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RESUMEN

Las estadisticas sanitarias mundiales 2019 de la OMS registran 97.339 muertes PALABRAS CLAVE:

por suicidio en las Américas, y se estima que los intentos de suicidio podrian Intoxicacion por farmacos,
i . o . ] ., amlodipino, eritromicina.

haber sido 20 veces esa cifra. La asfixia, las armas de fuego, la intoxicacion

con drogas y alcohol y el envenenamiento con plaguicidas y productos quimicos

son entre los mas frecuentes métodos utilizados para el suicidio, representan

el 91% de todos los suicidios en la region ™,

Se presenta un caso de una paciente de sexo femenino de 20 afos de edad, sin
antecedentes patoldgicos de importancia, que luego de un cuadro de depresion
realiza un intento autolitico, ingiriendo gran cantidad de pastillas de amlodi-
pino y eritromicina. La paciente es ingresada al servicio de Terapia Intensiva
para manejo integral en donde, después de 72 horas de una evolucioén térpida,
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se realizan varias estrategias diagnosticas terapéuticas, se concluye que debido
a metabolismo de antagonista de calcio y la inhibicion impartida por el macro-
lido, la semivida de la medicacién de accion cardiovascular se encuentra pro-
longada, por ende, se mantiene manejo instaurado inicialmente con evolucion
posterior favorable; 9 dias después, la paciente con mejoria global es dada de
alta del servicio.

ABSTRACT

The WHO World Health Statistics 2019 record 97,339 deaths by suicide in the
Americas and it is estimated that suicide attempts may have been 20 times
that number; suffocation, firearms, drug and alcohol intoxication, and poison-
ing with pesticides and chemical products are among the most frequent meth-
ods used for suicide, representing 91% of all suicides in the region .

We present a case of a 20-year-old female patient, with no pathological his-
tory of importance who after suffering from depression, made an autolytic
attempt, ingesting a large amount of amlodipine and erythromycin pills. The
patient was admitted to the Intensive Care Unit for comprehensive manage-
ment, where after 72 hours of a torpid evolution, several therapeutic diagnos-
tic strategies were carried out, which concluded that due to calcium antago-
nist metabolism and the inhibition provided by the macrolide, the half-life of
the cardiovascular medication was prolonged; therefore, the management was
maintained with a favorable evolution, 9 days later the patient was discharged
from the unit with global improvement.

INTRODUCCION
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Drug intoxication,
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Las estadisticas sanitarias mundiales 2019 de la OMS
registran 97.339 muertes por suicidio en las Améri-
cas y se estima que los intentos de suicidio podrian
haber sido 20 veces esa cifra; la asfixia, las armas
de fuego, la intoxicacion con drogas y alcohol y el
envenenamiento con plaguicidas y productos quimi-
cos son entre los mas frecuentes métodos utilizados
para el suicidio, representan el 91% de todos los
suicidios en la region ™.

Los bloqueadores de los canales de calcio se utilizan
en el tratamiento de la hipertension, la angina de
pecho, las arritmias cardiacas y otros trastornos. La
toxicidad potencial de estos agentes es importante
y, @ menudo, el publico lo subestima. A modo de
ejemplo, durante 2002 se notificaron mas de 9500

casos de intoxicacion por bloqueadores de canales
de calcio, causada por una sobredosis intencional o
no intencional, en los centros de intoxicaciones de
los Estados Unidos @.

En la exploracion fisica del paciente intoxicado
por bloqueadores de calcio se suele encontrar hi-
potension junto con taquicardia refleja, aunque la
toxicidad grave puede provocar hipotension y bra-
dicardia. En algunos casos, se pueden observar dis-
tensidn venosa yugular, crepitaciones pulmonares y
otros signos de insuficiencia cardiaca ©. El estado
neurolégico puede deteriorarse abruptamente una
vez que la perfusion cerebral disminuye de manera
critica.
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El diagnostico de intoxicacion por bloqueadores de
los canales de calcio se realiza clinicamente sobre
la base de la historia y los hallazgos clinicos, el tra-
tamiento varia segun la gravedad de los sintomas
y puede incluir descontaminacion gastrointestinal,
posiblemente incluyendo lavado gastrico y la ad-
ministracion de calcio intravenoso, glucagon, ca-
tecolaminas y terapia con insulina en dosis altas.
La terapia con intralipidos puede ser beneficiosa
en pacientes criticamente enfermos, hemodina-
micamente inestables y resistentes a las terapias
médicas estandar. Un marcapasos transvenoso, una
bomba de baldn intraaortico y la oxigenacion por
membrana extracorporea son opciones de trata-
miento para los intoxicados graves “.

Una interacciéon medicamentosa es una posible
modificacion, cuantificable y no terapéutica, en
la magnitud y duracion del efecto, asociada a la
administracion previa o simultanea de otros medi-
camentos o alimentos, asi como a condiciones fisio-
patologicas del paciente ©®). Varios factores pueden
generar cambios farmacocinéticos y farmacodina-
micos de los medicamentos. En el caso de los an-
tibidticos, las concentraciones plasmaticas en los
fluidos corporales son altamente variables y depen-
den, entre otros, de factores como la velocidad y el
grado de absorcion, distribucion, unién a proteinas,
metabolismo y excrecion, los cuales podrian ser

modificados por las interacciones medicamentosas
®)

PRESENTACION DEL CASO

Paciente femenina de 20 anos, ama de casa, con
antecedentes de depresion tratada a base de al-
prazolam y amitriptilina, es llevada a unidad hos-
pitalaria por familiar, postintento autolitico, te-
niendo como causa aparente una discusion familiar;
36 horas previas a su ingreso, la paciente ingiere
amlodipino 10mg (30 tabletas), eritromicina 500 mg
(10 tabletas), 6 horas posteriores a la ingesta de
medicamentos, presenta diaforesis generalizada,
disnea de moderados esfuerzos, acuden a médico
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particular quien realiza lavado gastrico, evoluciona
mostrando progresion de disnea a minimos esfuer-
zos acompanado de hipotension.

Paciente ingresa al area critica, al examen fisico
hipotensa, taquicardica, taquipneica, con reque-
rimiento de oxigeno suplementario, deterioro pro-
gresivo del estado de consciencia que requiere la
necesidad de asistencia mecanica ventilatoria mas
apoyo de uso de doble inotrépico con norepinefrina
mas dobutamina.

En examenes complementarios, se evidencia leuco-
citosis de 14.0 K/pL mas neutrofilia 88%, procalcito-
nina negativa 0.1, estudio de gasometria demuestra
hipoxemia marcada PO2 40 mmHg, electrocardio-
grama no reporta cambios, TAC simple de térax re-
porta derrame pleural bilateral laminar, no eviden-
cia de cardiomegalia (Imagen 1).

A su ingreso es tratada con reanimacion hidrica;
sin embargo, paciente no responde, por lo que se
decide uso de doble soporte de vasopresor con no-
repinefrina mas dobutamina, durante las primeras
72 horas de hospitalizacion presenta evolucion tor-
pida, por lo que se evallia causas posibles de falta
de respuesta al manejo; no se evidencia respuesta
inflamatoria activa, se descarta posible evento car-
dioembdlico, concluyendo que, debido a metabolis-
mo de antagonista de calcio y la inhibicion impar-
tida por el macrélido, la semivida de la medicacion
de accion cardiovascular se encuentra prolongada;
por ende, se mantiene manejo instaurado con evo-
lucion posterior favorable.

Paciente despierta con tension arterial media ma-
yor de 75mmHg, frecuencia cardiaca de 88lpm, fre-
cuencia respiratoria de 22rpm, volumen diurético
de 1.0 ml/kg/hora, mejoria de oxigenacién con cri-
terios de extubacion debido a la resolucion de dis-
trés respiratorio, PAFI mayor a 280mmHg, la cual se
logra con éxito. Paciente en condiciones de manejo
en area de hospitalizacion.
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Imagen 1. TAC

Discusion

En Estados Unidos, durante el afo 2002, se repor-
taron alrededor de 9500 casos de intoxicaciéon por
bloqueadores de canales de calcio, y un 38% de las
muertes causadas por exposicion a drogas cardio-
vasculares se atribuye a los bloqueadores de canales
de calcio ?; en el Ecuador, no contamos con cifras
oficiales. El Citocromo P450 es una super familia
de hemoproteinas presentes en una gran variedad
de especies, desde bacterias hasta mamiferos, son
las enzimas responsables del metabolismo de una
gran variedad de xenobidticos (farmacos, pestici-
das, esteroides y alcaloides) y de la degradacién de
sustancias producidas por el propio organismo (es-
teroides, sales biliares, vitaminas liposolubles Ay D,
alcaloides endogenos, etc. ®. Por otra parte, el CYP
constituye el mayor complejo enzimatico involucra-
do en el metabolismo de los farmacos en nuestro
organismo al jugar un papel fundamental en la fase
oxidativa del metabolismo ©.

TeSCTAP
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La eritromicina se considera un farmaco inhibidor
de CYP3A4 por lo cual pueden aumentar la concen-
tracion sérica de distintos farmacos, entre ellos, el
amlodipino, como se demuestra en el caso actual,
la exposicion a amlodipino aumenta al 156% de la
vida media provocando una farmacodinamica al-
terada, cuando se combina con eritromicina. Esto
puede conducir a una mayor tasa de incidencia de
efectos secundarios, lo que explica probablemen-
te al haber transcurrido 72 horas del cuadro clinico
inicial, no se observa mejoria con la paciente, a
pesar de lo cual, después de reanalizar su caso y
descartar multiples diagndsticos diferenciales, se
llega a la conclusion de la prolongacion del efecto
de accion, secundario a la interaccion medicamen-
tosa, la cual, al paso de los dias, disminuye, eviden-
ciandose mejoria global en la paciente y posterior
alta del servicio.
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En contraste con otros casos publicados por intoxi-
cacion por bloqueadores de calcio, se ha visto una
diferencia significativa en el tiempo de hospitali-
zacion con un promedio de 4 dias de estancia en
terapia intensiva, probablemente porque las intoxi-
caciones han sido en su mayoria debido solo a un
farmaco. En el presente caso, al ser un intento au-
tolitico, la intoxicacion se debid a dos farmacos de
diferentes familias y potenciadores entre si, lo cual
fue demostrado.

Al hacer interaccion, habrian incrementado el

tiempo de estancia hospitalaria y comprometido el
estado hemodinamico de la paciente.

CONCLUSION

El envenenamiento grave por bloqueadores de los
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canales de calcio es potencialmente mortal y el
abordarlo es un desafio, mas aln si este se combi-
na con otro tipo de farmacos; el manejo depende
de la gravedad de los sintomas. La interaccion de
farmacos complejiza el caso y obliga a considerar
multiples rutas que pueden requerir de investiga-
cion exhaustiva para lograr una vision integral con
el paciente intoxicado y un correcto enfoque tera-
péutico.

Asimismo, la adecuada historia clinica fue de gran
importancia para identificar que se ha producido
una intoxicacion y establecer el tipo de intoxica-
cion, paso basico y fundamental para el manejo cli-
nico del paciente, asi como la rapidez con que se
aborda el cuadro para mejorar el prondstico de la
patologia y disminuir el porcentaje de morbimorta-
lidad.
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