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INTOXICACION POR BARBITURICOS.

INTRODUCCION.

3 a

El dramfitico aumepnto de la fr ia de la famm ia, suicidios

¥ mortalidad atribuibles al empleo inadecuade de medicamentos como sen: -
los sedantes hipndticos y los barbitfiricos es un problema grave de honda
preocupacién para la profesiSn médica.

En Estados Unidos de Amfrica la produccifin de los barbitfiricos excede con
gsiderablemente a las necesidades de dichas drogas para fines terapéuticos.
Los Barbitiiricos son responsables del 20% de las intoxicacienes agudas -
que requieren atenci®n hospitalaria; a ellos se atribuyen 6% de los suici
dios y el 18% de los fallecimientos accidentales, cifras no superadas por
ninglin otro tdxico. A pesar del fndice de mortalidad de solo el 8% de los
casos hospitalizades, los barbitiiricos causan alrededor de 1500 decesos -
anuales en E.U.A. En diche pals existen unos 50 barbitGricos registrades
para su empleo clinico, pero sole 7 u 8 se encuentran con cierta frecuen-
cla, por ser los mds utilizados.

En los E.U.A., :'Los barbitfiricos que con mayor frecuencia se abusa son los
siguientes: Pentobarbital, Seccbarbital y Amobarbital. Son similares en -
su fér:macolpgia y difieren unicamente eh su velocidad y duracién de accidn.
(.

En otro reporte del mismo pafs el Indice de mortalidad con respecto al =~
tratamiento es del 2% cuando es administrado por personal experimentadc y

se incrementa al 5% cuande el personal cuenta con menos experiencia. (2)
HISTORIA,

El Bcido barbitfrico (malonilurea) se forma por condensacibén del Scido ma
16nico y urea; fud preparado por Adolfo von Baeyer en 1864. Este Scido -
por si mismo no es depresor central.

Les barbitlricos son derivados del &cido barbitiirico.

El primer barbitlrico hipnStico, el barbital, fué introducido en la medi-
cina por Fischer y von Mering en 1903, Este durd muchos afios en uso, afin-
se le considera excelente hipnético.



El segundo barbitlrico de la antiguedad es el fenobarbital; fud introduci
do por Loewe, Julius Burger e Impens en 1912 . Es uno de los mis valiosos
depresores del Sistema Nervioso-Central (SNC). (2)

ESTRUCTURA QUIMICA.

Los ureidos, combinaciones de la urea con diversos icidos Srganicos, son
compuestos dotados de actividad central. Se distinguen dos grupos: Los-'
monoureidos y los diureidos.

Los segundos son formados por dcido maldnice, con dos radicales carboxi
lo"que reaccionan con la urea, de &stos el dcido barbitlirico es un ejemplo,
Para obtener barbitfiricos con activ-idad hipndtica, es preciso reemplazar
ambos hidrégenos del &tomo de carbono en posicidn 5 con grupos alquilos.
Los derivados del §cido barbitlirico son poco solubles en agua. Las saleg-
gbdicas de los barbitiiricos se disuelven en agua, formando soluciones al-
calinas que frecuentementé son inestahles. Los barbitliricos en los cuales
el oxigeno en el Carbonc 2 esti sustituido por azufre se llaman Tiobarbi-
tliricos. Los que tienen un oxigeno en el carbono 2 son llamados Oxibarbi-
tdricos, En témminos generales, los cambios estructurales que aumentan la
liposolubilidad disminuyen la duracidn de la accidn y el lapso de laten -
cia, apresuran la degradacién metabblica y a menudo aumentan la potencia
hipn6tica. Un radical fenilo en el carbono 5 conflere actividad selectiva
anticonvulsivante a un barbitirico.

Los tiobarbitiiricos son més liposolubles,de duracién breve y comienzo de
accibn ripida en el SNC, ademis de tener mayor potencia que los oxibaz-

bitlricos. Son empleados por via intravenosa casi exclusivamente. (2}

INTOXICACION AGUDA.

La intoxicacifn aguda por barbitfiricos es producida por la ingeatibn de -
grandes cantidades de la droga, bi8n sea accidentalmente o con fines sui
cidas. La frecuencia de ambos tipos en E.U.A. es casi la misma. Una forma
poco comlin  de intoxicacibn accidental se observa en individuos intoxica-
dos con alcohol o por los mismos barbitfiricos y que, estands confusos, in

gieren mayor cantidad de la droga, Esta se conoce come intoxicacidn o sui



cidio involuntario,

La ingestifn de barbitiricos on fines suicidas es muy frecuente en pacien
tes con estado depresivo. Un individuo con histeria o personalidad Psicéti
ca puede ingerir una dosis excesiva en un gesto suicida, o intoxicarse se-
riamente por error de cdlculo o desconocimiento de la dbsis. En ocasiones-
No existe enfermedad psiquidtrica; la droga se ingiere en forma impulsiva

o mientras el paciente se encuentra en estado de ebriedad. La combinacidn

de intoxicacidn con la droga y alcohol se observa con cierta frecuencia y

es muy peligrosa, ya que el alcohol junto con los barbitfirices tienen un

efecto de potencializacidn. (1) (3) (4) (5)

ACCIONES DE LOS BARBITURICOS SOBRE LOS }’\PI{PJ\TOS Y SISTEMAS DEL ORGANISMO.
SISTEMA NERVIOSO CENTRAL.

Los barbitiiricos producen todos los grados de depresién del SNC, desde se
dacién ligera hasta el coma. El grado de depresidn depende no sélo del -
barbitlrico empleado, de la dosis y de la via de administracidn, sino tam
bién de la excitabilidad del SNC en ese momento, asi como de la toleran -
cia inducida por la utilizacidn anterior de estas drogas. Désis sedantes -
de barbitiiricos pueden causar transtornos del aprendizaje, del criterio ,
la memoria a breve plazo y la conduccibn de automdviles. Los oxibarbitlri-
cos producen suefio, éste es parecido al fisioldégico, sin embargo se supri-
me la fase MOR del mismo, que puede tener efectos nocivos para el paciente
como es un “rebote" o agregarse pesadillas.

En algunos individuos dosis pequefias de barbitiiricos producen excitacién -~
en vez de sedacidn por factores ambientales y de la personalidad de cada-
persona.

La somnolencia puede durar pocas horas, pero sutiles perturbaciones de la -
capacidad de juicio y finezas motoras pueden durar muchas horas; posible
mente esto dependa de concentraciones residuales del barbitlirico activo o
de sus metabolitos

Dosis bajas de barbitliricos pueden aumentar la reaccién a los estimulos -
dolorosos, carecen de capacidad antidlgica.

En el electroencefalograma se observan cambios en las ondas, tanto en su -



frecuencia como en su merfologia dependiendo de la dosis de lgs barbi-
tiiricos ., Conforme se incrementa la dosis en forma gradual disminuye la
frecuencia de las ondas, hasta observarse ondas aumentadas, de gran am=-
plitud, semejantes a las que ocurren durante el suefio cuando se pierde-
la conciencia. En dosis elevadas con estado de coma se presentan perio=-
dos ocasionales de brave silencio eléctrico o incluso puede desaparecer

el trazo electrocncefalogr&fico, (2)

SISTEMA RETICULAR.

Este sistema es extraordinarjamente sensible a los efectos depresores de
los barbitfiricos y otros sedantes hipn6ticos.

Este efecto eg el que parece causar la imposibilidad de mantener despier
to bajo influencia de barbitiiricos a un paciente.

ACCION ANTICONVULSIVA.

En d0sis anest@sicas todos los barbitiiricos utilizados clinicamente inhi
ben las crisis convulgivas por estrienina, del tétanos y del estado epi-
18ptico. Sin embargo, el fenobarbital tiene accidn anticonvulsiva, espe-
cialmente Gtil en el tratamiento de las crisis tonico-clénico generaliza
das. (2)

RESPIRACION.

Los barbitfiricos son potentes depresores respiratorios que afectan los es
timulos de la respiracién y el mecanismo que da cardcter ritmico a los mo
vimientos respiratorios.

El estfmulec neurogénico es el mas sensible a los barbitliricos, se reduce
durante el suenc producido por el farmaco, )

A medida que se aumenta la dosis, los estimulos hipdxico y quimico dismi-
nuyen. Asi a medida que la intoxicacidn se agrava, el contxol de la respi
racidn se desplaza de las dreas bulbares sensibles al CO2 a los receptores
de los cuerpos carotidecs y abrticos. Finalmente si la concentracifn de -
la droga aumenta aiin mds, fallard el poderoso estimulo hipéxico, con 1la

subsecuente insuficiencia respiratoria(2).



APARATO CARDIOVASCULAR.

pDosis sedantes por via oral producen ligero descenso de la presién sangui-
nea y de la frecuencia cardiaca. Hay depresidn del centro vasomotor bulbar,
pero en sujetos normales existe compensacidn para vencer este efecto depre
sor. Por lo anterior hay disminucidn del volfimen sanguineo intratordcico ,
disminucién del gasto cerebral sanguineo, caida de la presidn del ligquido-
cefalorraquidec. Disminuye la PVC asi como la presidn de la auricula dere-
cha. Otros efectos del tiopental por via intravenosa pueden ser: disminu -~
cifn del gasto cardiaco; en un inicio aumento de las resistencias vascula-
res perifericas como compensacibn del gasto cardico y en parte de origen -
central. A ddsis altas puede haber depresi®n miocdrdica con disminucidén de

la contractilidad, rara vez ocasiona arritmias. (2)
GASTROINTESTINAL.

Los oxibarbitiricos disminuyen el tono de la musculatura gastrointestinal-
y la amplitud de las contracciones, la accidn es periferica y central. Las

secreciones son parcialmente deprimidas a nivel central. (2)
VIAS URINARIAS ¥ RENAL.

Dosis elevadas deprimen las musculaturas de los ureteres y de la vejiga.

Hay alteracién del transporte tubular, deprimen la absorcidn activa, la re
sorcién del sodio y glucosa por accidn directa sobre células tubulares. -~
Por la disminuci8n del flujo renal disminuye la diuresis, asi también en -

forma directa por la estimulacibn de hormona antidiurdtica. (2)
HIGADO.

En d8sis terapfuticas, los barbitfiricos no alteran la funcién hepdtica nor
mal. En paclentes hipersensibles a la misma dosis puede producir grave da-
fio. Los barbitiiricos se combinan con el citocromo P-450 dificultando por -
competencia la biotransformacién de varios sustratos de ésta enzima.

Tamblén inhiben al NADH citocromo ¢ oxidorreductasa. Aumenta el metabolis-
mo de diversos medicamentos y también esteroides y otros sustratos enddge-

nos.



Aumenta la sintesis de porfirinas siendo este el efecto mls peligroso. Au
menta la secrecidn de sales biliares afectando probablemente la absorcidn

de algunos medicamentos y alimentos.(2)
DOSIS LETAL.

Para los barbitfiricos varfa con muchos factores y no puede sefialarse con -
certeza. Es posible esparar una grave intoxicacidn cuando se ha ingerido -
de una sola vez una cantidad mis de dlez veces mayor que la dosis hipndtica,
Los barbitiiricos de accibn corta son mds potentes y, por supuesto mds toxi
cos que los de accidn larga.

La~concentracién sanguinea letal o mortal determinada por necropsia puede
ser baja, de 6 mg/100 ml para los barbitfiricos de accién larga, y de 1 mg/
100 ml para los de accidn corta; si también hay depresoras o alcohol, las-
concentraciones mortales pueden ser aiin mis bajas.(2)

DIAGNQSTICO.

El diagnbstico de intoxicacifn por barbitfiricos se hace juzgando los antece
dentes y mediante la exploracidn f£isica. Si existen razones para sospechar-
la intoxicacifn, una busqueda minuciosa de las drogas o sus envases pueden
ser de utilidad.

Los sintomas y signos de la intoxicacién aguda por barbiﬁﬁricos varian con-
el tipo y la cantidad de la droga, asl como el periodo transcurrido desde -
que fu€ ingerida y la susceptibilidad del individuo. E) pentokarbital y-
8l secobarbital producen sus efectos con rapidez, vy la recuperacifn es rela
tivamente répida. El fenobarbital induce coma con lentitud, y su efecto aeg-,
prolongado.

Los barbitliricos pueden ser de aceidn corta como el secobarbital y el pen-
tobarbital con vida media de menos de 3 horas; de accidn intermedia como
el amobarbital y aprobarbital con una duracidn de actividad de 3 a 6 hoxas
y las de accidn larga como el barbital y el fenobarbital con una vida de-
6 horas ¢ més.

Se requieren dosis mayores de barbitliricos de accidn larga para producir u-
na profundidad de inconciencia comparable a la cbservada al administrar los
de accidn breve.



Una dosis de 3 g de secobarbital, pentobarbital suele ser fatal para un-
adulto a menos que se aplique el tratamiento en forma intensiva y rapida
mente; para producir un efecto semejante se tendrian que ingerir de 6 a 9
g de fenobarbital, 5 a 20 g de barbital.

Debide a las numerosas complicaciones graves del coma prolongade los de=
cesos sovn mas frecuentes con el grupo de drogas de accin prolongada que
con las de accifn corta.

Se examina la cavidad oral y el contenido glstrico, a fin de determinar-
la existencia de algln residuo de la droga.

La intoxicacién aguda por barbitliricos manifestada por estado de coma re-
quiere de un dlagndstico diferencial de otros estados de coma de diferen-
te etiologia., Hay pocos transtornos como'en la intoxicacidn grave por -
barbitfiricos que ocasionan coma flicido, con reflejos pupilares normales,
hipotermia e hipotensién. (1) (3) (4)

GRADOS DE PROFUNDIDAD EN LA INTOXICACION POR BARBITURICOS.

Clinicamente es fitil conocer tres grados de profundidad en la intoxica =

cién aguda por barbitfiricos para el pronSstico y el tratamiento.

Intoxicacién i’..iéera. Se toma como base la ingestifn de 600 mg de pentobar
bital.

El paciente se encuentra somnoliento o doyxmido, estado del cual se le saca
r8pidamente al hablarle en voz alta o con estimulos manuales moderados, -
los sintomas semejan la intoxicacién alcohdlica, excepto por no tener la
cara y conjuntivas congestionadas y sin aliento alcohdlico. El pensamiento
es lento y puede haber poca desorientacién, humor 13bil, ausencia de jui -
cio, ddslalia, marcha at@xica y nistagmo. Los reflejos y los signos vita-
les no se alteran. (CUADRO 1) (1)

Intoxicacifn moderada, Es cuando se produce la ingesta de 5 a 10 veces la
dosis hipnética.

En ella el estado de conciencia se encuentra mis grax)ementa deprimido. A ve
ces es posible despertar al paciente con estimulos manuales vigorosos, una
vez degplerto se muestra confuso y disirtrico, unos instantes desplies vuel-

ve a caer a su estado de inconsciencia previo. Si al hacer estimulo vigoro-



CURDRO 1

INTOXICACION LEVE OCASIONADA POR BARBITURICOS

DOSIS. MANIFESTACIONES CLINICAS,

SOMNOLENCIA.

1

PENSAMIENTO LENTO.

DESORIENTACION LEVE.

600 mg. HUMOR LABIL.

PENTOBARBITAL,

AUSENCIA DE JUICIO.

LENGUAJE FARFULLANTE,

MARCHA ATAXICA.

NISTAGMO

REFLEJOS NORMALES

SIGNOS VITALES NORMALES.




so sobre esternén o arco supraorbitario, se traduce en aumento de la profun
didad y frecuencia de los movimientos respiratorios, el prondstico es bueno
y solamente esti indicado el tratamiento conservador. Hay disminucién o au
sencia de reflejos profundos y respiracidn lenta, pero no superficial; se -

conservan los reflejos corneales. (CUADRO 2) (1)

Intoxicaci6n Severa o grave. Se necesita de 15 a 20 veces la dosis hipnSti
ca para producir este estado, El paciente no puede ser despertado por nin-
guno de los medios antes sefialados. La respiracidn es lenta y superficial,

o irregular, pudiendo existir edema pulmonar con cianosis. El reflejo pupi-
lar a la luz se conserva en la intoxicacién grave y solo se pierde en caso

de asfixia. En las primeras horas del coma hay rigidez de los miembros, hi-
perrreflexia, clonus del tobillo, signos plantares de extensidn y actitud

de descerebracifn. Se pierden el reflejo corneal y el nauseoso.

La temperatura suele ser subnormal, el pulso filiforme y ripido y la pre -

sifn arterial muestra cifras de chogue. (CUADRO 3){1)

OTROS SIGNOS Y SINTOMAS.

Los reflejos profundos pueden persistir a pesar del coma por alglin tiempo ,
el signo de ﬁabinski es frecuentemente positivo. Las pupilas pueden estar -
contrafdas y responder a la luz, pero mis adelante pueden estar dilatadas -
por hipoxia, El ritmo de respiracifn puede ser de Cheyne Stokes, el volimen
minuto estd disminuldo y puede producirse hipoxemia y acidosis respiratoria
en un inicio para despuds ser mixta por la hipoperfusidn tisular.

En la plel no es raro que aparezcan lesiones vesiculares que evidentemente,
no son debidas a hipersensibilidad o hipotermia, tardan mucho en sanar, en
algunos casos meses. (2)

El empleo de cromatografia constituye un medio confiable para identificar -
el tipo y la cantidad de barbitfirico en sangre. La ventaja de esta prueba -
radica en identificar la etiologia en caso de coma, cuande ésta es dudosa.
La determinacién de niveles en sangre del barbitfirico también aclara si se
trata de una droga de accifn larga o corta, dando asi informacidn de la po
sible evolucibn y prondstico.

Una cifra de 2 mg en 100 ml de barbitiirico generalmente se debe a uno de ac

cibn corta; aunque la mortalidad es elevada en estos casos, el tratamiento-



CUADRO 2

INTOXICACION MODERADA OCASIONADA POR BARBITURICOS.

DOSIS MANIFESTACIONES CLINICAS.

- ESTUPOR.

~ CONFUSION.

~ DISARTRIA.
5 a 10 veces

DOSIS
HIPNOTICA

- RESPIRACION LENTA NO SUPERFICIAL.
~ REFLEJO CORNEAL, PRESENTE.

-~ REFLEJOS PROFUNDOS DISMINUIDOSp
AUSENTES.

- SIGNOS VITALES: HIPOTENSION LEVE
TAQUICARDIA.
TEMP . NORMAL.
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CUADRO 3

INTOXICACION SEVERA OCASIONADA POR BARBITURICOS.

DOSIS .

MANIFESTACIONES CLINICAS.

15 a 20 VECES
. DQSIS
HIPNOTICA.

- COMA

RESPIRACION LENTA Y SUPERFICIAL
O IRREGULAR.

1

PUEDE HABER AFNEA.

EDEMA PULMONAR.

REFLEJO PUPILAR NORMAL.

RIGIDEZ MUSCULAR ( las. Horas).

FLACIDEZ.

REFLEJOS OSTEOTENDINOSOS NORMALES
O AUMENTADOS.

CLONUS DEL TOBILLO.

EXTENSION PLANTAR.

REFLEJO CORNEAL AUSENTE,

REFLEJO NAUSEOSO AUSENTE.

1

PULSO FILIFORME,

SIGNOS VITALES: HIPOTERMIA,HIPOTENSION
TAQUICARDIA BRADIPNEA,

"




suele ser corto, Una cifra de 11.5 a 12,0 mg pox 100 ml obedece por lo gene
ral, a intoxicacidn por barbitfiricos de accién larga, y es de esperar que -
el estado comatoso se prolongue.

Debido a los efectos de potencializacién del alcohol y otros sedantes con -
los barbitiiricos, un paciente que ha ingerido ambos puede estar en estado de
coma con niveles sanguineos relativamente bajos de barbitGricos. Por esta ra
zon y de acuerde a la tolerancia individual, no hay que confiar plenamente
en la correlacién entre los barbitfiricos en sangre y la profundiad del coma.
El electroencefalograma suele tambifn ser de utilidad para el diagndatico,
ya que la lntoxicacidn se acompafa de trazos caracteristicos. Los patrones
ael electroencefalograma dependeran del grado de intoxicacidn. En cuanto la
dosis de barbitlirico se incrementa las ondas del E.E.G. disminuyen su fre -
cuencia y su morfologia es cambiada a ondas de actividad lenta, llegando a -
cortos periodos de supresidn de toda actividad en caso de ser grave la into-
xicacidn, (1)

TRATAMIENTO.

E1l tratamientode la intoxicacién aguda por barbitiricos depende de la désis
ingerida y del tiempo transcurrido entre la ingestidn y el inicio del mismo
manejo.

En una intoxicacibn leve , por lo general se recupera el paciente, y no re ~
quiere de tratamiento vigoroso.

EY enfermo moderadamente intoxicado requiere de estrecha vigilancia, de ex -
ploracidn fisica minuciosa para detectar el grado de profundidad del coma.
51 el paciente esta conciente, puede tomarse en cuenta la posibilidad de la
emesis, siempre y cuando no haya contraindicacibn en la misma como puede -
ser la ingestiSn de cidos o &lcalis, &sta es mis eficaz que el lavado gag
trico.

Cuando han pasado mds de cuatro horas de la ingestién, a menudo se obtienen
muy pocos residuos en el estémago.

Puede tomarse en.cuenta la posibilidad de administrar por via bucal o por -
SNG carbdn activado; se afirma que 1 g de &ste absorbe incluso 300 a 350 mg
de la mayor parte .de barbitliricos, también 700 mg de barbital.

Sa el paciente se encuentra incosciente, deberd prestarse atencidn a mante-
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ner las vias aereas permeables y la excrecidn urinaria, asi como evitar com
plicaciones come puede ser la infeccifin, asi también un estade hemodindmico
adecuado. Es muy importante conservar el buen tuncionamientc de las vias -
respiratorias si es necesario por medio de la insercidn de una canula orotra
queal, tambi&n serd necesario mantener una fisioterapia adecuada y cambios -
de posicidn en los pacientes con perdida del estado de conciencia. En caso -
de que haya una intoxicacidn severa y gue su automatismo este deteriorado-
serd necesario el uso de apoyo mecinico ventilatorio, cuande el estado de -
‘coma se prolongue y haya necesidad de continuar con ventilacién mecinica por
alguna complicacién se valorard la posibilidad de hacer tragueostemia. ’
Si el paciente se encuentra en estado de ghogue, es necesario iniciar manejo
con soluciones parenterales en calidad y en cantidad, con un ménitoréo ade -
cuado de sus signos vitales, preferentemente la instalacidn de un cateter -
central para monitorec de PVC y con esto evitar posibles complicaciones como
podria ser una sobrecarga de voliimen, y con esto agravar el problema respira
torio ya existente.

Se colocard una sonda de foley para monitorizar diurésis.

Puesto que la cantidad de orina nos hablari en forma indirecta de la filtra
cién del barbitlrico por rifidn. También se puede lograr aportando liquidos -
parenterales por arriba de sus requerimientos para incrementar diurésis, y
con esto aumentar la eliminacidn de barbitfirico; si fuera necesario se podria
aportar diurético de asa como lo es el furosemide, con el mismo fin; Ya que
se menciona ccme uno de los efectos de los harbitliricos la produccidn de hor
mona antidiurdtica. Por lo anterior es necesario un monitoreo de los electrg
1itos séricos cuyo aporte dependerid de lasg concentraciones presentes en sue
ro y orind. .

El metodo mis efectivo para eliminar el firmaco es la hemodidlisis, se logra
de 10 a 45 veces mis ripido con éste procedimiento que en forma espontfnea.
Esta es mis eficdz con los barbitliricos de acecidn larga que con los de corta
accibn.

La didlisis peritoneal sblo tiene el 25% de rapidez de la hemodiflisis para-
eliminar barbitfiricos del organisme., Si la funcidn renal es satisfactoria la
diuresis forzada y la alcalinizacién de la orina apresurard de manera impor-

tante la excrecidn de algunos harbitliricos, pero no de todos, principalmente



los que se excretan totalmente por rifién.

En caso de complicaciones como infeccién urinaria o pulmonar sc debexd to-
mar cultivos para administrar antibidticos especificos.

En caso de falla cardiaca con Edo. de choque se utilizaran drogas vasoacti
vas como la dopamina, dobutamina, etc. (1) {(2)(3)(4) (5)

INTOXICACION CON BENZODIACEPINAS.
INTRODUCCION.

En los afigs sesentas se introdujeron en la prActica médica un gran niimero -
de"drogas hipnStico-sedantes no barbitfiricos. Teniendo casi los mismos efec
t0s como depregores del sistema nervioso central asi como también sus efec—
tos intoxicantes y de adiccién.

Se han sintetizado mds de 2000 benzodiacepinas. La relacidén entre estructu=~
ra y actividad de este grupo ha sido estudiada por Sternbach. El clordiace
pbxido fué el primer compuesto introducido para uso clinico, pero se han-
presentado varios congéneres Gtiles. El oxacepam es un producto metabBlico-
N-desmetilado 3 hidroxilade del diacepam. El cloracepato probablemente .se -
convierta a N-Dimetildiacepam, que desplies se oxida a oxacepam.

Como los barbitfiricos, cualquiera de estas drogas produce alteraciones: len
guaje dislalico, nistagmo, marcha ataxica, somnolencia, confusién y coma.
Ademfs si la dosis diaria excede un margen minimo de seguridad, se desarro-
lla un estado de dependencia fisica, de modo que la interrupcidn de dosis
excesivas ocasiona sintomas de abstinencia. Estos consisten en alucinaciones
convulsiones, delirio y se¢ parecen mucho a los obgervades con barbitﬁzicos-‘
y el aleohol. Se debe hacer notar que la difenilhidantoina y los derivados
de la fenotiazina, no son efectivos contra las convulsiones por abstinencia.
De las drogas benzodiacepinicas mds recientes tenmemos al flunitracepam, mi
dazolam; ambas muy utilizadas en el servicio de UTI por sus efectos rdpidos
asi come una vida media muy corta, principalmente de este Gltimo siendo de-
2 hozas. (1}

HISTORIA.

A los compuestos que estructuralmente comparten la forma quimica de la benzgo
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1.4 diazepina, se les conoce con el término de benzodiacepinas.

Estos compuestos tienen sus origanes hace mds de treinta afies, gracias a los
estudios de Leo Sternbach, el cual inicia pruebas biolégicas con estas subs-
tancias en la decada de los sesentas con el grupo de investigaciones de Qui
mica Hoffmann en NJ.

A partir de estas investigaciones es posible, sintetizar el compuesto benzo-
1,4 diacepina conocido posteriormente como clordiazepoxido del cual se sub -
estiman sus propiedades y es lanzado al mercado afios despiies con el -nombre
de Librium, destacando rapidamente por sus efectos anticonvulsivantes, su ¢
fecto sedativo y su baja toxicidad. Desde este evento en 1960, se sintetizan
nuevos derivados como el diacepam y oxacepam con gran aceptacifn guardando =
sus mismas caracteristicas farmacolbgicas como grupo pero con caracteristi -
cas propias que lo distinguen entre si.

Actualmente ge conocen mis de cincuenta productos de sintesis a partir de -
las benzodiacepinas con quince variedades en el mercado guardando todas ellas
propiedades: ansicliticas, anticonvulsivantes, sedacifn, estabilizacién auto

sBmica y relajacidn muscular central. (6) (7)
ESTRUCTURA QUIMICA.

Las benzodiacepinas poseen un sistema anular heterocitlico formado por la u-
nidn de un anillo bencenico y un anillo heptagonal que contiene dos Ltomos -
de nitrégeno. )

Log derivados empleados, todos de origen sintético, poseen un grupo fenilo -
en la posicién 5 y un cloro en la posicidn 7 y son los mis frecuentes: Clor-
diazepoxido con un grupo metilamino en el carbono 2, Dos hidrogenos en 3 y
un grupo oxido en 4 .

El diacepamcon un grupo metilo en uno y un carbonilc en 2 el Oxacepam, dexri
vado de diacepamya sin el grupo metilo en 1 y con un hidroxilo en 3, El Lo=-
razepam que es un derivado del oxazepam y se diferencia por poseer dos hidro

%xilos en 2 y un carboxilo en 3. (6} (7)
ACCIONES DE LAS BENZODIACEPINAS SOBRE APARATOS Y SISTEMAS.

En la actualidad, se dispone de derivados de la benzodiacepina; nos referi -

mos a clorodiacepdxido, diacepam, oxacepam y cloracepato, que se utilizan -
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principalmente para txatar la ansiedad, aunque tienen otrag indicaciones te
rapéuticas. EL fluracepam y el nitracepam sé considexan hipnStices.

El clorodiacepbxido y el diacepam pued‘en considerarse prototipos de la clase.
Han logrado uso amplio como agentes contra la ansledad, pero tilenen otras -
aplicaciones terapéuticas.

SISTEMA NERVIOSO CENTRAL. Efectos sobre la conducta y neurofisioldgicos.

Los efectos de las benzodjacepinas para aliviar la ansiedad se demuestran fa
cilmente en animales de laboratorio,

En muchos estudics se ha comprobado que el clorodiacepbxido es mis efichz
que un placebo para tratar grupes diversos de pacientes neurSticos con an-
sledad o angustia.

En comin con los barbitfiricos, el clorodiacepbxidc bloguea la vigilia elec-
troencefalogrifica por estimulacibn de la formacibn reticular del tallo en-
cefflico. Al igual que el meprobamato y los barbitfiricos, el clorodiacepbxi
do deprime la duracidn de la descarga ulterior eléctrica del sistema Llimbi-
co, que incluye regién septal, amigdala e hipocampa. (2)

EFECTOS SOBRE EL SUERNO.

Las benzodiacepinas pueden utilizarse con eficacia come hipnfticos en com
binacién con su empleo como fiArmacos contra la ansiedad. No inhiben el suefio
MOR en dosis corrientes, pero disminugen notablemente o eliminan el periodec
-4 del suefio. El diacepam se ha utilizado para tratar "las pesadillas" o "te
rrores nocturnos" que surgen del periodo 4 del suefio. La accidn hipnética -
del diacepam es mis eficaz que la del clorodiacep8xido.

-Efectos sobre el electroencefalograma. Las benzodiacepinas causan aumanto-
en la actividad beta rfpida con aumento de la amplitud del EEG. Todas las -
benzodiacepinas aumentan el umbral convulsivo. Se usa diacepam clinicamente
para este fin, especialmente en el estado epil@ptico o epilepsia subintran-
te. (2)

APARATOS CARDIOVASCULAR Y RESPIRATORIO. Debe prestarse atencin importante

a los efectos cardiovasculares de las benzodiacepinas, pues se emplean mucho
en cardiopatas. El ciacepam, en dosis intravenosa de aproximadamente 60 mg,
causa algo de disminucifn de respiracién, presin arterial y volumen sist§li
co ventricular izquierdoe. También pueden presentarse aumento de la frecuen-

cia cardiaca y disminucifn del gasto cardiaco. Los efectos son minimos, y es
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Poco probable que haya depresidn importante de la funcidn cardiovascular -

cuando las benzodiacepinas se administran en las dosis terapduticas corrien

tes por via bucal.

MUSCULO ESQUELETICO. El diacepam se usa mucho como relajante muscular, aun-

que estudios controlados rara vez muestran ventaja alguna de cualquier ben-

zodjiacepina en comparacidn con placebo,

Las propiedades combinadas sedantes y relajantes de diacepam por via parente
ral se han utilizado con ventaja antes de procedimientos de la indole de con
versién eléctrica de arritmias cardiacas.

El diacepam se absorbe rdpidamente y alcanza concentraciones plasmaticas =
méximas en una hora; la eliminacién del firmaco sigue un cuadro difdsico, -
con etapa ripida en dos o tres horas, seguida de desintegracién lenta con -

semivida de dos a ocho dfas. (2) (10}

MECANISMO DE ACCION. Son varias lag hip6tesis lanzadas hasta antes de la d_g_'
cada de los setentas en que se descubre el icido gama-amino hidroxibutirico-
{GABA) como el principal neurotransmisor de tipo inhibitorio detectado en el
sistema nervioso central de los mamiferos, en 1974 Haefely y Cols. de
terminan en forma experimental el papel de las benzodiacepinas como facilita
dor en el receptor GABA, con un sitio siniptico especifico de accidn. En 19-
77 por métodes de marcado con medios radioactivos, se establece el tipo de
receptor benzodiacepinico y su distribucibn coincidiende con la del GABA, -
dando la posibilidad de realizar un adecuado rastreo de estos receptores,con
informacibn especifica hacia la habilidad de estos para unirse a sus recepto
res. (7)

Los conocimientos ebtenidos de este grupo de receptores benzodiacepinicos ob
servan los cambios ifnicos dados por el cloro en el proceso de activacidn ce
lular con influjo de este en la hiperpolarizaciSn (aumentando el potencial =
de membrana) y el flujo del mismo en la despolarizacidn que reduce el poten—
cial de membrana celular. De estd manera se explica la inhibicidn del poten-
cial de propagacidn de accidn a nivel cerebral. Los receptores GABA aergicos
estdn estrategicamente localizados dentro de 1los circuitos neuronales median
do las funciones sinfipticas inhibidoras. Para este tipo de neuronas se tie-
ne que sus cuerpos celulares se encuentran principalmente a nivel central y

8us axones a neuronas intercalares pudiendo realizar su inhibicidn por blo —
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queo anterior, presindptico y de reentrada..

De estd manera es como se puede explicar un sitio de accibn especifica a ni
vel central de las benzodiacepinas con sus efectos predictivog ccmo grupo =
quimico y su antagonista especifico al ocupar estos sitios especificos y -
desplazar al antagonista GABA.(7) (11)

FARMACODINAMIA.

Las benzodiacepinas se absorven con facilidad si son administradas por via-
bucal, rectal y parenteral. La absorcibn en el tracto digestivo es muy ripi
da y aparecen en la circulacidn a los pocos minutos.

La~biotransfomaci.6n varia segiin las distintas benzodiacepinas. Por ejemplo
el clordiacepoxido realiza dos oxidaciones sucesivas para transformarse en -
un derivado lactamico y en un aminofcido, dichos metabolitos no son actives
¥ su metabolismo es hepdtico. Por otra parte el diatcepam sufre proceso de -
desmetilacidn y oxidacién para transformarse el primero en oxacepam y luego
en loracepam para ser posteriormente glucoronizado teniendo estos metaboli
tos activos que explican el efecto prolongado de algunas benzodiacepinas -
con recirculacién enterchepdtica a las 4 horas de su administracién prefe -
rentemente por via intramuscular con una vida media de hasta 52 horas sien-

do excretados por via renal en un 79 a 90 % . (8)(9)

RERCCIONES TOXICAS Y EFECTOS SECUNDARIOS.

Los efectos secundarios 1l6gicos de somnolencia y ataxia son proleongacién de
las acciones farmacolSgicas de estos farmacos. Se ha informado de aumento -
de la hostilidad como posible accifn farmacolSgica de todas las benzodiace--
pinas, excepto oxacepam.

En pacientes que reciben dosis grandes de benzodiacepinas, se ha informado
de psicosis e impulsos repentinos de suicidio.

En términos generales, la toxicidad clinica de las benzodiacepinas es baja.
En algunos pacientes hay aumento de peso, que puede resultar de aumento del
apetito,

Muchos de los efectos secundarios informados para estos fdrmacos se super-
ponen en tal medida con los sintomas de ansiedad que a menos que ge haga in

terrogatorio cuidadose es dififcil atribuir los efectos mencionados al me-



dicamento. Entre las demis reacciones tdxicas observadas con el clorodiace
pdxido se cuentan erupciones, nduseas, cefalalgia, trastorno de la funcién
sexual, vértigo y aturdimiento. También se ha informado de agranulocitosis.
Se han advertide irregularidades menstruales, y quiz§ las mujeres no ovulen
mientras ingieren benzodiacepinas.

La sobredosis con bhenzodiacepinas es frecuente, pero las secuelas graves -
son raras.

El tratamiento de la sobredosis es de sostén de la funcidn respiratoria y -

cardiovascular.(2)

UN NUEVO HORIZONTE EN EL TRATAMIENTO DE INTOXICACIONES GRAVES POR BENZODIA_
CEPINAS.

INTRODUCCION.

Una nueva clase de IMIDAZOBENZODIAZEPINA, la primera y altamente especifica
como antagonista de las benzodiacepinas, EL FLUMAZENIL (Anexante), ha reci
bido enorme atencién en el campo clinico e investigacidn neuroldgica, se =
menciona la publicacifn de 2500 estudios en dos afios después de su introduc
cidn.

Por su administracifn parenteral tiene buena tolerancia, su sal es disuelta
en solucidn acuosa; ésta propledad permite a &sta droga ser administrada -

en un campo amplio de indicacjones en cuidados intensivos y procedimientos

diagndsticos.

El flumazenil, el antagonista de benzodiacepinas es capdz de bloguear com-

pletamente las manifestaciones neuroldgicas y los efectos electrofisiold-

gicos de todos los agonlstas de receptores benzodiacepinicos.

Dosis de 0.3 a 2.0 mg. son suficientes para abolir inmediatamente los efec

tos inducidos por benzediacepinas en caso de sobredosis accidental o iatro

génica.

La presentacidn del flumazenil es en solucifn acuosa en dbsis de 0.5 a 1:0

mg.en 10 ce. de solucidn. (11)(12)

QUIMICA: ELl flumazenil es un derivado benzodiacepinico. Contiene el mis-

mo anillo imidazdlico (imidazol 1,5 a 1,4 benzodiacepinas), el anillo del

imidazol se fusiona en la posicién 1,2 con el anillo benzodiacepinico.
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A .pesar de la similitud de la estructura bisica de agonistas y antagonistas
hay diversas diferencias.

a) El grupo fenil del midazolam (benzodiazepina Agonista) es reemplazado por
un grupo carboxilo en el flumazenil.

b) El flumazenil es menos lipofflico que el midazolam.

El &mpula comercial tiene un pH de casi 4,0 . Ambos componentes difunden y =
atraviesan las paredes capilares de S.N.C. Ambas sustancias pueden ser mez
cladas en infusiones de solucifn salina al 0.8% , glucosada al 5%, son qu:'.mi

camente estable por 24 horas a temperatura ambiente.(7) (11)

BIOTRANSFORMACION: E1 flumazenil es completamente metabolizado en el higado
por mecanismos oxidativos microsomales. Es metabolizado completamente e inac
tivado en fcido carboxilice y el correspondiente glucordnidoe. {11)

MODO DE ACCION: El GABA es el mayor neurotransmisor inhibitorio del cerebro.
La liberacién del GABA en la sinipsis dispara la apertura de los canales =
del clord en la membrana postsinaptica .La apertura de estos canales y el -
influjo concomitante del ién cloro dentro de las células hiperpolarizadas
postsindpticas de la membrana celular es el efecto de los agonistas benzo-~
diacepinicos. Ademds el GABA impide o previene el impulso de la conducecidn
de los Grganos efectores.El receptor benzodiacepinico es modulador positi-
vo por una subunidad del receptor GABA.

No influye el flumazenil en los canales del cloro. (7){11)

TOLERABILIDAD. El flumazenil tiene una extremada baja toxicidad. Para -~
el mismoel indice teraputico o indice. de seguridad es de més de 10 veces -
que el del midazolam, (11)(13)

FARMACOLOGIA. El flumazenil en alunas pruebas preclinicas no produce nin -
guna relevante actividad propia,aungue una débil. accién anticonvulsiva es
observada.El flumazenil en bajas dosis primerc antagoniza la hipnésis y -
sedacidn,peroc solamente a altas dosis tiene efecto antagonista,anticonvulsi
vante y ansiolitico. Los efectos del flumazenil pueden ser cbservados de --
uno a tres minutos desplies de la administracidn I.V. . El flumazenil re ==-
vierte las propiedades de la benzodiacepina opuesto a su apariencia y re --
ciprocidad de la dosis,Es decir que dosis bajas de midazolam son necesari--
as para inducir ansiolisis perc altas dosis de flumazenil son necesarias -

para revertir estos efectos ansioliticos. En otro caso se necesitan altas -
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de midazolam para producir un estado hipndtico profundo y solo bajas dosis

del flumazenil restituyen el estado de despierto .

El flumazenil demuestra sus efectos antagenistas independientemente ya sea

dado antes, junto o despufs de la benzodiacepina.

En un estudio se dieron 10 mg. de flumazenil I.V. en infusién continua el ~
midazolam, aproximadamente 100 mg. con un estado de sedacidn profund§ en -
egtos pacientes. Fueron despertados completamente y orientados dentro de 1
minuto con el flumazenil .

Dosis mdximag por arriba de 2 mg. pueden algunas veces ser necesarias en ca.
so de sobredosis severa por benzodiacepinas, para revertir las condiciones-
del coma.{11)

FARMACOCINETICA: La farmacocinetica de agonistas y antagonistas benzodiacepl
nicos estin intimamente relacionadas. Ambas drogas sostienen una distribu-
cifn inmediatamente extensa fuera del espacio vascular. La vida media del -
flumazenil es de una hora, y del midazolam varia entre 1.5y 3.0 horas en su
jetos sanos. Son eliminados por un procesc metablico en el higado, por lo
tanto una reduccién o pérdida en el funcionamiento de la glandula traerd un
alto riesgo de la reduccidn del aclaramiento de estas drogas. (14)(15)
DOSIFICACION: La revercidn de los efectos de la benzodiacepina puede ser al
canzada con bajas dosis de flumazenil. Una dosis inicial de 0.2 mg. I.V. -
puede ser suficiente para despertar a un paciente despuds de una dosis tera
péutica de cualquier benzodiacepina. Pequefias dosis de 0.1 mg. en bolos -
en intervalos de 1 minuto, permite la interrupcién del medicamento, exdcta -
mente en el momento en que el paciente despierte. Una dosis total de 1 mg.
Y en caso de sobredosis severa de benzodiacepinas, 2 mg. son la dosis mixl

ma que en general no deben ser excedidas. (11)
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JUSTIFICACION.

Desde la antiguedad hasta nuestros dias las intoxicaciones o envenenamien-

tos, han sido causa de Morbil-mortalidad y su tratamiento punto de contro -

versia.

En un estudio (t€sis recepcional) realizado en el Hospital General de Ur -

gencias Xoco con respecto a la Intoxicacifn Farmacol@gica y Envenenamientes

en dicho hospital, se concluyé que la segunda causa de Intoxicacifn Medica

mentosa eran los Sedantes Hipndticos {benzodiacepinas, barbitiiricos,etc.) (16)

En nuestro medio las Intoxicaciones por Benzodiacepinas y barbitiiricos re-

quieren de Atencidn médica Inmediata,

AcSualmente las Intoxicaciones Medicamentosas (benzodiacepinas y baxbitﬁri

co‘s) en nuestra poblacidn pueden deberse a diversos factores entre los que

podemos mencionar: los problemas de la dindmica familiar, desempleo, tensio

nes laborales, farmacodependencia y problemas psicoafectivos entre otros,-

que surgen como consecuencia del "BEstress" cotidiano en una gran urbe como

es la ciudad de México, la mds grande del mundo.

Por lo anteriormente expresado fu@ motivo para realizar el presente estudio.

OBJETIVO GENERAL.

Revisar la Incidencia de Morbi-mortalidad, Evolucién, Tratamiento, y Compli

caciones en los pacientes Intoxicados por Benzodiacepinas y barbitiricos en

las Unidades de Terapia Intensiva de los cuatro hospitales de Urgencias de-

los Servicios Médicos del Departamento del Distrito Federal, en los filtimos

tres anos.

OBJETIVOS ESPECIFICOS.

1.‘- Recordar la farmacologia de los Barbitiliricos; asi como sus efectos por
intoxicacién.

2.~ Recordar la Farmacologfa de las Benzodiacepinas; asi como las altera -
ciones ocasionadas por la sobredosis.

3.- Incidencia por Hospital, en cuanto a edad, sexo, escolaridad, tipo de-

-  fdrmaco, ddsis, via de administracidn, estado neurcldgico de ingreso -

signos y sintomas de ingreso, tratamiento: médico y/o ventilatorio compli

caciones médicas y/o ventilatorias, dias de estancia, motivo de egreso por

mejoria o defuncidn.

4.~ Alternativas actuales de tratamiento.
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MATERIAL Y METODOS. Se trata de un estudio de tipo retrospectiva, horizon-
tal epidemiolégice y multicentrico.

Se revisaron los expedientes de los pacientes que ingresaron a las Unidades
de Terapia Intensiva de los Hospitales Generales de Urgencias M&dico-Quirdr
gicas de lcs Servicios Médicos del Departamento del Distrito Federal, duran
te el periddo de Enero de 1988 a Noviembre de 1990.

Se revisaron los expedientes de los pacientes que ingresaron con diagnfnsti
co de Intoxicacidén por Medicamentos; analizandose aquellos intoxicados por
Barbitfiricos y Benzodiacepinas, de ambos sexos, independientemente de la -
edad y grado de escolaridad. Se excluyeron aquellos casos en los que se des
congcia por completo la etiologia de la intoxicacidn.

Se eliminaron los expadientes incompletos‘ y no se realizd andlisis en a -
quellos en que la causa de la intoxicacibn fuese otra a los fdrmacos arriba
mencionados.

El andlisis cualitativo y estadistico total, asi como la morbimortalidad se
dividi& por hospitales, con su respectivo andlisis. (17)

Se hizo revisidn global de los casos de Intoxicacifn por barbitiiricos y Ben
zodlacepinas con respecto a los siguientes datos: Frecuencia de intoxicacidn
en general por hospital asi como de los barbitfiricos y benzodiacepinas, in-
cidencia por edad, sexo, se valord la escolaridad, tipo de fdrmaco, ddsis -
del mismo, via de administracidn, tiempo de evolucién hasta su ingreso a -
UTI, estado neuroldgico (valorandose por la escala de Glasgow), signos y -
sintomas predominantes de ingreso, tratamiento médico y/0 con apoyo mecdni-
co ventilatorio, complicaciones médicas o ventilatorias, dias de ostancia y
motivo de egreso. Tambi&n se hace una revisidn de la nueva terapéutica para
la intoxicacién con benzodiacepinas con el flumazenil.

El anflisis estadistico se obtuvo por medio de porcentajes, media aritmdti-
ca y desviacidén estandar, segiin el caso.

Se tomaron en cuenta el antecedente de ingestidn de los barbitlricos y/o -
benzodiacepinas ya sea solos o con otros fArmacos ademds en algunos casos
de alcohol, obteniendo los datos clinicos en forma indirecta por el estado-
del paciente en base a la propedeiitica médica.

Otros criterios auxiliares de diagnéstico de ingreso fueron:

Biometria Hemdtica con diferencial, quimica sanguinea, electr8litos séricos

determinacifn de barbitiiricos o benzodiacepinas en sangre, radiografia de
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torax,electrocardioyrama,gasometria arterial y venosa y otras pruebas de
rutina como enzimas : TGO, TGP, DHEL;examenes hematol&gicos como TP,TPT y
plagquetas.

El seguimiento de la patologia en estudio se llevd a cabo con criterios cli
nicos,radioldgicos y determinacién de las drogas de estudio-.en suero,

En algunos casos de complicaciones de vias aereas fué necesario el culti -

vo de secreciones traqueobrongquiales para su tratamiento especifico .
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RESULTAROS .

De los pacientes internados en el periodo de enero de 1988 a noviembre -
de 1990 en las Unidades de Terapia Intensiva de los Hospitales Generales -
de Urgencias Médico-Quirfirgicas de los Servicios Médicos del Departamento

del Distrito Federal, se revisaron 3741 expedientes,en 117 casos {3.1%),1a
Tab, 1y2
Graf.1y2
to Gltimo hubo una incidencia de 30 casos por Intoxicacién especificamen—

Intoxicacidn Medicamentosa fué€ el diagndstico principal ( ) de es-
te con barbitfricos y benzodiacepinas correspondiendo al 0.8% (grafica }.
La distribucién de los expedientes y de la frecuencia de la intoxicacién -
por barbitdricos y benzodiacepinas se realizd por hospitales .

Se encontrd, gue el mayor nimero de cacos se pregsentd en el hospital de =
Xoco con 12 ecasos ( 40% ). Seguido por e‘l hospital Balbuena con 9 casos -
{ 30%). En tercer lugar el hospital Dr. Rubé&n Lefier® en donde hubo 6 c¢a -
sos (20% );finalmente en el hospital la Villa tuvieron 3 pacientes {10% )

En relacién a la frecuencia de la intoxicacidn por barbitfiricos y benzodiace
pinas en cuanto al sexo &sta predominé en pacientes femeninos 63.3% en hom
bres el 36.6%. (TABLA Y GRAFICA 3)

Con respecto.a la escolaridad es uno de los datos poco investigade en la ela
boracibn de la historia clinica, sin embargo se observé que la incidencia de
intoxicacidn puede abarcar diferentes grados de escolaridad, hubo un pacien-
te con nivel secundaria en el hospital Balbuena, asi como un profesionista -
Residente de la carrera de Medicina, en el mismo hospital, en-una paciente -
con grade de bachillerato en ¢l hospital Xoco en el resto de los pacientes -
se ignora, sin embargo todos pertenecian a un nivel socicecondmico medio.
El rango de edad de todos los pacientes fud de 32 b 15.34, con una edad mi-
_nima de 13 afios de edad y una méxima de 68 afos de edad. (TABLA 4)

Con respecto al tipo de barbitfirico o benzodiacepina que ocasionara.la into-
xicacidn tenemos: en Balbuena de los 9 pacientes 8 fueron con benzodiacepi-
nas (88.8%) y 1 con barbitfirico (11.1%). En el Hospital Dr. Rubén Lefiero, hu
bo 3 pacientes con cada firmaco es decir (50%). La Villa tuvo 3 intoxicados-
de ellos 2 fueron con benzodiacepinas (66.6%) y 1 con barbitiiricos (33.3%).
por filtimo el Hospital Xoco con 12 pacientes; 9 con benzodiacepinas (75%) y
3 con barbitiiricos (25%}. ¢TABLA 5) {GRAFICA 4)

Hay que hacer notar que solo en algunas situaciones la intoxicacién fué con -
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TABLA "1°

NUMERO DE EXPEDIENTES EN LOS 4 HOSPITALES DE URGENCIAS,

POR ARNO
HOSPITAL 1988 1989 1990 TOTAL
Xoco 323 382 349 1054
BALBUENA 379 344”7 254 977
LERERO 383 358 249 990
VILLA 176 248 286 120
TOTAL l 1261 1332 1148 3741

NOTA: REVISION POR FECHA.
XOCO = 1 de Enero 88 a 29 Noviembre 90
BALBUENA = 1 Enero 88 a 1 Noviembre 90
LENERC = 1 Enero 88 a 1 Noviembre 90
VILLA = 1 Junio 88 a 4 Diciembre 90

TABLA "2

NUMERO DE PACIENTES INTOXICADOS EN GENERAL DE LOS 4 HOSPITALES
DE _URGENCIAS.

{ No.DE PACTENTES POR ANG 1]
OSPLTAL 1988 1989 1990 TOTAL.

[XoCco 7 14 14 35

[BALBUENA 16 9 14 a9

ILERERO 14 10 6 30

birsa 3 5 5 13

{TOTAL 10 38 a9 117

ARCHIVO

UTl

1990
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TABLA " 3"

INCIDENCIA POR SEXO DE LOS CUATRO HOSPITALES DE URGENCIAS.

HOSPITAL H M TOTAL
IX0CO 3 9 12
BALBUENA 4 5 9
LERERO 2 4 6
WILLA 2 1 3
[FoTAL 11 19 30
[y 36.6% ‘ 63.3% 100%
TABLA " 4"
INCIDENCIA POR GRUPOS DE EDAD
. DE_LOS 4 HOSPITALES
FOSPITAL 13-20 afios 21-30 aiios 31-40 afios + 41 afnos| TOTAL
0Co 3 - 5 4 12
UENA 2 4 1 2 9
[LERERO 2 1 1 2 6
1L 2 1 - ——— 3
[COTAL 9 6 7 8 30
ARCHIVO
UTI
1990
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TABLA 5

NUMERO DE PACIENTES INTOXICADOS
POR BARBITURICOS C/BENZODIACEPINAS
DE LOS 4 HOSPITALES.

" No. PACIENTES
POR _ANQ
[HOSPITAL 1988 1989 1990 TOTAL,
\
(6B2S) (9B2S)
xoco 3 (8z8) ° (3BARB.) 12 (3BARB.)
(2B2ZS) (8B2S)
IBALBUENA 4 (4BzS} 2 (282S) 3 (1BARE) 9 (1BARB)
(2B2S)
LERERO 3 (3BzS)
{1BARB) 2 (BARB) 1 (B2S) 6 (3BARB)
{VILLA 1 (B28) 2 (B2S) 3 (B25)
(7B25) (7B2S) (9B2S) (23B2S)
[TOTAL (1ears) | ° (2pamm) 13 (asarB) 30 (“7arm)
ARCHIVO
UTI
1990
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un solo firmaco, pero en otras se cbservd otro medicamento como: hipoglucemi
antes orales, analgésicos narcSticos, antidepresivos triciclicos entre otros
En algunos casos hubo ingestifn de alcochol y en un caso los tres elementos—~
antes mencionados fueron combinados. (Grdfica 5)
Asi tenemos que en el hospital Balbuena hubo 4 pacientes con un sedante y o
tros firmacos, 1 paciente con un sedante mds alcohol 'y 4 pacientes con gsedan
te solo. Siguiendo el mismo orden en el hospital Dr. Rubén Lefiero solo hubo-
6 pacientes con sedante-solo. En Villa 1 caso con dedante mis otros medicamen
tos y 2 cagos con sedante solo. Por {iltimo en Xoco tenemos 2 pacientes con =
sedante mds otras drogas, 1 caso con alcohol y los restantes con gedante ﬁni
camente. (TABLAS 6,7,8,9) .
La dosis es un dato de gran importancia para el prénostico del paciente(Tab.10)
resulta ser ignorado en muchas de las situaciones; en este estudic se logrd -
calcular aguella en varios pacientes, en Balbuena se conocidé la d8sis en 3 -
pacientes (33,3%), en el Hospital Pr, Rubén Lefiero 2 pacientes (33.3%, ) pa
ra la villa el niimero de pacientes en que se conocio la dosis fué de 2 (66.
6%), y en Xoco fué identificada en 4 pacientes (33.3%). El consumo de los -
farmacos en los 30 pacientes intoxicados con barbitfiricos y benzodiacepinas-
fué por via oral (100%).
El tiempo de evolucidn es de vital importancia, para instalar el tratamiento
en forma oportuna ya que de &ste depende la cantidad de faymaco absorbido y -
con ello la prolongacién y severidad de sus efectos.
En forma arbitraria se divide el tiempo de evolucidn en mfs de 24 horas, me-
nos ‘de 12 horas y menos de 6 horas,para valorar con esto conjuntamente con -
otros pardmetros el efecto en la evolucidn del paciente en cuante a su estado
clinico.
En el hospital de Balbuena tenemos en +24 horas 2 pacientes (22,2%) en menos
de 24 horas 5 pacientes (55.5%), en menos de 12 horas 1 paciente y en menos -~
de 6 horas 1 paciente tambi&n con su respectivo porcentaje (11.1%). Para el -
Hospital Dr. Rubén Lefiero en - de 24 horas 50% con 3 casos, 33.3% para meno s
de 12 horas con 2 casos y un 16.6% para un solo paciente., en menos de 6 ho -
ras. En Villa 1 paciente para menos de 24 horas (33.3%) y 2 casos en menos de
12 horas con un (66.6%). Xoco tuvo pacientes en los cuatro grupos del tiempo-
de evolucién 2 en mds de 24 horas (16.6%). Asi como 2 casos también en menos-
de 12 y menos de 6 horas (16.6%) en ambos, y 6 casos en menos de 24 horas -
(508) (gréfica6 ).
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TABLA 6

HOSPITAL BALBUENA

No. DE PACIENTE.

DROGAS INGERIDAS.

[ S T KR S RN

~

DIACEPAM + FENOTIAZINAS.
CLORDIACEPOXICO + GLIBENCLAMIDA.
DINCEPAM.

BROMACEPAM ( 120 mg)

DIACEPAM + ALCOHOL.

DIACEPAMtANTI DEPRESIVOS TRICICLI
cos.

DIACEPAM (40 a 50 mg)

DIACEPAM+FENFORMIN+CLOROPROPRMIDA.
{100 mg)

FENOBARBITAL.

TABLA 7

HOSPITAL DR. RUBEN LENERO.

No.DE PACIENTE.

DROGAS INGERIDAS.

oW oA W N =

FENOBARBITAL+SOLVENTES ORGANICOS.
DIACEPAM,

FLUNITRACEPAM (12 mg)
FENCBARBITAL.

FENOBRRBITAL.

DIACEPAM (100 mg) .

ARCHIVO

1990.
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TIPO DE FARMACOS EN LA INTOXICACION POR HOSPITAL,

TABLA 8

HOSPITAL LA VILLA.

No. de Paciente. DROGAS INGERIDAS.
1 FLUNITRACEERAM (20mg)
2 DIACEPAM + PROPOXIFENO + DIETIL
PROPION.
3 FENOBARBITAL ( 2 g ).

TIPO DE FARMACO EN LA INTOXICACION POR HOSPITAL,

TABLA 9
HOSPITAL XOCO.
No. de Paciente. DROGAS INGERIDAS.
1 DIACEPAM (180 mg).
2 DIACEPAM (100 mg).
3 BROMACEPAM.
4 DIACEPAM.
5 DIACEPAM (100 mg).
6 DIACEPAM + ALCOHOL + TAFIL.
7 FENOBARBITAL.
a8 DIACEPAM.
] FENOBARBITAL+OTROS ?
10 DIACEPAM.
1 DIACEPAM + ALCOHOL,
12 FENOBARBITAL.
ARCHIVO
UTI
1990.
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TABLA 10

CONOCIMIENTO DE LA DOSIS

!)@PITAL SE CONOCIO SE IGRORO TOTAL
IXOCO 4 8 12

'.BALBUENA 3 6 9

LERERC 2 4 6

[VILLA 2 1 3

ITOTAL 11 19 30

1] 36.6% 63.3% 100%
ARCHIVO
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El estado neuroldgico de los pacientes intoxicados fud valorado por la es -
cala neurolSgica de Glasgow, aunque sabemos gue &sta fué realizada para valo
rar el mismo estado pero en pacientes con traumatismo cranecencefdlico. Se -
hizo la divisién para clasificar a los pacientes en 3 estados de conciencias
para coma un Glasgow de B puntos o menos; para el estupor de 9 a 11 puntos y
sopor entre 12 y 14 puntos,
De lo anterior encontramos por hospital nuevamente que en Balbuena hubo 7 pa
cientes con coma (77.7%), 1 en estupor (11.1%) y 1 con sopor (11.1%) . Para-
el Hospital Dr. Rub8n Lefiero 3 casos se encontraron en estado de coma (50%),
2 casos en estupor (33.3%) y 1 con sopor (16.6%). En la villa solo 1 comato-
s0 (33'3%) y 2 con estupor (66.6%). Por Gltimo en Xoco 10 pacientes manifes
taron estado de coma (83.3%) y en 2 enfeémos con estupor (16.6%) (grafica 7)
).
Los signos y sintomas que se presentan en las tablas(5, 6, 7 y 8). Por apara
tos y sistemas haciendose énfasis en el sistema nervioso central, aparato =
respiratorio y cardiovascular gque son los mis afectados por la intoxicacifn-
por barbitlricos y benzodiacepinas.
En los datos que afectan al S5.N.C. tenemos es estado de conciencia, el.cual~
es deterjorado, dependiendo de la dosis y el tipo de firmaco que se ingirid,
asi también se observan campios en log reflejos pupilares,tono y reflejos -
musculares,babinski etc. El aparato respiratorio se ve afectado en forma -
central por los barbitfiricos y las benzodiacepinas con depresién respira -
toria,asi como diferentes patrones del ritmo ventilatorio por lo que es ne=
cesario apoyo inmediato.( TABLA 11 )
El grado de depresidn respiratoria serd de acuerdo a la dosis y susceptibi
bilidad de cada individuo pudiendo haber datos leves de insuficiencia res-
piratoria hasta apnea. (TABLA 12)
El sistema cardiovascular es el tercer aparato que se ve alterado por efec-
to de las drogas que nos incumben en &sta revigién;hay vasodilatacidn por
efecto a nivel central con la subsecuente hipotensi®n e inclusive se habla
de alteracidn a nivel cardiaco con depresidn del miocardio por altas dosis
de barbitiiricos., (TABLA 13}
Puede haber presencia de taquicardia para compensar la hipotensién arterial.

Otros de los signos y sintomas que ocasionan las intoxicaciones medicamanz
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TABLA 11

SIGNOS Y SINTOMAS A NIVEL DE SISTEMA NERVIOSO CENTRAL.
EN LOS CUATRO HOSPITALES DE URGENCIAS.

1.~ ALTERACIONES DEL ESTADO DE CONCIENCIA( SOPOR 6.6%, ESTUPOR 23.3% vy
COMA 70%).

2.- RESPUESTA PUPILAR: MIOSIS, MIDRIASIS, DISMINUCION DE REFLEJO FOTOMOTOR.
3.~ CRISIS CONVULSIVAS,

4.~ AGITACION PSICOMOTRIZ,

5.- PERDIDA DEL REFLEJO CORNEAL.

6.~ DISLALIA.

7.~ VOMITO.

. B.- RELAJACION DE ESFINTERES.

9.- REFLEJOS PROFUNDOS DISMINUIDOS.

10.-FLACIDEZ GENERALIZADA.

11.~BABINSKI BILATERAL.

TABLA 12

SIGNOS Y SINTOMAS DE APARATO RESPIRATORIO.
EN LOS CUATRO HOSPITRLES DE URGENCIAS.

1,~ INSUFICIENCIA RESPIRATORIA EN SUS DIFERENTES GRADOS 43.3%.
2,- TRQUIPNER,

3.~ ALETEQ NASAL.

4.- TIRAJE INTERCOSTAL.

5.~ CIANOSIS LABIAL Y DISTAL.

6.~ RESPIRACION SUPERFICIAL.

7.~ BRADIPNEA.

8.~ APNEA.

9.- ESTERTORES BRONQUIALES Y FINOS.

ARCHIVO
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TABLA 13

SIGNOS Y SINTOMAS CARDIOVASCULARES.
EN LOS 4 HOSPITALES DE URGENCIAS,

1.- HIPOTENSION ARTERIAL (63.3%)

2,~ TAQUICARDIA.

3.~ LLENADO CAPILAR LENTO.

4.- DIAFORESIS.

S.- PULSO FILIFORME.

6.=- HIPOTERMIA.

7.~ BRADICARDIA.

8.- ALTERACIONES DEL RITMO CARDIACO, EXTRASISTOLES VENTRICULARES,
9.~ PARO CARDIO-RESPIRATORIO.

TABLA 14

OTROS SIGNOS Y SINTOMAS EN LOS 4 HOSPITALES DE URGENCIAS.
HIPOGLICEMIA, DESEQUILIBRIO ACIDO BASE.

1.— DESHIDRATACION.

2.~ HIPERTERMIA.

3.~ RETENCION URINARIA.

4.- SANGRADO DE TUBO DIGESTIVO.

ARCHIVO
uTI
1990,

42




tosas que se observaron en los pacientes revisados son aquellas que van a -
depender de otros farmacos o el alcohol ingerido en forma conjunta con los
barbitfricos o benzodiacepinas y que en el caso del alcohol van a potencias
lizar afin mis el efecto depresor a nivel del S.N.C.

Se observd en pacientes que ingirieron hipoglucemiantes orales la presencia
de hipoglicemia severa. (TABLA 14}

El txatamiento fué dividido en : tratamiento médico:siendo conservador o a-
gresivo,con intubacién y/o apoyo mecdnico ventilatorio . Solo se realizaba la

primer maniobra con el objeto de valorar el apoyo de lo segundo.

La administracifén de solucionas parenterales en calidad y en cantidad’tam -
bién se valord de acuerdo a las cifras tensionales y diurésis, la cual debe
rfa ser incrementada para excretar aquellos firmacos que tienen la propie
dad de eliminarse por via renal come son algunos barbitfiricos.
E), lavado gdstrico fu#d una medida de gran jimportancia preferentemente en a-
quellos pacientes en gue habian pocas horas de evelucidn desde la ingesta -
de medicamentos hasta su ingreso al servicio de Urgencias o la UTI. {TABLA 15y16)
Continuando la relacidn en cuanto a hospitales para el tratamientoitenemos-
que se administrd tratamiento médico a los 9 pacientes de Balbuena (100%) ,
se intubo a 2 de ellos y 3 reguirieron apoyo mecdnico ventilatoric. De los
6 pacientes del Hospital Dr. Rubén Lefiero el 100% recibid tratamiento mé-
dico y 2 de ellos requirieron apoyo ventilatorio. En el Hospital Villa en

. sus 3 casos encontrados 2 tuvieron respirador y los 3 su tratamiento médico.
Por Gltimo el Hospital de Xoco donde hubo la mayor incidencia la mitad de -
los 12 pacientes requirieron ventilador mecinico y todos recibieron trata -
miento médico (grafica g y 9}
El niimero de dias que requirieron apoyo mecdnico ventilatorio por hospital -
fué el siguiente: Balbuena 6 dias en 3 pacientes, Dr. Rubén Lefiero 11 dias
en 2 pacientes, La Villa 2 dias en 2 pacientes y Xoco 10 dias en 6 casos.
Para un total de 29 dias con un promedio de 2.2 dias por paciente (gréfica-
10 ).
Ltas con\plicaciones.se dividieron en médicas, aguellas que fueran secundarias
a la misma intoxicacifn o bien a aquellas que fueron debidas por la ingestién

de otros fdArmacos como fué la hipoglicemia y el desequilibrio dcido base.

43



TABLA 15

TRATAMIENTO MEDICO EMPLEADO EN LOS PACIENTES DEL ESTUDIO,.
DE LOS 4 HOSPITALES DE URGENCIAS.

SOLUCIONES PARENTERALES.

1.- SOLUCION GLUCOSADA AL 5%
2.~ SOLUCION SALINA AL 0.9%
3.~ HAEMACCEL.

"4.- PLASMA FRESCO CONGELADO.

MEDICAMENTOS,

1.~ ANTAGONISTA H2 (a 30 casos)

2.~ DIURETICO DE ASA (a 10 casos)

3.- CARBON ACTIVADO POR SNG (a 9 casoe)
4.~ PENICILINA SODICA CRISTALINA (a 7 casos) , DICLOXACILINA {a 3 caso)
5.- GENTAMICINA (a 3 casas)

6.~ AMIKACINA (a 1 caso)

7.~ DEXAMETASONA ( a 8 casos)

8.~ DIFENILHIDANTOINA (a 9 casos)

9.— NALOXOWA (a 9 casos)

10.-HEPARINA (a 5 casos)
11.-HIDROCORTISONA (a 3 casos)
12.-TIOPENTAL (a 1 caso)

13.=DIACEPAM (a 1 caso)
14.~FLUNITRACEPAM (a 1 caso)
16.-NALBUFINA (a 1 caso)
16.-CLOROPROMACINA (a 1 caso)
17.-DEHIDROBENZOPERIDOL (a 1 caso)
18,-CARBAMACEPINA (a 1 caso)
19.-ADRENALINA (a 1 caso)
20.-BICARBONATO DE SODIO (a 1 caso)
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21.~DROGA VASOACTIVA: DOPAMINA (a 3 casos)
22.-AMINOFILINA ( a 2 casos)
23.-NIFEDIPINA (a 1 caso)

24.-DIPIRIDAMOL ( a 1 caso)

25.-DIPIRONA {a 2 casos)

26.-CEL DE ALUMINIO Y MAGNESIO (a 1 caso)

MEDIDAS GENERALES.

1.~ AYUNO

2.- SONDA NASOGASTRICA A DERIVACION.

3.~ LAVADOS GASTRICOS (a 17 casos).

4.~ VENDAJE ELASTICO EN MIEMBROS INFERIORES.

5.- CAMBIOS DE POSICION CONSTANTE.

6.~ NEBULIZACION TERMICA CONTINUA.

7.- VENTILACION MECANICA {a 13 casos)

8,— FISIOTERAPIA PULMONAR.

9.~ MONITOREO DE LA FUNCION NEUROLOGICA, RESPIRATORIA, CARDIOVASCULAR.
10.-CUIDADOS GENERALES DE ENFERMERIA.

TABLA 16

TRATAMIENTO CON VENTILACION MECANICA.

EN LOS 4 HOSPITALES DE URGENCIAS.

1.~ CANULA CON BAJA PRESION Y ALTO VOLUMEN
2.- VENTILADOR MECANICO DE PRESION O VOLUMEN
3.~ TRAQUEOSTOMIA (a 1 caso)
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otras complicaciones que se presentaron al invadir las vias aéreas con la
cdnula orotragueal que fué necesario por la depresidn zespiraéoxia, o bien
en el caso de requerir apoyo mecinice ventilatorio y prolongarse &ste por
varios dias,{ GRAFICA 11)

Las complicaciones respiratorias fusron los procesos infecciosos que requi-~
rid de la administracidn de antibidticos, con la toma previa de cultivos =
de secreciones bronquiales.

De estas compl;‘u:aciones tenemos que el Balbuena hubo 1 paciente con hipsgli
cemia y de tipo ventilatorio en 3 pacientes ; uno presentd enfisema subcuta
neo,otrds dos con proceso neumonico- . En el hospital Dr Rubén Lefiero exise
ti;s un paciente con proceso infeciioso ,otro con desequilibrio &cido baser
En la Villa un paciente presentd paro respiratorio ademds de infeccién de
vias aereas, En Xoco uﬁ paciente present® para cardiorrespiratorio, sien-
do reversible a maniobras de reanimacidn otra complicacifn agregada fud

un proceso infeccioso de vias respiratorias bajas,otro paciente presentd
infeccidn de vias urinarias con hematuria (griaficall ) .

Los dias de estancia fueron por Haospital : Balbuena 26 dfas , Rubén Lefe-
ro 18 dias, la villa 7 dias y Xoco 32 dias, con un total de 83 dias cama,
con un promedio de dias estancia de 2.7 .(gréfica 12 ).

El motivo de egreso fué el siguiente por hospital: en Balbuena 9 pacien-
tes egresaron por mejoria,en Rubén Lefiero de los 6 hubo una defuncidn,

en la villa de los 3 casos , su egreso fué@ por mejoria. En Xoco de los

12 ingresos solo hubo una defuncién;correspondiendo al 6.6% el total de
la mortalidad con respecto a los 30 pacientes del estudio . be los enfer-
mos fallecidos uno de ellos ingirid barbitiiricos y el otro diacepam, con
una evolucién de mds de 24 hrs hasta su ingraso a UTI, (gréfica 13 y 14)
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ANALISIS.

Desde tiempos memoriales hasta la actualidad, las intoxicaciones o envenena
mientos, han sido causa de morbi-mortalidad y su tratamiento punto de con-
troversia.

Las intoxicaciones por firmacos como barbitliricos y benzodiacepinas en nues
tra poblacifn se deben entre otros a los problemas de la dindmica familiar,
tensiones laborales, farmacodependencia y problemas Psicoafectivos , que -
surgen como consecuencia del "estress" cotidiano en una gran urbe como es

la ciudad de Méxioco.

En nuestro medio las intoxicaciones con benzodiacepinas y barbitiliricos requie
ren de atencidn md@dica inmediata.

En la ciudad mds grande del mundo existen diversos hospitales donde se con-
centran este tipo de pacientes, entre &stos est@in los hospitales de Urgencias
M&dico-Quiriirgicas de los servicios médicos del Departamento del Distrito -
Federal, ubicados en los cuatro puntos cardinales de &sta ciudad

Por lo anteriormente expresado fué motivo para realizar el presente estudio,
en donde solo se consider§ el anflisis de los pacientes intoxicados por ben-
zodiacepinas,

La incidencia de intoxicacidn medicamentosa fué del 3.1% (117 casos) del to-
tal de pacientes ingresa.dos en las Unidades de Terapia Intensiva (3741) de
los S.M.D.D.F.; esta incidencia en nuestro medio es ligeramente mayor a la -
reportada en la literatura mundial, comparadndola con un estudio en Austra-
lia donde se reporta el 2.6% . (18)

De todos los paciente intoxicados correspondid a las benzodiacepinas y barbi
tlricos el 25.6% (30 casos), cifra mayor a la reportada en el mismo estu-
dio anteriormente mencionado y que fué del 49% ., (18) .
Con respecto a la mayor incidencia de morbilidad por hospitales de los S.M.-
D.D.F. tenemos que fuéd el Hospital de Xoco con 12 pacientes (40%), seguido-
por Balbuena con 9 enfermos (30%), en tercer lugar el hospital Dr., Rubén Le-
fiero con 6 casos que fué el(20%8) y por dltimo la villa con 3 pacientes -
{(10%).

En la frecuencia del niimero de pacientes intoxicados por hospital no encon -
tramos una causa aparente gque justifique la mayor incidencia en el hospital-
primeramente citado.
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En los Gltimos afios de acuerdo a nuestra poblacién estudiada se observb que
- hubo un incremento en la frec uencia de la intoxicacifn por barbitfiricos y
benzodiacepinas posiblemente secundario a los problemas mencionados gue ocu-
rren como consecuencia del estress cotidiano, observandose en el afio 1988
8 pacientes (26.6%) en 1989, 9 pacientes (30%) y en el afio siguiente 13 ca
sos (43.3%),

La edad de los pacientes que puesentaron este cuadro de intoxicacifn fué -
desde . la segunda década de la vida.

La edad promedio en qﬁe ge presentd &ste fenbmeno (32 ¥ 15.34) qua es la -
edad productiva de la vida. Esto es de gran importancia ya que traduce re-
perrcusiﬁn a nivel social y econdmicos asi tambin en el seno familiar y pa
ra el pais.

En relacidn al sexo la incidencia de intoxicaciones predomind en el femeni ~
no con 19 casos (63.3%) &sto posiblemente sea debido al estado psicoafecti-
vo en el sexo femenino, aunque hay que tomar en cuenta que la frecuencia de
farmacodependencia es mayor en el sexo masculino . '

La escolaridad no pudo ser demostrada en todos los paclentes, sabiendo de an
temano que se relaciona en forma importante con el grado de informacién y -~
orientacién para evitar la farmacodependencia.

La via de administracifn en los casos estudiados fué del 100% la oral, que
es la forma mis comfin de presentacidn de estos firmacos a los que la pobla ~
cifn tiene acceso, asi como por la venta indiscriminada de ellos sin control
por los expendedores de esos productos .

El tiempo de evolucién desde el momento en que se inglere un téxico, la de -
teccidén de &ste, hasta la presentacién del paciente al servicio de urgencias
y despu€s a la UTI. es muy significativa,ya que en algunas ocasiones ed que
el tiempo es breve 1la absorcién del medicamente puede ser incompleta y con-
ello mejorar su prondstico.

Con lo anterior, la evalucidn puede acortarse .

En los casos en que la misma ha sido mds larga en cuanto a tiempo puede reper
cutir en la morbi-mortalidad, y complicaciones como es la infeccibn de viag~
respiratorias.

En cuanto al tipo de firmaco encontrado en el presente estudio hubo predomi-
nio de la intoxicacidn por benzodiacepinas en 23 pacientes (76.6%) en rela -

cidén a los 7 pacientes con barbitifiticos (23.3%), &s to posiblemente se debe
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a que los barbitiricos se utilizan con menor frecuencia debido a sus propie
dades farmacolbgicas.

Caso contrario sucede con las benzodiacepinas las cuales son prescritas con
mucho mayor frecuencia y principalmente el hecho de gran relevancia es .que-
este tipo de fiimaco es obtenido facilmente en forma indiscriminada.

En la mayoria de los pacicntes estudiados se ignord la dosis de ingestifn de
los medicamentos causantes de la intoxicacién.Este hecho se debid a los si-
guientes parametros: la persona que ingiere éstos se ve deteriorada y no -
coopera al interrcgatorio, otro hecho es que las personas que la acompaian
al hospital desconocen la cantidad y en muchas ocasiones el tipo de firma-
co.

E} estado neuroldgico que predomind en &sta revisidn fué el estado de coma
en 21 pacientes(70%),por un 30% en pacientes con menor grado de alteracidn
en su estado de conciencia (estupor 23.3% y sopor 6.6%).

El estado neuroldgico se vid afectado por diversos factores como es la
dosls del farmaco,la agregacidn de otras drogas depresoras del S.N.C. o

el alcohol :que potencializa su efecto a los barbitliricos o benzodiacepinas,
asi también la susceptibilidad de cada individuo y la tolerancia a la droga.
Otro factor es el tiempo de evoluiidn entre la ingesta y el tratamiento opor
tuno,debido a que los barbitliricos y benzodiacepinas pueden tener diversos
efectos sobre el Srganismo por su tiempo de accidn y vida media.

En cuanto a la morbilidad, los signos y sintcmas occasionados por los bar-
bitliricos y benzodiacepinas en nuestro estudio comprometieron principalmente
al s.N.Cc. , al aparato cardiovascular y el sistema respiratorio,en ese or-
den con 21 pacientes afectados para el primero (70%), 19 casos (63.3%) para
el segundo aparato referido y 13 pacientes (43.3%) para el aparato respi-
ratorio.La sintomatologia mds frecuente fué el estado de coma,la insuficien
cia respiratoria en diversos grado y la hipotensidn.

El gran deterioro neuroldgico encontrado en nuestro estudio con un 70% de
pacientes con coma ,sequramente se debid a la cantidad del medicamento in--
gerido asi como al tiempo de evolucidn.

De la misma manera el andlisis del porque hubo repercusidn en el sistema =
cardiovascular y respiratorio, consideramos se debid ademfs de lo ya mencio
nado anterjormente a las propiedades intrinsecas de los medicamentos del
estudio.
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Cake hacer notar que la anterior signologfia y sistomatologia amexité em -

plear mayores recursos tanto humanos como .firmacol@gicoa Q tecnolégicos -

repercutiendo directamente sobre la morbi-mortalidad ,incrementando tambifin

los dias cama de estancia (2.7dafas cama) , y por @iltimo incrementar las com

plicacicnes(12 pacientes 40%), que asu vez se traduce en mayor recurso econé
mico destinado a estos enfermos.

En relacién a la mortalidad encontrada en el estudio fud baja ds 6.6% (2pa=

cientes)en relacién a la reportada en la literatura (hasta 12%), a pesar

de la severidad de la intoxicacifn encontrada en nuestros pacientes. (1)

Con esto podemos decir que el tratamiento y los recursoesempleados fueron

adecuados y que definitivamente repercutio directamente cn la morbimortali-
daqd.
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CONCLUSIONES.

1.- La Incidencia de Intoxicacifn Medicamentosa en nuestxo medio fué ligera
mente Mayor a la yeportada en la literatura mundial,

2.~ La Frecuencia de Intoxicacién por Benzodiacepinas y Barbitfiricos fuf
Menor en nuestro estudio que lo reportado en la literatura,

3.~ La Morbilidad de Intoxicados por Barbitiiricos o Benzodiacepinas en los
Hospitales de los S.M.D.D.F. fu@ Mayor en el Hospital de Xoco.

4.~ En cuanto al Sexo el grupo mis afectado fué el Femenino.

5.- De la Muestra de pacientes Intoxicados en nuestro estudio predomino
el grupo de Benzodlacepinas.

6.- La via Oral fué la finica empleada para la administracién de los se -
dantes.

7.= En mis del 50% la Intoxicacidn en nuestros pacientes fué severa.

8.~ Los aparatos y sistemas mds afectados por la intoxicacién por benzo-
diacepinas o Barbitidricos fué en el orden siguiente: S.N.C.,‘Aparato
cardiovascular y Aparato Respiratorio.

9.~ Por la Depresifn Respiratoria casi el 50% de los pacientes necesita -
ron Apoyo Mecdnico Ventilatorio.

10.- La Complicacidn Mis frecuente fué la Infeccidn de Vias Respiratorias
Bajas.

11.~ Los Dias-Estancia-Cama fueron 2.7 dias.

12.- EL Tratamient;o ¥ los Recursos Empleados fueron adecuados,repercutien-
do Directamente en la Morbi-mortalidad.

13.~ La Mortalidad es Baja en comparacidn a lo reportado en la Literatura
Mundial.

14.- Las Intoxicaciones por barbitiiricos y benzodiacepinas requieren de
Atencifn M&dica Inmediata.
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FLUJOGRAMA DEL TRATAMIENTO EN LA INTOXICACION AGUDA LEVE POR BARBITURI-
COS Y/0 BENZODIACERINAS EN EL SERYICIQ DE URGENCIAS O LA U.T.I,

INGESTION DE BENZODIACEPINAS J
O BARBITURICOS.

| INTOXICACION LEVE. 1

CUADRO CLINICO.

SOPOR O SOMNOLENCIA.
DESORIENTACION LEVE.

= MARCHA ATAXICA.

~ DISLALIA.

NISTAGMO.

REFLEJOS OSTEOTENDINOSOS.
NORMALES .

SIGNOS VITALES NORMALES.

v

TX. MEDICO.
CONSERVADOR.

= SOLUCIONES PARENTERALES.

ARRIBA DE SUS REQUERIMIENTOS.
MEDICAMENTOS :

- ANTAGONISTAS H2.

~ CARBON ACTIVADO (INICIAR CON 1 g)
DIURETTCO. P.R.N.

MEDIDAS GENERALES.

- A.H.N.O.

- LAVADO GASTRICO Y CARBON ACTIVADO.
FISIOTERAPIA PULMONAR.
NEBULIZADOR CONTINUO CON Fi02 40%
VIGILAR ESTADO NEUROLOGICO.
MONITOREO DE SIGNOS VITALES POR
HORARIO.

‘.____.. —_——

DEFUNCION.

MEJORIA

JIMENEZ T.: VALENCIA E,
1991
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FLUJOGRAMA DEL TRATAMIENTQ EN LA INTOXICACION AGUDA MODERADA POR BAR
BITURICOS Y/O BENZODXACEPINAS EN EL SERVICIQ DE URGENCIAS O IA U.T.I.

INGESTION DE BENZODICEPINAS
O _BARBITURICOS.

[ nroxreaczon MoperADa. .. )

CUADRO CLINICQ.

- ESTUPOR.

—-CONFUSION.

-DISARTRIA.

-REFLEJO CORNEAL NORMAL.
-REFLEJOS PROFUNDOS NORMALES.
~-SIGNOS VITALES:
~HIPOTENSION LEVE.
~TAQUICARDIA.
-EUTERMICO.

-BRADEPNERA .

TX. MEDICO Y/O VENTILATORIO.

—SOLUCIONES PARENTERALES POR
ARRIBA DE SUS REQUERIMIENTOS,
EN CALIDAD Y EN CANTIDAD.

MEDICAMENTOS

- ANTAGONISTAS H2.
~ CARBON ACTIVADO (SEGUN TIEPO
DE EVOLUCION.)
- FUROSEMIDE (DESPUES DE ADECUADC
VOLUMEN CIRCULANTE.
~FLUMBZENIL (EN CASO DE BENZODIACE
PINAS) DOSIS RESPUESTA.
-MEDIDAS GENERALES.
-A.H.N.O.
~LAVADG GASTRICO P.R.N.
~VALORAR INTUBACION Y/O APOYO ME~
CANICO VENTILATORIO.
~FISIOTERAPIA PULMONAR.
~OXIGENOTERAPTA.

l COMPLICACIONES |<~.‘.__/_._>§ MEJORIA
‘ DEFUNCION. I

JIMENEZ T.:VALENCIA E.
1951
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FLUJOGRAMA DE TRATAMIENTO EN LA INTOXICACION AGUDA SEVERA POR BARBITURICOS
Y/O BENZODIACEPINAS EN EL SERVICO DE URGENCIAS O EN LA U.T.I.

INGESTION DE BENZODIACEPINAS

O_BARBITURICOS

INTOXICACION SEVERA

CUADRO CLINICO.

~ESTADO DE COMA.

-REFLEJO PUPILAR NORMAL.

-FLACIDEZ GENERALIZADA.

=REFLEJO CORNEAL Y NAUSEOSO AUSENTES.
~PUPILAS MIOTICAS, MIDRIATICAS.
—HIPOTENSION SEVERA.

-DEPRESION RESPIRATORIA.

—OLIGURIA.
% K-
TX S.N.C. TX.CARDIOVASCULAR, l TX . RESPIRATORIO! TX.RENAL. TX.GASTRO-
\ INTESTINAL.
Tx. Antie- ]|]Soluciones Paren- l Intubacidn. Diuretico| | Lavado
dema cere- ||terales por arriba|;|Apoyo Mecanico (En caso gastrico
bral. de sus regquerimien | Ventilatorio. de falla (segln tiem
Dexametasg || tos cristaloides “l de homba po de evolu
na.D.F.H. coloides.) y‘ \ o una vez| {cién).
Hiperventi | f[Digitalicos. Tragueostomia. normaliza
lacién. Inotropicos:Dopani| | da la vo-
na, dobutamina. lemia.
1 T I 1
| [} TX. CON FLUMAZENIL SI ES POR | |
| [ BENZODIACEPINAS ‘
e -->+-—-l- —d

PERSISTENCIA DE

CONTINUI\CION DEL
ESTADO DE CHOQUE. APNEA.

OLIGURIA
o

ANURIA.

INFECCION DE -~
VIAS RESPIRATO-
RIAS BAJAS.
TX. DIALISIS,
HEMODIALISI
=

JIMENEZ T.: VALENCIA E.
1991
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RESUMEN.

Desde los tiempos memoriales hasta la actualidad,las intoxicaciones o en
venenamientos, han sido causa de morbi-mortalidad y su tratamiento punto
de controversia. A

En nuestro medio las intoxicaciones con benzodiacepinas y barbitfiricos s
requieren de atencifn médica inmediata .

La incidencia de intoxicacién por estos sedantes se ha incrementado en
log ltimos afios en los Hospitales Generales de los Servicios Médicos
del Departamento del Distrito Federal.

Con objeto de conocer la morbi-mortalidad para éstas intoxicaciones se
desarrollo &ste estudio mﬁlticentrj;co,zetrospeccivo de carfcter epide-
micl8gico,con los siguienfes resultados: desplies de la revisifn de 3741
expedientes de los {iltimos tres ahos en los 4 hospitales de los S.M.D.D.F.
se encontrd que el 3.1% (117;casos) fué por intoxicacién medicamentosa ,
de éstos el 25.6% (30 casos) con benzodiacepinas y por barbitlrices .
Siendo el Hospital de Xoco el de mayor incidencia con 40% (12 casos).-
La edad p io de p tacidn 32 ¥ 15,34 .En relacidn al sexo en

las mujeres fu€ mds frecuente 63.3% (19 casos). La via de administra-
cién 100% la bucal. El tiempo de evolucidn desde la ingesta hasta su ine
greso a la UTI en la mayoria :Ide -24 horas.

El farmaco que predomind de los 30 pacientes las benzodiacepinas con

23 casos (76.6%).

La dosis conocida del medicamento ingerido solo en 11 pacientes.

El estado ée coma fué el sindrome gue predomind en 21 pacientes (70%).
Los aparatos y sistemas que se vieron mayormente involucrados en or=~
den decreciente : gistema nervioso central2] pacientes (70%), aparatc
cardiocirculatorio 19 casos (63.3%) ,aparato respiratorio 13 pacientes
(43.3%).

La complicacidn mds frecuente la infeccidn de vias respiratorias bajas.
La mortalidad fué baja solo 2 paclente fallecieron (6.6%).

Podemos concluir que las intoxicaciones anteriormente mencionadas se
deben a midltiples factores entre los que destacan la farmacodependencia,
los problemas de la dinf@mica familiar, las tensiones laborales, los
problemas psicoafectivos entre otros como consecuencia al "estreas"

cotidiano en esta gran urbe que es la ciudad mis grande del mundo.
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