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Los antidotos: el centro antitdxico

como botiquin de referencia
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RESUMEN

= Las medidas para llevar a cabo la Resolucién del Consejo
de las Comunidades Europeas incluyen mejorar la disponibili-
dad de los antidotos en todo el territorio. Se envié una encuesta
escrita a los hospitales espafioles para determinar la disponibili-
dad de estas sustancias. Se compararon estos datos con las
intoxicaciones que requieren antidotos y con el uso o la necesidad
de estos durante un periodo de 8 afios (1991-1998) en el SiT.
Aunque se consider6 adecuado el stock de los antidotos mas
utilizados, se carece de algunos que se emplean en intoxicaciones
potencialmente letales. Se discute a continuacién una propuesta
de botiquin antidético en un centro antitéxico a nivel nacional.
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ABSTRACT

= Measures to implement the Resolution of the Council of the
European Community include to improve the availability of
antidotes all over the territory. A written survey was mailed in
order to determine whether insufficient availability of antidotes
exists in spanish hospitals that provide emergency care. Com-
parisons with common poisonings and use or need of antidotes
during a 8-year period (1991-1998) are also analysed. Although
stock of commonly used antidotes could be considered adequa-
te, some potential lifesaving antidotes are not available. Propo-
sal for the presence of emergency antidotes in a national poison
centre is discussed.

KEY WORDS:Antidotes. Antitoxics. Poisoning.

* BAL: British-Antilewisite o dimercaprol. .
« 4-DMAP: Dimetilaminofenol , clorhidrato. .
« DMPS: Acido dimercapto-propano sulfénico o unitiof.
* DMSA: Acido dimercapto-succinico o succimero.
« DTPA: Pentetato calcico trisddico o acido pentéticos
» EDTA célcico-disddico: Edetato célcico disodico.  *

SIGLAS EMPLEADAS

FAB: Fraccion anticuerpo monoclonal.
G6PD: Glucosa-6-fosfato-deshidrogenasa.
IPCS: International Programme on Chemical Safety.
4-MP: 4-metilpirazol.

NAC: N acetil cisteina.

SIT: Servicio de Informacién Toxicoldgica.

La Resolucion del Consejo de las Comunidades
Europeas que hace referencia a la mejora en la
prevencion y tratamiento de las intoxicaciones agudas
(Diario Oficial de las Comunidades Europeas n°® C-329,
31-XI1-1990) invitaba a los Estados Miembros a
garantizar en su territorio la disponibilidad de los
antidotos y aumentar las posibilidades practicas de
utilizacién de los mismos mediante la elaboracion y
difusion por parte de la autoridad competente de la
relacion de los disponibles, asi como de los medios
para obtenerlos dentro del plazo adecuado.

La Directiva de la antigua CEE de fecha 22-11-1989
dispuso una relacion de antidotos y productos
antitoxicos incluyendo las sustancias para las que son
eficaces y la disponibilidad en funcion del tiempo. El
International Programme on Chemical Saf@BCS)
reconocié 51 sustancias como antidotos de las que la
OMS en 1992 incluy6 como esenciales, 13 (1,2).

Para elaborar un botiquin de antidotos en un centro
antitéxico, interesa conocer primeramente la inciden-

* Servicio de Informacién Toxicoldgica. Instituto Nacional de Toxi-
cologia. Madrid.

cia de las intoxicaciones. Por ello valoramos las
intoxicaciones mas comunes que potencialmente
requirieron antidotos y que fueron consultadas al
Servicio de Informacion Toxicol6gica (SIT) durante 8
afos (1991-1998). Representaron aproximadamente
un 15% del total de las intoxicaciones consultadas
(9,3% en otros estudios) (3). Por orden de frecuencia
estarian las causadas por: benzodiazepinas, opiaceos,
inhibidores de la colinesterasa, paracetamol,
compuestos fluorados, farmacos de uso cardio-
vascular, anticolinérgicos, raticidas, mercurio y fer-
tilizantes, que suelen contener nitratos (fig 1). Estos
datos concuerdan con las sustancias antidéticas mas
comunmente administradas antes de consultar al SIT
(fig 2) y con las recomendadas desde nuestro servicio
(fig 3). Hemos de considerar que algunas sustancias
se aconsejan en funcién de la posible evolucion como
la fisostigmina o algunos quelantes.

Para conocer la situacién espafiola en cuanto a la
disponibilidad de antidotos, se envié un cuestionario a
los centros hospitalarios espafioles donde basicamente
se preguntaba si tenian acceso a los antidotos incluidos
en la Directiva de la CEE asi como la satisfaccion en
este sentido. Del estudio se desprende que:
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FIGURA 3
ANTIDOTOS RECOMENDADOS POR EL SIT
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¢ De los hospitales que respondieron (75 en total,

« Hay que destacar que existen carencias

de las comunidades autbnomas resefiadas en la tabla aparentes de farmacos que se emplean para otros

), un porcentaje importante de ellos tenian N-acetil
cisteina (97,1%), naloxona (88,6%), flumazenilo
(88,6%) y atropina (65,7%).

¢ La disponibilidad de los antidotos en funcion
de su eficacia real segun el IP@Bufo 1 eficacia
bien documentadagrupo 2:se requieren mas estudios
sobre la eficacia o las indicaciones, aunque se usa
ampliamentegrupo 3:de utilidad cuestionable) se
refleja en las figuras 4 y 5. Incluso en el caso de
intoxicaciones menos comunes como las producidas
por metanol o heparina, se disponia de forma
aceptable de los antidotos: el 73,3 y el 94,6% del total
de los centros que contestaron poseian etanol y
protamina, respectivamente.

* Sin embargo, en ciertas exposiciones potencial-
mente letales se observaron deficiencias importantes
tanto en hospitales pequefios como medianos y de
referencia. Destacamos en este sentido los bajos

cuadros clinicos como diazepam o glucagon.
Probablemente esto se deba a que no se encuentran
recogidos en un botiquin antidotico especifico y no a
una dificultad de acceso real en el centro médico.
También hay que dudar que algunos de los centros
realmente posean vitaming,Bn su preparacion

como antidoto para el cianuro 6 4-metil pirazol,
farmaco experimental hasta fecha reciente.

» Sianalizamos la Tabla | (porcentaje de hospitales
por Comunidad Auténoma que respondio al cuestionario
y que tenian cada antidoto), no observamos grandes
diferencias entre las zonas espafiolas salvo una mejor
disponibilidad en Castilla-Ledn y algo peor en Cantabria.

A la hora de tomar la decision de establecer un
botiquin de antidotos en el SIT del Instituto Nacional
de Toxicologia de Madrid, se han tenido en cuenta
ademas otras consideraciones. La eficacia de los
antidotos es desigual, desde un efecto rapido y

porcentajes de centros que disponian de antidotos paralramético, en el caso de naloxona y flumazenilo, a una

cianuro o para animales venenosos, de agentes
guelantes y de azul de metileno. De hecho, el 59% de
los directores médicos que respondieron al

utilidad cuestionable en el caso de los quelantes (4). En
general la mayoria de los antidotos son coadyudantes y
no sustituyen el tratamiento de soporte que es la

cuestionario no estaban satisfechos con lo que poseiarpiedra angular de la mayoria de las intoxicaciones. La

cuando lo comparaban con las posibles necesidades.

presencia fisica de los antidotos en el SIT se justifica
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TABLA |
DISPONIBILIDAD DE ANTIDOTOS EN HOSPITALES SEGUN COMUNIDAD AUTONOMA
COMUNIDADES AUTONOMAS (%) n=N"HOSPITALES

ANTIDOTOS La Rioja Melilla Ceuta Murcia Madrid Extremadura | C. Mancha C. Leén Baleares Cantabria Asturias Aragon
=1 n=1 =1 n=4 n=15 n=8 n=11 n=13 n=3 n=3 n=7 n=
N acetil-cisteina 100 100 100 100 93 100 100 100 100 100 100 87
Nitrito de amilo 0 0 0 25 20 37 54 61 66 33 14 50
S. antiofidico 100 100 100 0 46 75 72 84 0 100 100 87
Atropina 100 100 100 100 93 100 81 84 100 100 100 100
Benc.penicilina 100 100 100 50 53 62 72 100 100 66 85 62
Gluc.cilcico 100 100 100 75 93 100 81 92 100 100 100 87
EDTA NaCa 100 0 0 25 73 75 72 84 66 33 57 62
Dantroleno 100 100 100 100 60 100 72 76 100 100 42 50
Deferoxamina 100 100 100 100 80 100 81 92 100 66 100 75
Diazepam 100 100 100 100 80 100 72 69 100 100 100 87
EDTA diCo 0 0 0 0 13 37 0 61 33 33 0 12
FAB digital 0 100 100 0 53 50 9 38 33 33 14 25
BAL 100 0 100 50 80 87 90 84 100 33 42 25
4-DMAP 0 100 0 0 0 0 0 0 0 33 0 0
Difenhidramina 0 100 100 25 53 50 36 53 66 66 42 37
Etanol 100 100 100 75 80 50 72 76 100 66 85 50
Etilbenzatropina 0 0 0 0 0 0 0 0 0 33 0 0
Flu ilo 100 100 100 100 86 100 90 92 100 100 100 75
Ac.Folinico 100 100 100 50 73 100 81 92 100 100 100 62
Glucagén 100 100 100 100 80 100 90 92 100 100 100 87
Vit.Bi2 100 100 0 75 80 62 54 69 0 66 85 87
Metionina 0 0 0 25 20 12 9 23 0 0 14 25
4-MP 0 0 0 0 0 0 0 0 0 0 14 0
Azul metileno 0 0 0 0 33 37 18 46 0 0 42 37
N.A.Penicilamina 0 100 0 25 33 25 45 23 33 33 28 12
Naloxona 100 100 100 75 100 100 90 92 100 100 100 87
Neostigmina 100 100 100 75 80 100 90 92 100 100 100 87
Oximas 100 0 0 50 73 100 90 76 66 33 57 62
D-Penicilamina 100 100 0 75 73 75 72 69 66 66 71 37
DTPA 0 0 0 0 0 0 0 0 0 0 14 0
Fentolamina 100 100 100 50 53 50 27 84 100 100 57 50
Fisostigmina 100 0 100 75 40 37 54 76 66 66 42 50
Vitamina K 100 100 100 75 86 75 90 100 66 66 100 100
Azul Prusia 0 0 0 0 26 0 0 23 33 33 0 0
Prenalterol 0 0 0 0 0 0 0 15 0 0 0 0
Sulf. Protamina 100 100 100 75 93 87 100 100 100 100 85 87
Piridoxina 100 100 100 75 93 100 81 100 100 100 85 87
Silibilina 0 0 0 0 20 25 18 69 33 33 14 12
Nitrito sédico 0 100 0 0 53 25 36 53 66 33 14 25
Tiosulfato sodio 0 100 0 0 60 37 36 61 100 33 14 37
DMSA 0 0 0 0 0 0 0 23 0 33 14 0
Azul toluidina 100 0 0 25 12 9 15 33 33 28 12
Trientina 0 0 0 0 0 0 7 0 33 14 12
Unitiol 0 0 0 0 0 0 7 0 33 14 0
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también de cara a poder garantizar en todo el territorio  Preparar previamente una inyeccién de adrenalina
nacional el mejor acceso posible a los de uso menos 1:1000, oxigeno, clorhidrato de difenhidramina (1 mg/kg
comun, y en los propios conocimientos y especializacion V) u otros antihistaminicos parenterales, aminas
en toxicologia ya que el avance cientifico hace necesaria presoras inyectables y corticosteroides. Monito-
la revision y actualizacion de los protocolos y criterios rizacion continua.
de uso constantemente.
Efectos adversos
Con todas estas consideraciones y teniendo en
cuenta la propuesta del IPCS, estimamos como Reacciones de hipersensibilidad. Dolor e infeccion
necesario en uBentro Nacional Antitoxiccel en el punto de inyeccion.
siguienteBOTIQUIN , de los que resumimos las
indicaciones y pautas en intoxicaciones agudas (5).

m |AZUL DE METILENO |

m | ANTISUERO DE SERPIENTE | Indicacion:
Metahemoglobinemia sintomatica (distrés respira-

1. SUERO ANTIOFIDICO (PASTEUR) torio) y/o niveles metahemoglobinemia >30%.

Exanguinotransfusion indicada en metahemoglobi-

Proviene de caballos hiperinmunizados con nemias graves >60%, sobre todo en nifios.

cantidades progresivamente ascendentes de venenos
ofidicos. Pauta:
Indicaciones: Adultos y nifios0,1-0,4 ml/kg en solucion al 1% 6

1-2 mg/kg, durante 5 minutos IV lenta, para evitar

Mordeduras poVipera aspis, Vipera berus, Vipera concentraciones locales altas y metahemoglobinemia
latastei, Vipera seoanepn manifestaciones locales adicional (seguidos de flush de liquido de 15-30 ml).
rapidamente progresivas, que sobrepasan en extensiorpyede repetirse a los 30-60 minutos. Efecto méaximo a
la raiz del miembro afecto, manifestaciones sistémicas |os 30 minutos. La dosis total no debe exceder 7 mg/kg.
0 zonas mordidas comprometidas como cara y cuello. Se puede dar continuo a 1mg/kg/h pero no de rutina.
Dosis de mantenimiento: la misma después de 1 hora.
En metahemoglobinemia crénica, 100-300 mg/dia, via

Inicial y precozmente: 0,1 ml SC (latencia:15 minutos); ©ral-Seguimiento mediante saturacion de oxigeno,
posteriormente: 0,25 ml SC (latencia: 15minutos). Si niveles de metahemoglobina y gases en sangre arterial.
no ha producido reaccién de hiperseitidiad: 4,65 ml
en infusion IV durante 4 h.

Pauta:

Efectos adversos:

Dosis intravenosas importantes (>7 mg/kg) produ-
Efectos adversos cen nauseas, vomitos, dolor toracico y abdominal,
] o . convulsiones, diaforesis, confusion y cianosis como
Puede producir anafilaxia (tratar con adrenalina resultado de la formacion de metahemoglobina. La
previamente preparada a la inyeccion del antiveneno). extravasacion puede dar lugar a necrosis local.
Enfermedad del suero (prevencion con prednisona).
) El azul de metileno causa hemdlisis en pacientes
2. ANTIVENENO VIPERA BERUS(THERAPEUTIC deficitarios de glucosa 6 fosfato deshidrogenasa
ANTIBODIES INC) (G6PD) y dosis > 15 mg/kg (se puede emplear
vitamina C 1 g IV lenta) considerandose la exanguino-
transfusion como alternativa a la terapia con azul de
metileno.

Solucion de Fab, estéril, libre de pirégenos,
derivada de sangre de ovejas sanas inmunizadas con
veneno dé&/ipera berug6).

Contraindicaciones:

Indicaciones:
Vipera berusExperimental contriipera aspis/ Para revertr la metahemoglobinemia despues del
1 uso de nitrito sédico como antidoto en la intoxicacion
Vipera ammodyte). X . .
por cianuro (puede liberarse cianuro).
Pauta:

Como se elimina en su mayoria por excrecion
Una sola dosis (2 ampollas -200 mg-) por infusiéon  renal, debe ser utilizado con cautela en presencia de
IV durante 30 minutos. disfuncion renal.
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m [AZUL DE PRUSIA |

O ferrocianuro férrico, hexacianoferrato férrico
potasico.

Indicaciones:

Ingesta de talio > 4 mg/kg o niveles en sangre > 0,2
mg/l o en orina 10 mg/24h.

Pauta:

10 g/8h oral en 200 ml de manitol al 20% durante
10 dias en adulto 6 100-200 ml en nifios al 5%. En
menores de 3 afios: 100 ml en solucién glucosada al
5%; hasta que desaparezca el talio de heces y orina
(niveles normales en orina 0,002 mcg/ml).

Sus caracteres organolépticos hacen dificil su
administracion oral. Si se vomita, reintroducirlo por
sonda duodenal.

Efectos adversos:

Estreflimiento. Tifie las heces de azul oscuro.

m | BAL O DIMERCAPROL |

Indicaciones:

a) Arsénico(excepto arsina):

Exposicién grave.

Concentracién en plasma > 70 mcg/l 6 en orina
> 200 mcgl/l.

Ingesta de cantidad desconocida.

Ingestas >120 mg de triéxido de arsénico.

Es til para prevenir la neuropatia pero no la
revierte una vez presente.

b) Mercurio inorganico(no para formas
monoalquil ni para lesiones neurolégicas).

- Intoxicaciones graves (8).
¢) Plomo:

Coadyuvante del EDTA calcico disédico en
intoxicacion grave:

— Plumbemia >70 mcg/d! (9).
- Encefalopatia.
— Plumbismo sintomatico.

Se consideraria para el niquel (niveles en plasma
>5 mcg/l 6 en orina >25 mcg/dl), oro y cobre.

Pauta:

Deben ajustarse segun la gravedad de la intoxicacion,
el agente causante y la eliminacién urinaria del metal.
El intervalo de 4 horas entre las dosis disminuye los

Vol. 23-N° 3-1999
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efectos indeseables. La dosis en los nifios es igual que
en el adulto.

a) Arsénico:

3-5 mg/kg/4 h IM durante 2 dias, cada 6 h el dia 3°
y luego dos veces al dia durante 10 dias o recupera-
cién completa. Terminar cuando arseniuria en orina de
24 h sea <50 mcg/l o se pase a otro agente.

b) Mercurio:

5 mg/kg seguidos de 2,5 mg/kg IM 1-2 veces al
dia, 10 dias. Medir niveles en orina.

c) Ploma

Tras una primera inyeccion de BAL se sigue con
EDTA célcico y después de 5-7 dias, un segundo ciclo.

Mantener la orina alcalina (protege el rifién al
estabilizar el complejo BAL-metal; hidrosoluble a un
pH 7,5). En insuficiencia renal, ademas debe aplicarse
hemodidlisis. Monitorizar transaminasas hepaticas.

Efectos adversos:

Dolor local y abceso estéril (por ello ha de adminis-
trarse IM profunda).

Efectos dosis dependientes y reversibles, hasta en
el 50% de los pacientes que recibieron 5 mg/kg: sinto-
mas gastrointestinales, hipertension, taquicardia, cefalea,
letargia, pérdida de memoria, disartria, ataxia, convul-
siones, lacrimeo, salivacion, rinorrea, fiebre en los nifios.
Anemia, neuropatia periférica, nefrotoxicidad.

Contraindicaciones:

Intoxicaciones por cadmio, selenio o hierro porque
ocasiona dafio renal. No administrar al mismo tiempo
medicamentos que contengan hierro ni con D-penicilamina
ni EDTA célcico disédico en las intoxicaciones por
mercurio porgue forman complejos toxicos; si se
podria en las intoxicaciones producidas por arsénico.

Insuficiencia hepatica, intoxicacion por metil-
mercurio, embarazo, dermatitis exfoliativa, alergia a
cacahuetes y derivados, déficit de G6PD.

Precaucion en insuficiencia renal e hipertension.

m |[DEFEROXAMINA |

Indicaciones:

a) Intoxicacion por hierrq(10)

- Hipotensién o coma y ausencia de niveles de
hierro sérico o ingesta > 60 mg/kg de Fe
elemental.




Vol. 23-N° 3-1999
82

- Pico sérico de Fe plasmético (3-4 horas postin-
gesta) > 350-500 mcg/dl (350 es el rango alto
de capacidad de unién de hierro total y 500 es el
limite de toxicidad sistémica).

- Test de provocacion con deferoxamina positivo.

- Hiperglucemia, leucocitosis, acidosis, opacida-
des en la radiografia, gastroenteritis grave.

b) Intoxicacion por aluminipsi niveles de
aluminio > 100-200 mcg/ml.

Pauta:

a) Intoxicacion grave por hierro

Infusion continua IV hasta 15 mg/kg/h durante 8h.
Méximo 3 ciclos de 8 h; en los casos mas graves
pueden ser necesarias méas de 30 horas. La cantidad
total administrada no debe sobrepasar los 6 g en 24

Informacién Terapéutica del Sistema Nacional de Salud

Pauta:

5 mg/kg 3-4 veces IM o SC en las primeras 24 h, 2-3
veces el 2° diay 1-2 veces en los dias siguientes.

Efectos adversos:

Rash maculopapular grave, eritema multiforme,
nauseas, debilidad, vértigo.

m| DMSA, ACIDO DIMERCAPTOSUCCINICO O
SUCCIMERO

Indicaciones:

a) Nifios asintomaticos con plumbernié5 mcg/dl
(junto con EDTA calcico disédico en casos graves)

horas en nifios y los 8 g en adultos, aunque se podrian (13, 14).

dar cantidades mayores en intoxicaciones graves. En
caso de shock: 1g seguido de dos dosis de 0,5 g
separadas 4 h. No utilizar la via IM.

b) Intoxicacién leveFe sérico 350-500 mcg/dl,
tension arterial normal y ausencia de acidosis):

Dosis inicial: 40-90 mg/kg IM (nifios-adultos) sin
exceder los 1-2 g.

¢) No existe una pauta establecida para las
intoxicaciones por aluminio.

Mantener pH urinario en 7-8. Monitorizar presion
arterial y respiracién asi como el hierro sérico cada 4 h,
la eliminacion urinaria de Fe en 24 h y la capacidad
total de ligar hierro. Los criterios para discontinuar el
tratamiento son meramente clinicos. Repetir analitica
del hierro sérico y los electrolitos varias horas tras
cesar el tratamiento para evaluar si hay un rebrote o
empeora la acidosis metabdlica.

Efectos adversos:

Hipotension, efecto dosis-limitante. Convulsiones,
taquicardia, shock, alergias cutaneas, reacciones
anafilacticas. Distrés respiratorio. Ototoxicidad (11).

Contraindicaciones:

Primer trimestre de embarazo. Se ha descrito
teratogenicidad en animales a dosis muy altas. En
intoxicacién por hierro moderada a grave, si se
recomienda administrar deferoxamina (12).

= [DMPS o UNITIOL |

Indicaciones:

Arsénico, plomo, mercurio inorganico y metil
mercurio, cadmio, cobre, cobalto.

Experimental en casos leves y en adultos (15).

b) Posible utilidadn intoxicaciones por arsénico
subagudas o aguda®n motilidad gastrointestinal
normal o con insuficiencia renal.

Pauta:

10 mg/kg/8 h oral, durante 5 dias. Reducir a
10 mg/kg/12 h durante 2 semanas mas de tratamiento.
El tratamiento dura 19 dias, con 2 semanas de
descanso. En nifios de 1 a 5 afios 30 mg/kg durante 5
dias (en 3 dosis divididas) y, posteriormente, 20
mg/kg/dia (en 2 dosis divididas) durante 14 dias.

Para los nifios pequefios, se deben abrir las capsu-
las y mezclarlas con comida blanda o en una pequefia
cantidad de zumos a temperatura ambiente. Se puede
dar después del EDTA calcico disddico y/o BAL tras
un intervalo de 4 semanas. Medir los niveles plasmaticos
de plomo antes del tratamiento, en dia 3°y 7° y semanal-
mente. Adecuada hidratacion antes del tratamiento.
Monitorizar hemograma y funciones hepatica y renal.

Efectos adversos:

Rash, prurito, nauseas, vomitos, elevacion de la
aminoalaninotransferasa. Somnolencia, parestesias,
eosindfilia, rinorrea, trombocitosis, sindrome de
Stevens-Johnson, hiper o hipotension, hipertermia y
anemia hemolitica por déficit de G6PD.

Quela escasamente el zinc y el cobre y no afecta la
administracién parenteral de hierrro.

Falsa disminucion de la creatinfosfoquinasa (CPK)
y &cido Urico en suero y falsos positivos en el andlisis
de cetonas urinarias.
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m [DTPA 0 ACIDO PENTETICO

Indicaciones:

Transuranio, plutonio, berkelio, californio, americio y
curio. Quela algunas tierras raras (cerio, itrio, lantano,
prometio y escandio) y algunos metales transicionales
(zirconio y niobio). Experimental para el cobalto. La
FDA solo aprueba su utilizacion para metales
transuranicos.

Pauta:

Via IV.—Adultos: 1 g en 250 ml, en infusion
durante 1h. Las infusiones pueden repetirse en 5 dias
sucesivos cada semana.

Aerosol—Adultos: 1 g en vial de 4 ml en nebuliza-
dor, durante 15-30 minutos. La inhalacion puede
repetirse diariamente 6 2-3 veces/semana.

Andlisis de orina antes de cada practica.

Contraindicaciones potenciales:

Leucopenia, trombopenia, insuficiencia renal grave.

m|EDTA CALCICO DISODICO ]

Indicaciones:

Plomo inorgénico

— Plumbemia >100 mcg/dl (en orina >80 mcg/l).
- Encefalopatia.

— Otras manifestaciones graves.

Pauta:

Adulto 2-4 g IV cada 24h dividida en 2 dosis en
infusion lenta. En nifios 75 mg/kg/24 h IM en 2-4
dosis 0 en infusién continua durante 6 horas. El ciclo
total son 5 dias. Los ciclos pueden repetirse cuando
existan sintomas o la plumbemia sea de 250 mcg/dl,
después de un intervalo de 2 dias 6 2 semanas.
Preferible catéter central por riesgo de tromboflebitis.
Mantener buen flujo urinario. Seguir hasta niveles en
sangre <50 mcg/dl. Se puede dar IM con procaina al
0,5%, de eleccion en encefalopatia o0 edema cerebral.

En nifios con encefalopatia por plomo pueden necesitarse

mas ciclos si la movilizacion de los depésitos
esqueléticos se acerca a 70 mg/dl. No mezclar en la
jeringa con BAL.

Efectos adversos:

Escalofrios, fiebre, fatiga, cefalea, anorexia, sed,
orina turbia (descartar lesion renal), hipotension,

Vol. 23-N° 3-1999
83

nauseas, vomitos, sintomas histaminicos. Otros:
hemorragia, disfagia, astenia, sabor metalico, llagas
en boca y labios, hiperuricemia. Necrosis tubular
aguda dosis-dependiente (3%).

Contraindicaciones

Intoxicacion por hierro 0 exposiciones continuas a
plomo. Depésitos bajos de zinc o en trabajadores
expuestos a cadmio.

m [EDTA DICOBALTICO |

Indicaciones:
Cianuro. Sulfuro de hidrégeno

Ante diagndstico cierto de intoxicacién (ya que si
no hay cianuro presente, aumentan los efectos secunda-
rios) y fallo de otros antidotos menos toxicos, y si la
clinica es moderada o grave, con afectacion del nivel
de consciencia. No usar nunca de forma preventiva.

Pauta:

Dosis de carga: 300-600 mg perfundido en 1 min.
Luego otros 300 mg a los 10 min. Cada inyeccion
debe seguirse inmediatamente de glucosa porque
parece proteger contra la toxicidad del cobalto. En
nifios: 0,5 ml/kg (hasta 20 ml). Revierte el coma en
cuestion de segundos.

Efectos adversos:

Reacciones anafilacticas graves. Dolor reteraal,
sudoracién, nerviosismo, hemorragias gastrointes-
tinales, convulsiones. Hipertensiéon o hipotensién
grave, isquemia miocardica o arritmias en diagnosti-
cados incorrectamente porque aumentan los niveles de
catecolaminas en sangre. Acidosis metabdlica. En
sobredosis, el exceso de cobalto puede ser captado por
el EDTA calcico disédico.

Contraindicaciones:

No establecida su seguridad durante la gestacion.

 [E7voL |

Indicaciones:
Metanol, etilenglicol(16):

Acidosis metabdlica con anién gap asociada a
ingesta de metanol o etilenglicol. Pico plasmatico de
metanol: 20 mg/dl; niveles sanguineos de etilenglicol
de 20 mg/dl y/o sintomas (obnubilacién, coma, oxaluria,
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etc.), sin esperar a las pruebas de laboratorio, con
antecedentes de ingesta de metanol o etilenglicol.

Otras posibles aplicaciones: Alkoxisilanos (son
derivados metoxi productores de metanol).

Pauta:

Mantener los niveles de etanol en sangre de
100-130 mg/dl.

Las siguientes dosis son para nifios y adultos.

- Via IV: Dosis de carga: Solucién de etanol al
10%, 7.6 a 10 ml/kg, durante 30 a 60 minutos
(si se sospecha que el paciente no tiene etanol
en el organismo). Para mantener los niveles
antedichos, se debe ajustar la dosis a 1.39 ml/kg/hora.
En bebedores crénicos: 1.95 ml/kg/hora.

- Hemodidlisis la dosis de mantenimiento puede
incrementarse a 3.2-4.4 ml/kg/hora si se utiliza
la solucion al 10%, o bien, el etanol puede ser
afiadido a la dialisis: 1.9 ml/l a la solucién
dializante ¢ 9 mi/h al microgotero.

— Via oral Solucion de etanol al 40%, 1,2-2
ml/kg o etanol al 95%, 0.8-1 ml/kg (ambas en
zumo de frutas, durante 30 minutos). Los
bebedores crénicos pueden requerir el doble de
esta dosis.

- SeguimientoMonitorizacion de los niveles de
etanol 2-3 veces/dia y, mas frecuentemente,
durante la dialisis. En los nifios debe monito-
rizarse cada hora ajustando la dosis para man-
tener la etanolanemia a 100 mg/dl. Monitorizar
electrolitos, pH arterial, gases en sangre arterial,
glucemia (sobre todo en nifios) y funcién renal.
En la intoxicacién por metanol se debe con-
tinuar el tratamiento hasta metanolanemia <10
mg/dl, formatemia < 1.2 mg/dl y que remita la
clinica y se normalice la analitica (17, 18).

Si ocurre la coingesta de estos téxicos con el
etanol, la dosis de carga del etanol debe ser
modificada (mas seguro, mantener etanolanemias
>130 mg/dl que <100 mg/dl).

La terapia con etanol debe ser iniciada en aquellos
pacientes bajo tratamiento con disulfiram con clinica
de intoxicacién. Se debe administrar de forma cautelar,
con especial atencion a la gravedad de la reaccion
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Efectos adversos:

Hipoglucemia, nauseas, vémitos, sedacion.

B [FISOSTIGMINA O ESERINA ]

Indicaciones:

a) Sindrome anticolinérgico central patropina,
derivados y otros farmacos anticolinérgicos (solamente
para complicaciones de la intoxicacién: convulsiones,
agitacion severa, coma, con hipoventilacion e higaben
arritmias). El paciente debe tener QRS estrecho (19).

b) Para hacer eliagnéstico diferencial entre el
delirium producido por anticolinérgicos y por otras
afectaciones neurolégicas.

Pauta:

Adultos dosis inicial: 0,5-2 mg IV, lentamente
cada 5 minutos, hasta un maximo de 6 mg.
Mantenimiento: 1-2 mg/20 minutos hasta respuesta o
efectos colinérgicos adversos. En casos graves (coma,
arritmias, convulsiones): 1-4 mg/30-60 minutos tanto
COMo sea necesario.

Nifios 0,02 mg/kg en infusion lenta hasta un
maximo de 2 mg cada 30-60 minutos (segUn otros
autores, a intervalos de 5-10 minutos), hasta respuesta
o efectos colinérgicos adversos.

Duracién de accion: 20-60 minutos. No utilizar el
goteo continuo. Monitorizacion cardiaca continua.

Efectos adversos:
Bradicardia, broncoespasmo, vomitos, cefaleas.

Administracién IV muy rapida: convulsiones y
asistolia.

Para revertir la toxicidad colinérgica grave inducida
por la fisostigmina, debe administrarse atropina: dosis
de 0,5 mg por cada 1 mg de la Ultima dosis de fisos-
tig mina administrada (20).

Contraindicaciones:

Contraindicaciones relativas: asma, gangrena,

antabus. Estar preparado para tratar la hipotension conenfermedad cardiovascular, obstrucciéon mecanica del

fluidos y agentes vasopresores; monitorizar ECG y
signos vitales y practicar hemodialisis tan pronto
como se estabilicen los signos vitales.

Afadir acido folinico, tiamina y piridoxina, como
coadyuvantes al tratamiento.

tracto gastrointestinal o urogenital.

Sobredosis de fenotiazinas o antidepresivos
triciclicos (desencadena convulsiones y parada
cardiaca intratable) (21). Farmacos que retrasen la
conduccion intraventricular.
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| IHIDROXICOBALAMINA

Indicaciones:

Intoxicacion por cianuro

- Exposicion a acetonitrilo, propionitrilo, cianuro
sédico o potasico.

— Intoxicaciones menos graves.

- Infusiones excesivas de nitroprusiato sédico.

— Posible indicacién en intoxicacién por
inhalacion de humos de cianuro.

— Por preparacion inapropiada @assava
(glucosidos ciandgenos).

Pauta:

1g IV/10 min hasta 4 g 6 que ceda la sintomatologia.
O dar 50 veces la dosis de cianuro: ej para 200 mg de
cianuro, 10 g de hidroxicobalamina. Si no se conoce
la cantidad: 50 mg/kg. En las formas mas graves se
afade EDTA dicobaltico.

Efectos adversos:

Reacciones anafilacticas. Hepatotoxicidad,
cambios renales y miocardicos en animales.
Temblores, espasmos e hipertension con bradicardia
refleja. Coloracion naranja-rojiza transitoria de la piel,
mucosas y orina.

m [METILPIRAZOLO 4MP]|

Indicaciones:

Etilenglicol, metanol. Es mas eficaz si la funcion

renal es normal y no han transcurrido mas de 3 h de la

ingesta (22).
Otras posibles indicacioneSoprinus disulfiram.

En animales de experimentacion, dosis Unica a las
4 h postingesta de una dosis toxica de paracetamol,
parece inhibir la hepatotoxicidad.

Pauta:
Oral o infusion 1V 10-20 mg/kg/dia, durante 3-5 dias.

Hemaodialisis(si la funcion renal esta alterada):
iniciar infusion continua a 1-1,5 mg/kg/h durante
8-12 hy ajustar la dosis.

Coadyuvantediamina, piridoxina y &cido finico.
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Efectos adversos:

El bolus IV puede inducir flebosclerosis con dolor
local durante la inyeccion.

Tras mdltiples dosis (p.e. 3 mg/kg/6 horas durante
96 horas, después de una dosis inicial de 10 mg/kg),
pueden existir elevaciones transitorias de los niveles
de aminotransferasa hepatica, aumento de la presion
arterial, diarrea y cefalea.

A dosis de 50-100 mg/kg pueden existir altera-
ciones en la visién y en el habla, nduseas, mareos y
vértigos.

m [NITRITO SODICO |

Indicacion:

Solo emplear en intoxicaciones graves por cianuro
combinado con tiosulfato sédico.

Pauta:

4-6 mg/kg IV en 5 min hasta 300 mg. Nifios: 4,5-10
mg/kg. Si no hay respuesta, nueva dosis de 300 mg,
5 min después. Seguir cada inyeccion de 50 ml de
glucosa al 50% IV. Repetir a la mitad las dosis del
nitrito sodico y del tiosulfato, a las 2h. Guiarse por la
metahemoglobinemia.

Efectos adversos:

Cefalea, nauseas, vomitos, hipotension, sincope.
Cautela en enfermedad vascular cerebral o problemas
cardiovasculares graves.

m [Oximas |

Indicaciones:

Intoxicaciones por insecticidas organofosforados y
en presencia de depresién respiratoria, debilidad
muscular o diafragmética y alteraciones de conciencia,
fasciculaciones, calambres musculares, coma o
convulsiones. En concreto, muy Utiles en el caso de
diazinon, dimetoato y paration, menos por malatién y
metildemeton y practicamente nada por ciodrin,
dimefox, forato, metildiazinon y metilfencapton.

La pralidoxima no penetra en SNC pero parece que
alcanza dosis Utiles en el centro respiratorio y restaura

Parece ser mejor que el etanol ya que inhibe la alcohol el enzima a nivel diafragmatico donde los efectos
deshidrogenasa de forma muy potente, no competitiva nicotinicos no se antagonizan con la atropina. El

y tiene menos efectos secundarios (no deprirB&él);
Es mas facil de dosificar, se elimina poco por hemo-

dicloruro de obidoxima parece ser una alternativa
menos téxica y mas eficaz en intoxicacion por

didlisis (18-23%) y puede tratarse extrahospitalariamente.organofosforados con grupos dimetoxi o dietoxi.
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Pauta: m |PENICILAMINA

Deben administrarse en las primeras 24-48 h de
exposicion aungue incluso transcurridos 2-6 dias son

todavia beneficiosas. Ajustar dosis segun la funcién Coadyuvante de otros quelantes mas eficaces:
renal y la gravedad del cuadro.

Indicaciones:

a) Intoxicaciones graves, crénicas o asintoma-
En bolus: 0,5 g/min hasta 1-2 g en adultos. La ticas corplumbemiasnoderadamente elevadas.
mejoria se observa a los 10-40 min. Se puede repetir a L o o
la hora o cada 6-12 h si no ceden los signos nicotinicos o b)  Intoxicacion leve pomercurio inorganico
hasta que el paciente no requiera atropina. En Sus vapores.
intoxicacion grave cuando no hay posibilidad de

aplicarlo endovenoso: 1-2 g IM. c) Intoxicacion aguda p@rsénicoen nifios.

. . Pauta:
Pauta continua, para mantener los niveles de

pralidoxima > 4 mg/l (23): 1-2 g IV para adultos y a) Mercurio:

20-50 mg/kg (intoxicacion leve o grave) para nifios

< 12 afios (24). De mantenimiento o en recidiva: 500 15-40 mg/kg cada 6 h oral (méximo 1-2 g/24h)
mg/h IV continuo o repetir la dosis: 0,5-1 g en adultos hasta niveles en orina < 50 mcg/l. Mantenimiento,

0 5-20 mg/kg/h en nifios cada 8 h durante 48 h si 250 mg/6h oral durante 5 dias 6 hasta 20-40 dias.
continua la absorcién de intestino delgado o no cede
la debilidad muscular. b) Plomo:

20 mg/kg/dia 7 dias y luego 10-15 mg/kg dos
veces al dia en 2-4 semanas hasta plumbemia < 60
mcg/dl. Duracion: 6-20 semanas.

Se puede seguir durante 4-6 dias hasta 22 dias
sobre todo en caso de intoxicacidon por compuestos
lipofilicos como fention. Maximo 12 g en 24 h
aunque se han administrado incluso 40 g en 7 dias sin c) Arsénico:
efectos secundarios. |

25 mg/kg 4 veces al dia hasta 1g o méas en adultos,

Obidoxima: 250 mg/IV muy lento. Se puede hasta que los niveles en orina sean < 50 mcg/l.
repetir a 2 y 4 h hasta 5 mg/kg en total. En nifios, una

dosis de 4 mg/kg IV lentamente. En infusion continua Se da en jugo de frutas con el estbmago vacio.
serian 35 mg/h 6 5 mg/kg dosis de carga seguida de Evitar preparados con aluminio, magnesio o sulfato

0,5 mg/kg/h de mantenimiento. ferroso que disminuyen su absorcion.
Efectos adversos: Efectos adversos:

En inyeccion rapida (>500 mg/min): nauseas Hasta en el 62% de casos, la mayoria con dosis
vértigo, cefalea, taquicardia, laringoespasmo ’ altas administradas crénicamente: Hipersensibilidad
broncoespasmo e hipertension. ' cutanea. Eritema toxico y multiforme. Fiebre,

linfadenopatia en la primera semana, eosinofilia,

Dolor en el punto de inyeccion, elevaciones leuco y trombopenia hasta agranulocitosis
transitorias de CPK, SGOT, SGPT: vision borrosa, neutrofilica. Hematuria, hematomas, edema, disfagia,
sedacion, hiperventilacion y debilidad muscular. ageusia reversible. Alteraciones gastrointestinales.

Espasmos musculares porque la pralidoxima se une al Hepatitis, sindrome nefrético.
ion calcio. A dosis altas (45 mg/kg): bloqueo

neuromuscular transitorio y disminucion de la Contraindicaciones:

colinesterasa, hipertension y cambios ECG. Alergia a la penicilina.
Obidoxima: disfuncion hepatica moderada y No administrarlo con farmacos que puedan causar
transitoria. discrasia sanguinea o si existen vomitos. Cautela en
pacientes con insuficiencia renal, agranulocitosis o
Contraindicaciones: anemia aplasica.
Agentes parasimpaticomiméticos, intoxicaciones Se han visto defectos congénitos en nifios de
por insecticidas carbamicos. Contraindicaciones madres con artritis reumatoide o cistinuria que lo

relativas: Insuficiencia renal y miastenia gravis. tomaron.
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m | TIOSULFATO SODICO

Indicaciones:

Intoxicaciones por cianuro, nitroprusiato. Otras

posibles indicaciones: Bromatos, cloratos, yodo.

Pauta:

50 ml de la solucion al 25% IV. Nifios: 1,6 ml/kg

de solucion al 25%.

Efectos adversos:

Si la administracion es rapida: vértigo, cefalea,

taquicardia, rigidez muscular, broncoespasmo.

vémitos, artralgias, calambres musculares y alteraciones 20.

Con niveles superiores a 10 mg/kg: nauseas y

psiquicas.
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