de alcohol y el coma puede ser secundario a esta intoxicacidn

(64),

El tratamiento es consérvador, el mantener el patrén respiratorio con
las diversas modalidadés de véntilacibén mientras se metaboliza el tb--
xico, deben evitarse el trafimd, la infeccidn o la hemorragia (62), la

"'infusi6n de glucosa debe ser precedida a la aplicacién de tiamina 100

mg I.V. para evitar uha crisis de Wernicke en dujetos predispuestos(65),

. Los intentos para acelerar el metabolismo y la eliminacién con glucosa

e insulina, esteroides, hormonas tiroideas han fallado. Los analépti--
produjeron resultados discordantes y pueden complicar el cuadro por lo
pual estan proscritos, Algunos mencionan reduccién rfpida de los nive-
les de etanol en sangre con infusidn de fructosa I.V. pero Levy demos-
tré su inefectividad y sus efectos colaterales como aumento de Acido

firico y l8ctico, la carga de volumen necesaria para su aplicacién (---
1000 ml)pueden inducir acidosis importante e insuficiencia cardfaca -~

" pespectivamente y no esta aceptada su prescripeidn (73).

ALCOHOL METILICO

Un buen nfimero de intoxicados por metanol se deben a ingestién de bebi

das etilicas adulteradas en destilerias clandestinas para elaborar whis
key. Su amplia utilidad en la industrfa como solvente para la fabrica-

cibn de colorantes, lacas y pinturas, como anticongelante de radioado-

res etc. contribuyen para aumentar las cifras de intoxicaciones princi

'palhente en nifios y sujetos desesperados por falta de alcohol, la into

xicacibn oral es la mis importante aunque puede absorberse el metanol
por la piel o por vias aereas, N
La dosis téxica es variable, ha ocurrido muerte por ingestifn de solo

6 ml, pero otros han sobrevivido con ingestifn de 250 ml., Como criterio

‘general se acepta que la DL 50 es de 60 a 250 ml,

La ingestién de alcohol mefilico causa un estado de notable de ebriedad
muy excebcionalmente, a no ser que se consuma en grandes cantidades.

El metanol se oxida en el cuerpo por la deshidrogenasa, primern a for-
maldehido y fcido f8rmico,posteriormente estos metaboliton ron los u-
gentes téxicos, ambos pero enspecialmente el formaldehfdo tienen toxiel



- 61 =
1dad especffica para nervio éptico y la retina, estos son responsables
i de la acidosis por desacoplamiento en la fosforilacibn oxidativa, aun-
‘que el 8cido férmico contribuye directamente para la produccidn de aci
‘dosis,
{La velocidad del metabolismo del alcohol metilico es 5 a 6 veces menor
;qué la del etanol y como la via enzimitica es la misma aunque la deshi
gdrogenasa alecoholica tiene mayor afinidad al etanol, se puede inhibir
’competitivamente la velocidad del metabolismo del metanol,

Los sfntomas por alcohol metilico ocurren 12 a 24 horas despuds de la
ingestién cuando se acumulan suficientes metabolitos tdxicos. Los ha--
llazgos clinicos resultan de la combinacibén de diversos factores: a---
ccibn depresora del SNC , acidosis, edema cerebral e hipertensidn intra
‘eraneana y accién tbxica especifica sobre el nervio éptico y retinaj; -
los primeros sintomas son disturbios visuales (visién borrosa, diplo=--
pia, fotofobia) vértigo, cefalea y dolor abdominal (puede ser manifes-
tacibn de pancreatitis), se puede observar hiperventilacién compensato
ria a la acidosis, en &tapas avanzadas hay debilidad general, delirio,
disnea, cianosis y ceguera, crisis convulsivas y vémitos intensos.

na concentracién sérica de 100 ml/dl tiene riesgo de producir pérdida
de la visibn permanentemente, !

El tratamiento se iniciarf de inmediato; se realizari lavado géstrico
con soluciones salinas y bicarbonato de sodio, reposicién de 1fquidos
y electrolitos, correccibn de la acidosis con bicarbonato de sodio, =--
ventilacién mecanica si es necesaria y la infusi®n de alcohol etilico
para mantener concentraciones de 100 a 200 mg/dl e impedir el metabo--
lismo del metanol. El edema cerebral se combatird con soluciones hiper
ténicas y esteroides, puede ser necesarios los analépticos si existe -
disnea, cianosis y shock, si existe delirio puede prescribirse fenobar
‘bital o escopolamina y los ojos se protejeran con vendaje. '
La diflisis de emergencia por métodos extracorporeos esta indicado si
hay cifras séricas de 50 mg/dl o mls. Para reducir al minimo el meta--
bolismo del metanol se recomienda agregar al dialisante etanol.
'ACIDOS Y ALCALIS '

Estas sustancias corrosivas se emplean en la industrfa, para limpiar

. metales, el §cido acético(para permanentes del pelo), 8cido ox8lico --

(desinfectantes), dcido férmico (pastillas desodorantes del bafio), &ci

-
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do prémico (para fotagrafia) ete, Por lo regular las intoxicaciones gra
ves se observan en los suicida ya que el dolor local impide su inges---
tibn. Se ha reportado que la ingestidn de 1 ml causd la muerte, la inha
lacibn también puede ser letal., La muerte ocurre en 50% de los enfermos,
La lesibn quimica puede ser local y generalizada. Loscalmente el &cido

! . . . s .
‘produce necrosis en las 8reas de contacto, se induce proteolisis y li&

beracidén de fcidos, la hemoglobina se licua y se convierte en hemitina
&cida. las alteraciones generales son trastornos reolégicos, vasculares,
respiratorios que potencian la acidosis metabdlica y respiratoria se--

cundaria a los efectos iniciales que pueden ser irreversibles. La in--

gestidn del 4cido ocasiona irritacidn y sangrado, con esfacelacidn de
la boca, el egbfago y estbmago principalmente en el piloro, La denuda
cibn y necrosis suelen ser importantes. La peritonitis por perfora---

_¢ibn es infrecuente pero sumamente grave,

Aparece dolor intenso en boca, faringe, cuello, abdomen, seguidos de
hematemesis y diarrea sanguinolente, generalmente coexiste shock, la
boca y la faringe toman una coloracién café pardusca y su apariencia

es carbonosa, la coloracidn amarillenta es observada en la ingestidn de
8cido picrico y nftrico. El1 diagnfstico de la lesibn esoffgica se debe
realizar por endoscopia , de preferencia en las primeras 24 horas del
accidente.

En cuanto al manejo el edema de la .glotis puede ocasionar asfixia la
cual debe ser prevenida o tratada con intubacibn nasotraqueal o tra---

. queostomia, mantener en adecuado aporte de soluciones parenterales y

electrolitos cuando sea implicito, se puede emplear prednisolona a 2 mg
por Kg. durante 10 dfas para reducir la posibilidad de estenosis resi-
dual, sus resultados aun estan en débate. Si existe la sospecha de per
foracibn esoffgica no se aplicari nada por via bocal hasta practicar

esofagoscopfa, Si no existen manifestaciones de perforacién, el &cido
debe diluirse de inmediato con grandes cantidades de leche o agua ----
(cuando sea posible administrar 100 veces de la cantidad ingerida). No
practicar lavado gdstrico ni inducir la emesis. Esta indicada la admi-
nistracibn de anflgesicos. ‘

Las complicaciones come la peritonitis o mediastinitis y estenosis tap
dia requieren de tratamiento quirfirgico en la mayoria de los casos, k
En caso de 4cido oxflico este compuesto se une al calcio y forma oxala

s 1} ' .
to de calcio insoluble con reduccibn en el calcio sérico y puede pre




- 63 ~ o

' eipitar tetania. Se debe realizar cuantlflcacl6n de calcio sérico y oo+

regirlo con gluconato de calcio al 10%, Para precipitar el oxalato se
administraré calcio por vfa oral en cualquiera de sus formas ¥ pveveui
nir la precipitacidn de oxalato de calcio en los tubulos mediante gﬁéﬁ}

‘des cantidades de 1Yquidos parenterales y orales si es pos1ble." )
' Los 8lcalis fuertes como el hidréxico de amonio, hidréxido de’ potasmo,

carbonato de potasio, hidrbxido de sodio (lejfa’, tabletas de clini---
test) y carbonato de sodio (sosa cafistica), hipoclorito de sodio (blan:
queadores, amoniaco (limpiaestufas) etc. son capaces de intoxicar. El
mis frecuente es el hidr8xido de sodio por su amplia variedad en usos,
Los 8lcalis fuertes forman jabones con las grasas y proteinatds'con -
las proteinas con subsecuente reblandecimiehto y necrosis de los téji4
dos, La mortalidad ocurre en 5 a 30% de los pacientes, la solubiiidad
permite la penetracién perdurable. Los efectos tbxicos son debidos a .
los efectos locales del t8xico, la hematemesis con fragmentos de muco-
sa esfacelada y la diarrea son comunes, la perforacibfn del esbfago y
estbmago puedeh ser inmediatos u ocurrir después de varios dfas (1).
La boca y faringe muestran eritema en &reas gelatinosas necroticas, =--
las lesiones pueden extenderse a eséfago y estdmago, POr su extensidn
las lesiones se han clasificado en:

'GRADO I ,- No ulcerativas, con manifestaciones minimas.

GRADO II.- Ulcerativa leve, quemaduras de 1o y 20 grado, ardor de boeca,
de faringe y es8fago. Puede o no desarrollarse estenosis tardia,

GRADO IIT,- Ulcerativo grave, quemaduras extensas, dolor intenso, fie-
bre y shock, siembre deja como secuela estenosis,

GRADO IV.- Complicado, edema de faringe, edema pulmonar, perforacibn -
con mediastinitis, pericarditis y/o pleuritis, fistulas traqueo-esofi-
gicas, eséfago aortica etc.

'8i hay recuperacibn inicial puede existir perforaciBn a los 4 6 5 dfas

No debe inducirse el vbmito ni realizar layado ghstrico por la posibi-

‘lidad de aumentar el dafio tisular o causar complicaciones (por ejemplo

bvoncoaspir5016n).

Los neutralizantes pueden produclr reacciones exotérmicas que aumentan
la lesibn, en caso de bicarbonato de gsodio la produccibn de blrbujas -
de C02 hace més friables los tejidoss Se debe administar agua para re
ducir la extensibn de las lesiones. Los esteroides se administran du--
rante 3 semanas con objeto de evitar la estenosis residual(51). Median
te la esofagoscopia de puede aplicar 4cido acético en las zonas lesio-
nadas hasta neutralizar totalmente el §lcali. Si coexiste hipocalcemia
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‘Becundaria a la digestibn de fosfatos esta indicada su reposicibn. Si

hay sospecha de perforacibn se indicaran antimicrobianos "profilacti-
cos", La estenosis residual ocurre hasta en 95% de los casos recupera
4 a

dos, las dilataciones esofpagicas se iniciaran en cuanto halla desapa

recido la lesidn aguda.

PLAGUTICIDAS ORGANOCLORADOS

En los albores del siglo se inici8 el control de una serie de plagas
que ocasionaban pérdidaé econbmicas en la agricultura y problemas de
Salud PGbluca , el rpoducto mis empleado hasta los afios 40 fué el DDT,
un hidrocarburo clorado que fué sustituido por una gran variedad de --
productos, que son los resbonsables de un sinfinero de intoxicaciones. .
Estos compuestos se emplean ﬁara exterminar insectos o como raticidas.

'E1 sitio de accibn a nivel de SNC se desconoce, existe la sospecha que

trastornos ibnicos diversos a nivel de la membrana citoplasmitica son
los implicados en desencadenar el comﬁlejo sindromdtico (166).

Los productos son el DDT con poca toxicidad, el endrfn (muy tdxico), -
el dieldrin y otros, La dosis tbxica es 10 mg/Kg para el DDT y 0.2 mg/
Kg para el endrin, '

Las manifestaciones se presentan de una a 8 horas y giran en torno al
SNé caracterizadas como incoordinacibén, inquietud, temblor y si es gra

've crisis convulsivas generalizadas, si la intoxicacidn es resultado -

de productos muy t6xicos puede haber apnea, hipertermia central y le--
siones dérmicas anafilactoides. También existen manifestaciones genera
les como nauseas, vémitos y diarrea (67). Se almacena en grasa y su a-
ccibn suele ser prolongada. '

El laboratorio es inesﬁec!fico y solo la determinacibn del organo-clb-~
rado en jugo g8strico, otros tejidos y sangre puede ser de ayuda diag-

‘n8stica,

El tratamiento se encamina a tratar de remover el t8xico de la piel o
tubo digestivo; son utiles para este fin los eméticos o el lavado gés-
trico ¥y los catSrtices., Estan proscritos los laxantes oleosos porque
favorecen su absorcibn., En casos de crisis convulsivas se indica feno-
barbital o algunos recomiendan el gluconato de calcio como anticonvul-
sivante espec{fico en estos casos y §uede prescribirse con los cuidados
que requiere, El balance electrolftico y la ventilacidn artificial han
mejorado la sobrevida en estos pacientes.(GB)g '

INSECTICIDAS ORGANOFOSPORADOS,
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Las intoxicaciones por este tipo de pesticidas syelen ser graves,se em
plean como insegtigidas y se;emblqron en el tratamiento de la Miaste~n
nia Gravis y el Glaucoma perp las reacciones adversas limitaron su uso.
Se consideran derivades de Acido Fosférico,se absorben por piel,apara=
to digestivo y respiratorio,Pertenecen al grubo,de inhibidores irrever
sibles de la colinesterasa lo cual permite la acumulacifn de grandes -
cantidades de acetil dolina,la rapidez del abatimiento de la acetil ©co
linesterasa esta relacionada con la gravedad de las manifestaciones =-
clfnicas,un decenso ligerc y sfibito por una pequefia dosis absorbida rd
pidamente puede dar lugar a signos severos.Los organofosforados se u--
nen firmemente a los radicales fosfatos de los sitios activos proteficos
con formacidn de colinesterasa fosforilada, Al perpetuar la accidn de
la acetil colina su accidn se estimula y luego paraliza la transmisidn
‘en las sinfpsis colinérgicas y escasamente en las adrenérgicas(69). ‘

Los signos y sintomas se clasifican en muscarinicos (Parasimpiticos) -~

como broncoconstriccién,disnea, aumento de secreciones bronquiales, -
hipoxenia, hiperﬁania, edema pulmonar, nfuseas, vémitos, incontinencia
fecal y vesical, sialorrea, diaforesis, bradicardia, miosis, hipoten--
sién arterial por disminucién del gasto cardfaco; y nicotinicos (simpd
ticos.y motores) como fasiculaciones, parestesias, fatiga mfiscular in-
cluyendo los miisculos respiratorios, pdlidez, taquicardia, hipertensibn
arterial y manifestaciones del SNC como ansiedad, insomnio, coma, con-
yulsipnes, depresidn del centro respiratorio y cardiovascular (26).
El tiempo de inicio se relaciona a la via de entrada, la severidad es
variable y es directamente proporcional a la cantidad de colinesterasa
inactivada., Los hallazgos mfs severos se deben a fatiga de los miiscu--
los respiratorios y del centro respiratorio que agrava la hipoxia, coad
yuvado por el exceso de secreciones, la frecuencia cardfaca y la ten--
sifn arterial se elevan inicialmente pero luego disminuyen, la miosis
se encuentra en la mayoria de los pacientes y tiende a persistir hasta
la muerte, lLas caractepisticas son las fasiculaciones, sialorrea, dia-
foresis y lagrimeo ademés de las secreciones bronquiales excesivas.
. Las manifestaciones clinicas y la determinacién de colinesterasa en --
. plasma son los parfmetrosr mAs utiles para llegar al diagndstico, La -
pseudocolinesterasa (colinesterasa plasmAtica) es més fécil de cuanti-
ficar y tiene valor bron6stico y terapefitico. El cuadro clfnico se hace
evidente en las intoxicaciones agudas cuando se inhibe mfs del 50% de

. \ . . . 3 . .
la colinesterasa plasmitica (aunque son minimas), la intoxicacién es -
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| .
."leve cuando disminuye del 20 al 50% del normal, se considera moderada

cuando hay del 20 al 50% del normal, y es grave cuando las concentra--
ciones son menores al 10%, Los valores normales son 0,44 a 1.63 en los

; hombres y 0,24 -a 1,54 en las mujeres, la recuperacidn de la colineste-

rasa en intoxicaciones graves requiere 4 semanas cuando no se aplica -
pralidoxima (43).

El tratamiento se encamina a mantener las funciones respiratorias a --
veces requiriendo ventilacién mec8nica. El lavado gistrico,de ojos o -
bafio son indispensables para remover el téxico no absorbido.

La reposicién de 1fquidos en cantidades generosas impide la deshidrata
ci8n y las complicaciones, Los cuidados del paciente neurolbgico y las
crisis convulsivas controladas con difenil hidantofna son puntos impor
tante en la 8tapa aguda de la enfermedad. La administracidn de atropi-
na y pralidoxima como se indico en la seccibn de antfdotos mejoran el
bron&stico cuando se administran combinados mis que cuando se aplican
en forma aislada (51.,66), Generalmente la crisis dura de 24 a 48 horas
'y el paciente debe ser vigilado bor este laﬁso. Los pacientes que re--
quieren atropina deben ser observados continuamente en la UTI..

DESTILADOS DEL PETROLEO -
Los destilados del petrolec; aceite diesel, gasolina, keroseno, tinher,
adelgazador de pintura, aceite mineral, sellador, etc. son 1iquidos, =~
contienen princiﬁalmente hidrocarburos y Fon usado como combustibles y
‘solventes.. En Es tado Unidos ocurren aprokimadamente 100 muertes anua-
les por estos productos y son reséonsableslde 2000 ingresos hospitélé—
. rios, ;
La ingestifn de 10 ml puede ser mortal, pero se pueden tolerar hasta’
250 ml. Los destilados son depresores del SNC, lesionan las neuronas -
por disolucibén del componente lipide de las mismas,
La inhalacifn de gasolina o keroseno precipitan entidades parecidas a
la intoxicacibn etflica. La aspiracidn de estos compuestos durante la
ingestidn es causa de irritacién pulmonar., Los principales hallazgos
son la irritaci8n pulmonar y depresibn del SNC, en casos agudos existen:
nfuseas, vbmitos, la alteracibn respiratoria se manifiesta por tos con
expectoracibn a veces sanguinolehta que puede llepar al edema agudo pul
monar y fiebre, Si se ingiere una cantidad mayor de 1 ml/Kg aparecen =
manifesataciones de depresidn neurolbégicas como debilidad, vértigo, bra
dipnea y convulsiones, la hipoxemia y las alteraciones §cido-base pue-'.
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“den precipitar flbrllaclbn ventricular,

La ingestidn de estos productos irrita las membranas del tracto gastro

-intestinal y frecuentemente los vBmitos o regurgitaciones facilitan su

. paso a vias respiratorias. Por su baja tensidn superficial la posibili

dad de diseminacidn es amplia y la produccibén de edema pulmonar no es

i incomun asociado a neumonitis quimica.

8i el paciente ingivi8 mis de 1 ml/Kg se procede a realizar 1avado gés
trico previa intubacibén, esta maniobra se realiza también si existe de
presifn del SNC. La ingestidn menor de 5 ml insta a una posicibn conser
vadora (26). Los cat8rticos oleosos no debe utilizarse por peligro de
producir neumonia quimica por aspiracibn coadyuva al efecto del petro-
leo, con este fin se emplea el sulfato de magnesio. Cuando el paciente

v8mita debe inclinarse m8s alla de las caderas para prevenir la bron
‘coaspiracibn,

Si aparecen signos de insuficiencia respiratoria o hipoxemia se inicia:
r§ oxigenoterapia sugun las necesidades del paciente., No estan indica-
dos los esteroides ni antibioticos profilfcticos ni las aminas simpti
cas por el peligro de inducir fibrilacién ventricular en el corazdn --
sensibilizado (26).

MONOXIDO DE CARBONO

‘Es un producto de combustifn incompleta de brbductos orglnicos y por

sus caracterfsticas de incoloro, insipido e inodoro es utilizado como

medio para suicidarse, Se calcula que la emisibén total de monoxido de

carbono (CO) es de 232 millones de toneladas por afio. les gases de es-
cape producidos por combustifn interna en motores contiene 4% de CO, -
‘el humo de cigarrilos y piﬁas puede llegar a contener 4% de CO, Los e-
fectos tbxicos son resultado de hipoxia tisular, el CO se combina con
1a hemoglobina para formar carboxi hemeglobina, como el CO y el 02 rea
ccionan con la hemoglqbina en el mismo sitio &ctivo el cual es 200 ve-

ces mfs afin para el primero, la hemoglobina es incapaz de transportar
‘02, la carboxi hemoglobina también reduce la disponibilidad de 02 por
. los tejidos y esto explica la anoxia mircada que se presenta aun con -

cifras -aceptables de oxi-hemoglobina,

“El grado de saturacibn de hemoglobina bor CO depende de 1lis concentra--

cifn del gas en el aire y del tiempo de exposicibdn, tambifén la severidad
de la h1pox;a esta relacionada con el estado de act1v1dad las demandas

,de 02 y la concentracibn de hemoglobina.
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;Bxiste correlacibn entre las cifras de carboxihemoglobina y los s?nto-
mas: _ o

.0 a 10% ausencia de sfintomas,

111 a 20% cefalea moderada.

21 a 30% cefalea intensa.

31 a 40% se agregan nauseas, vémitos, debilidad, alteracioncs visuales
'y piel y labios de color carmesf. '

41 a 60% taquicardia, taquipnea, convulsiones, coma y midriasis con a-
irreflexia. ‘

\
M&s del 60%: depresidn respiratoria , cardiovascular y muerte.

En inhalacién de altas concentraciones de CO puede sobrevenir inconcien
cia rfpida. Se han descrito ademis fiebre, diaforesis, hepatomegalia,
leucocitosis, diatesis hemorragica albuminuria y glucosuria asi como a
nomales en el electrocardiograma por hipoxia miocirdica. Puede haber e
dema cerebral e hipertensifn intracraneana por aumento de la permeabi-
lidad de los,capilares hipbxicos. El principal signo es la coloracibn
carmesi de los labios y mucosas.

Si se mezcla 1 ml de sangre con 10 cc de agua y 1 cec de hidrdxico de -
sodio y la solucibn se torna amarillenta se infiere que la carboxihemo
globina es menor del 20%,por el contrario se torna o permanece rosada
1a concentracibn es mayor al 30%.

El tratamiento se encamina acorregir la anoxia con oxfgeno al 100%, en
casos graves mediante intubaci8n orotraqueal, esto propicia el reempig
zo de CO por 02 y revertir la hipoxia con oxfgeno diluelto en el plas-
ma. Para reducir las demandas de 02 el paciente debe permanecer total-
mente inmovil, Para tratar el edema cerebral se recomienda la dezameta
sona a 0.5 mg/Kg y manitol 1 a 2 g por Kg T.V. cada 6 horas. No esta -
indicada 1a hiﬁotermia ni los analépticos. Con oxfgeno al 100% la vida

media de la carboxi-hemoglobina se acorta a una o 2 horas comparado a

con 4 a 5 horas al medio ambiente. El oxfgeno hiperblrico es Gitil en -
casos severos porque mis oxfgeno es disuelto en plasma y la vida media
de la carboxihemoglobina se acorta a 23 minutos. La presidn arterial -
de 02 no refleja el grado de carboxihemoglobina.

Antes que pasen 15 a 30 mfnutos, la exanguineotransfusidn con sangre -
fresca ce util ya que introduce hemoglobina libtre y se requieren apro-
ximadamente 2000 ml de recambio, Las secuelas pueden presentarse si el
tratamiento es demorado.
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SALICILATOS

El Scido o-hidroxibenzoico, es un analgésico antipirético y antiin--
flamatorio que ocasiona numerosas intoxicaciones. Se calcula que la -
dosis letal es de 200 a 500 mcg/Kg. La velocidad de absorgibn varfa
con el tipo de salicilato, pero el pico sérico se alcanza de 30 a 60
mfnutos y perdura hasta 4 horas,

La aspirina es hidrolizada en acetato y salicilato por las esterasas,
este salicilato puede ser excretado como tal, pero la mayor parte es
transformado en conjugados hidrosolubles que son rapidamente elimina-
dos por el rifién. (4),

Los salicilatos actfian como estimulantes del metabolismo general ca--
péz de desacoplar la forforilacibn oxidativa con aumento de la produc
cibn de €02, la excrecibn de bicarbonato con sodio y potasio e inter-
cambio de hidrogeniones intracelulares por potasio extracelular actfs
an para producir 1la hiperventilacién refleja. El desacoplamiento de
la forforilacibn oxidativa también contribuye a la produccién de hi--
pertermia marcada, con lesién neuronal adicional. Concentraciones t&-
xicas de salicilatos disminuyen la concentracidn cerebral de glucosa
aun en presencia de glucemia normal que contribuye a perpetuar el ede
ma cerebral, existe adem8s interferencia en el metabolismo de los 1i-
pidos y carbohidratos pudiendo inhibir los s{stemas de aminotransfe--
rrasas e hidrogenasas y causan acumulacién de Acidos (aceto acético ,
beta hidroxibutfrico, pirfivico y glutfmico) orgénicos, ademis los sa-
licilatos interrumpen la eliminacibn renal de cetonas y otros 4cidos,
y como la alcalosis respiratoria es insuficiente se desarrolla acido-
sis metabBlica (50). El1 Scido salicflico contribuye poco‘en forma di-
recta para la produccibn de la gcidosis. Los salicilatos ocasionan --
discrasias sangufneas por disminucién del. factor VIT y disminuyen la
adhesibn plaquetaria, Con la reduccién del glucdgeno hepftico y el an
tagonismo al cortisol para gluconeogénesis se precipita la hipoglice-
mia. ’

Los pacientes que ingieren rutinariamente salicilatos manifiestan gra
dos moderados de intoxicacién "Salicilismo" manifestado por tinitus,
hipoacusia, vértigos etc. A mayores dosis existe disnea, niuseas, v6-
mitos, diaforesis, diarrea, fiebre, somnolencia, cefalea, trastornos
visuales y mentales que asemejan intoxicacién etflica sin euforia, La
taquipnea e hiperpnea son caracterfsticas de la siguiente fase, a me-
nudo existe hiperpiréxia acentuada; en la intoxicacidn grave predomi-

)
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na la acidosis mixta, puede ocurrir coma y/o convulsiones, sangrados,
edema pulmonar no cardiogénico por aumentc en la permeabilidad del en
dotelio pulmonar,

" También se puede observar deshidratacibn, manifestaciones de hipokale

mia, hipoglicemia y erupciones cuté8neas,

El diagn8stico se establece por determinacibn de salicilatos en san--
gre. En orina la solucibn de, cloruro férrico al 10% es fitil para iden
tificar salicilatos, la mezecla toma un color roja borgofia cuando es -
positiva,

" Con respecto a la terapefitica afin se recomienda tomar como base el no
~ mograma de Done para estimar la severidad de las intoxicaciones por -

estos fArmacos (nomograma 1) (7).

El tratamiento consiste en la induccibn de emesis o Iawado glstrico
seguido de la administracibn de carb8n activado y luepgo un laxante
tipo osmbtico. La hipoglicemia se evitard con altas infusiones de glu
cosa puesto que en forma experimental se conprob8 mayor sobrevida en
rétas que no tuvieron hipoglicemia.Evitar la acidosis es primordial
en el manejo (53) cuando el déficit de base es importante la infusibn
de bicarbonato de sodio es necesaria, La depresién respiratoria requi
ere de soporte vyentilatorio, la depuréci&n de salicilatos aumenta 10
a 12 veces cuando el pH urinario se eleva a 7 u 8., la acetazolamida

a pesar de alcalinizdr la orina puede agravar la acidosis. La adminis
tracidn de vitamina K mejora los trastornos de la coagulacibn y es
Gtil el plasma fresco y concentrado plaquetario en casos graves.,

La dfalisis peritoneal, hemodiflisis, hemoperfusibn se prescriben ---
cuando las cifras de salicilatos exceden a 90 meg/100 ml, si el pa---
ciente ingirid otra droga, si evoluciona mal a pesar del manejo, si e
xisten alteraciones severas en el equilibrio 4cido-base o si los nive
les de salicilatos aumentan a pesar de la terapia (4).

ACETAMINOPEN

El acetaminofen es un analgésico y antipirético sin efecto antiinfla
matorio, como se menciond anteriormente el acetaminofen ha desplazado
a los salicilatos en las intoxicaciones graves, particularmente en
los nivios a los que se indica con mayor frecuencia. Asimismo en inten
tos suicidas es relativamente comun cuando las intoxicaciones son de
etiologfa mixta, La mortalidad es del 2 al 10%, Se estima que en In--
glaterra y Gales se atienden cerca de 7000 pacientes intoxicados por
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Nomograma 1

mg/dl
2905
1801
1604 £=Intox. severa
- += " moderada
1207 LEBRY leve

#=Asintomitico

Nomograma para estimar la severidad de la in
toxicacién por los niveles séricos de salici
latos a diversos infervalos después de la in
gestibn de una sola dosis

Done A. Pediatrics 26,800, 1960
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acetaminofen anualmente.

El acetaminofen es un metabolito de la fenacetina, cuando se adminige
tra a dosis terapefiticas de 10 mg/Kg/dosis, el 94% de la droga sé'cﬁg
juga en metabolitos polares inértes (8cido glucoronido o sulfato) ‘que
se eliminan por orina, El 3,8% se hidroxila para formar 1la N—acefil';f
dihidroquinona (metabolito t6xico) y en presencia del glutatidn hepds.

tico se transforma en 8cido mercaptlrico (43) metabolito inerte.

"Cuando ocurre la sobredosis las vfas de conjugacidn se saturan, su &g
mento en la fraccién de la droga no conjugada activa el citocromo P~
450, se depletan las concentraciones y los metabdlitos libres se ﬁnQn
coovalentemente a las macromoléculas hepaticas que causan necrosis '
(50). Por lo tanto el principal organo involucrade es higado, cuandd
se ingieren mas de 8 g en una dosis generalmente existen trastornos:
funcionales, pero cuando se ingiefen 15 g en pacientes previamenteiﬁm
sanos y 10 g en sujetos con afeccidn hepftica previa las manifestacid

~ nes clinicas son evidentes. Concentraciones séricas mayores de 250- mcgf

"mla las 4 horas también indican lesibn hepftica (51). Por otro. ladpF

existen disturbios renales, cerebrales y cardiovasculares que no son”

frecuentes, .

. El cuadro clfnico consta de 3 fases' la primera se inicia de 12 a 24
‘horas existen n&useas, v6m1tos, anorexia, palidez, letargia, La fase:

"II de 24 a 72 horas se manifiesta por dolor en &rea hepftica, icte-

‘ricia, oliguria y sangrados. El la fase IIT después del tercer dfa--

- existen manifestaciones de encefalopatia con crisis convulsivas y coﬁa,
manifestaciones de insuficiencia cardfaca y renal. El laboratorio com

_prueba los signos de Insuficiencia hepftica con hiperbilirrubinemia,
eleyacibn de transaminasas, hiperamonemia, hipoglicemia, prolongacibn-
de los tiempor de protrombina y parcial de tromboplitina, retencibn de
azoados, acidosis metabolica etc (46).

El trata miento especiflco independiente de las medidas de sosten, fuﬁ
inicialmente la cisteamina (50). Prescott recomienda iniciar con 2. g
y continuar con 1.6 g para 20 horas hasta disminuir las cifras de ace
taminofen a 150 meg/ml o menos. Los efectos colaterales son nauseas,

" vémitos, rubicundez, somnolencia persistente incluso coma, por lo que.
se opt8 por la N-acetilcistefna (seccibn de antidotos) cuyo tratamien
to es efectivo (49) si se administra antes de 10 a 12 horas de haber -
pasado la ingestifn y después de 15 horas su aplicacibn carece de be<
neficio, Su efectividad es mayor a la cisteamina y de menor toxiciw--
dad, Se administra por via oral, pero se puede apliecar por via I.V.a
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150 mg/Kg, seguido de 50 mg/Kg en 4 horas y luepo 1 mg/Kg/hora duran
te 16 horas, También se puede aplicar en aerecsol.

Se demostr§ que si la fase aguda es superada, las secuelas son mfni--
mas.
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CONCLUSTONES
Desde el origen de la humanidad las intoxicaciones son eventos relati
vamente frecuentes, en la actualidad guardan cierta relevancia en los
problemas sanitarios, los paises desarrollados tienen una mayor inci-
dencia de intoxicaciones por depresores o estimulantes del S.N.C., y =
los analgésicos también tienen un papel importante., El primer lugar
es ocupado por el alcohol practicamente en todo el orbe. El grado de
intoxicacidn es directamente proporcional a los siguientes factores:
solubilidad, difusibilidad, dosis, presencia otros farmacos, via de
administracidn, velecidad de eliminacién, momento de administracidn,
peso, sexo, raza, enfermedades adyacentes y tolerancia.
Las manifestaciones clinicas son generalmente poco conspicuas, cual--
quier paciente con alteraciones neuropsiquiatricas inexplicables debe
hacer sospechar en intoxicacibn, un examen clfnico completo podrd en
algunas instancias corroborar el diagnfstico. Algunos signos sugesti-
vos son el coma sin lateralizacién, hiperemia conjuntival, modifica--
ciones en el difimetro pupilar y disturbios cardiovasculares y respira
torios en sujetos previamente sanos hacen sospechar fuertemente el --
diagndstico.
Se fundamenta el diagnstico por laboratorio con la determinacién del
t6xico en plasma o secreciones o sus metabolitos. Los trastornos fun-
cionales también se pueden comprobar por variados examenes de labora-
torio. '
El tratamiento persigue cuatro objetivos; manejo de sosten de los or-
ganos involucrados, impedir mayor absorecidn del téxico, tratar de ace
lerar la excrecibn y neutralizar o revertir los efectos del veneno.
La medida principal es el soporte de los aparatos y sfstemas lesiona-
dos, asegurar la oxigenacibn, mantener el equilibrio &cido-base, el -
balance hidroelectrolitico, y los cuidados neurol8gicos del paciente
comatoso son par8metros con los que mis del 90% de los casos mejoran.
El realizar lavado plstrico o inducir la emesis es de gran valon cuan
do la intoxicacifn es por via digestiva y no han transcurrido 4 horas
del accidente, del mismo modo estan indicados los catérticos y el car
bon activado rue actua como adsorbente para una gran variedad de dro--
ras. Puesto que la mayoria de los venenos se eliminan por orina,en ge
neral se promovera una diuresis mayor de 150 ml por hora a base de --
diuréticos y soluciones parenterales. El empleo de diflisis se restrin
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ge a las intoxicaciones praves con venenos dialisables, se opta por hg;‘f
modiflisis por la mayor rapidez para remover el tdxico, no obstante - ;
en las Unidades de Terapia Intensiva general puede recurrirse a la -
didlisis peritoneal por su facilidad en la técnica y requerir solo --
cuidados ordinarios de control.

Infortunadamente son escasos los antidotos y antagonistas disponibles
en México pero se deben reconocer los padecimientos que requieren de
estos productos para modificar la historia natural,

El equipo médico que atiende las Unidades de Cuidados intensivos es-
ta capacitado para asumir la responsabilidad del manejo en los pa---
cientes severamente intoxicados, 1o cual contribuye a disminuir la -
morbiletalidad en forma espectacular en esté grupo de engermos po--
tencialmente recuperables. :




PROTOCOL( DE MANEJO DEL PACIENTE INTOXICADO
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* Manejo de 1a entidad especifica.
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