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Editorial

El objetivo de este boletin es el de poner en comunicacién de forma agil a los
profesionales interesados en los temas relacionados con la Toxicologia
Clinica.

Se trata de que sirva de vehiculo para una transmision fluida de la informacion
sobre casos dificiles o incidencias toxicoldgicas que presenten facetas nuevas
y pongan por tanto a prueba los protocolos de actuacion establecidos, la
deteccion de nuevas substancias causantes de patologia toxica o la aparicion
de agrupaciones de casos tOXicos.

La comunicacién de dichas situaciones al colectivo de profesionales
interesados es de extraordinario interés como fundamento de un sistema de
Toxicovigilancia que nos permita y permita a las autoridades implicadas
conocer y prevenir los dafios a la salud relacionados con agentes quimicos
industriales, medicamentos, productos domeésticos, drogas de abuso, plantas o
animales.

Recordamos que el boletin, no sélo esta abierto a todos los toxicologos
clinicos, sino que Unicamente contando con su colaboracion sera posible
cumplir el objetivo propuesto, sefialando que la presentacion de estos sucesos
a traveés del este medio no interfiere con su publicacién en revistas cientificas.

La Junta Coordinadora de la Seccion de TC de la AET

Comunicaciones cientificas
Intoxicacion aguda por éxtasis liquido*.

Duenas Laita. Unidad Regional de Toxicologia Clinica, Hospital
Universitario del Rio Hortega, Facultad de Medicina, Universidad de
Valladolid, Avda. Cardenal Torquemada s/n, 47010 VALLADOLID.

Introduccion

Recientemente se ha comenzado a distribuir en nuestro pais una nueva droga
de abuso denominada "éxtasis liquido". Dicha sustancia, es realmente el &cido
gamma-hidroxibutirico o gamma-hidroxibutirato sédico (GHB) u oxibato
sodico y nada tiene que ver, a pesar de su nombre, con el ya tradicional
"éxtasis" (MDMA) u otras sustancias tipo anfetaminico. EI GHB se utilizo
con fines médicos, como hipnotico intravenoso, a partir de mediados de los



afios sesenta y con posterioridad se retird del mercado farmaceutico de
muchos paises. En los Gltimos tiempos, se han descrito distintos casos de
intoxicaciones agudas por esta sustancia cuando es utilizada con fines
recreacionales; hasta el momento un centenar en EE.UU, una decena en
Europa y una en nuestro pais. En general, la manifestacion clinica mas
frecuente, ha sido el coma de corta duracion y raramente la muerte. Es de
destacar, que una de sus caracteristicas mas llamativas, a diferencia de otras
drogas de abuso, es que se suele utilizar en forma liquida y no se detecta en
sangre u orina en los analisis toxicologicos rutinarios. Todo ello hace, que hoy
en dia, se comience a considerar a la intoxicacion aguda por esta sustancia,
como una nueva entidad clinica a considerar en el diagndstico diferencial de
comas de etiologia no aclarada.

Caso clinico

Una joven de 14 afios fue traslada desde un disco-bar al Servicio de Urgencias
de nuestro Hospital. La enferma estaba inconsciente (escala del coma de
Glasgow=5), mostraba signos clinicos de hipoventilacién y pupilas
midriaticas. Se protegié la via aérea mediante un tubo de Guedel y se coloco
mascarilla con O2 al 50%. Sus constantes eran normales, no respondié a la
administracién de varias dosis de naloxona y flumacenil, siendo necesario
ventilar a la enferma con Ambu. No se observaron signos de venopuncién y el
TAC craneal era normal. La analitica no mostraba alteraciones y en la
gasometria se observaban los siguientes resultados: pH 7.32; pCO2 52 mm
Hg; pO2 81 mm Hg. A los 40 minutos de ingresar, la enferma desperto
bruscamente. No se detectaron drogas de abuso en orina ni psicofarmacos u
otros depresores en plasma, salvo minimas cantidades de etanol (19 mg/dL al
ingreso) que no justificaban en absoluto el cuadro de coma. La paciente nego
siempre el consumo de droga alguna y fue dada de alta el dia siguiente a su
ingreso. Una semana despues, la enferma acudio a revision a la consulta de
Toxicologia Clinica, refiriendo que el joven de 17 afios que la acompafiaba la
noche del ingreso, habia comprado "éxtasis liquido" y que sin que ella se diese
cuenta, se lo habia echado en la bebida que estaba consumiendo. Interrogado
dicho joven, confeso que buscaba un efecto afrodisiaco con dicha mezcla.

Discusién

El empleo del GHB con finalidad no médica comenz6 en Estados Unidos muy
a finales de los afios ochenta. Poco después, en dicho pais, se comenzaron a
describir los primeros casos de intoxicaciones agudas por GHB y se extendio
su empleo como una nueva droga de abuso en discotecas y fiestas. La primera
muerte claramente relacionada con el GHB en EE.UU fue en 1996. El
consumo de GHB como droga recreacional se inicia a nivel europeo en
Inglaterra e Italia, probablemente en 1994; describiéndose las primeras
intoxicaciones agudas en 1995 y sobretodo en 1997. Dichos cuadros de
sobredosis han aparecido esporadicamente en Inglaterra, Francia, Bélgica e



Italia y se ha publicado una muerte relacionada con la asociacion de GHB y
heroina. En Espafia su consumo se inicia aproximadamente en 1995 y hasta el
momento solo se ha descrito un caso de intoxicacion aguda.

Desde que se empez6 a usar el GHB como droga de abuso, comenzaron a
describirse cuadros de intoxicacion aguda por esta sustancia. En principio,
parece que sus efectos toxicos son dosis dependientes y aparecerian con la
ingesta igual o superior a 2,5 gr. Sus efectos son claramente potenciados por
cualquier depresor del SNC: alcohol, marihuana, benzodiazepinas,
neurolépticos y heroina entre otros; por lo que podrian observarse
intoxicaciones agudas con cantidades inferiores de GHB (1,5-2 gr.)
Tipicamente, el cuadro que con mayor frecuencia se observa en la sobredosis,
es un coma profundo, en general de corta duracion, con hipoventilacion mas o
menos intensa; previamente los pacientes suelen describir somnolencia y
sedacién profunda. Como reacciones toxicas mayores, ademas de la antes
citada, se han descrito convulsiones tonico-clonicas, movimientos musculares
clonicos, ataxia, confusion, agitacion, delirio, alucinaciones e hipertension
entre otras. Asi mismo es posible observar cuadros leves de nauseas y
vomitos, ligera cefalea, bradicardia, incontinencia urinaria, mareo, incremento
de la libido, temblor y euforia. Como complicaciones raras se han descrito
lesiones causticas en mucosas consecuencia de la ingesta conjunta de GHB y
el NaOH utilizado para su sintesis casera, asi como la aparicion de un
sindrome de Wernicke-Korsakoff.

El tratamiento de la intoxicacidn aguda es rigurosamente individual en
funcion de los sintomas que presente el paciente. El soporte respiratorio y el
tratamiento sintomatico seran las bases de la atencion a estos enfermos. El
lavado gastrico y carbon activado no tienen interés, pues el GHB se absorbe
en 10-15 minutos y dichas técnicas, en un paciente comatoso, podrian
conllevar el riesgo de aspiracion pulmonar. No parece que el flumacenil o la
naloxona sean capaces de despertar del coma inducido por GHB, aunque su
empleo inicialmente no esté contraindicado.

En Espafa y otros paises el GHB se obtiene clandestinamente a partir de
gamma-butirolactona y NaOH. Para uso recreacional se distribuye en mini-
botellas o viales a un precio por unidad de 1500-2500 pts; cada dosis contiene
0,75-2 gr. de GHB y se aconseja ingerir mezclado con zumo o leche. Los
efectos buscados y/o obtenidos por sus usuarios son: desinhibicion,
incremento del sentido tacto y deseo de tocar, mayor capacidad de ereccion,
orgasmos mas intensos, aumento de la sociabilidad, placidez, sensualidad,
mejor capacidad de comunicacion, ligera euforia, aumento de la percepcion
tridimensional, aumento de sensacion de belleza, relajacion y tranquilidad.
Segun sus usuarios, tiene la ventaja frente al alcohol u otras drogas, de no
dejar resaca.
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*NOTA: Esta comunicacion a los lectores del Boletin de la Seccion de
Toxicologia Clinica de la AET se basa en dos articulos del autor en prensa en
el British Medical Journal y Medicina Clinica.



Extasis (MDMA): Una posible causa de hepatotoxicidad severa

Santiago Nogué, Victoria Andreu , Antonio Méas y Pere Munné. Area de
Vigilancia Intensiva, Unidad de Toxicologia Clinica y Servicio de
Hepatologia. Hospital Clinic i Provincial. Barcelona.

En Espafia, las reacciones adversas al consumo de éxtasis (MDMA) han ido
en aumento en estos ultimos 5 afios, coincidiendo con una mayor utilizacion
de la mencionada substancia con &nimo recreativo. Las crisis de angustia o
panico y las reacciones simpaticomiméticas, son los efectos adversos mas
frecuentes, mientras que el golpe de calor y las arritmias malignas son las mas
graves, habiéndose descrito varios casos mortales en Espafia.

En nuestro Hospital se han observado en los ultimos 4 afios, 5 casos de
hepatotoxicidad grave, que han requerido el ingreso en la Unidad de Cuidados
Intensivos, y aungue se trata de una complicacion ya descrita previamente en
consumidores de esta droga de abuso, nos parece de interés describir las
caracteristicas de esta pequerfia serie al tiempo que invitamos a notificar
reacciones parecidas observadas en otros puntos del pais.

Los 5 pacientes eran varones, de edad comprendida entre los 17 y 20 afios, y
reconocian un consumo de éxtasis que venia durando entre dos meses y 4
afos, y con la toma semanal de 1 o 2 tabletas, y que habian estado utilizando
la mencionada droga hasta una o dos semanas antes de acudir al Hospital. El
motivo de consulta habia sido en todos los casos la aparicién de ictericia
acompafada de astenia, malestar general, trastornos digestivos y
sintomatologia pseudogripal.

Las cifras de bilirrubina llegaron a subir entre 21y 38 mg/dL y las
transaminasas entre 1.700 y 4.800 U/L, mientras que el indice de protrombina
Ilego a descender hasta un 21-37 %. Ningun paciente llego a desarrollar
encefalopatia hepatica, pero la mayoria presentaron episodios de
hipoglicemia. Se practico en todos los casos una puncién-biopsia hepatica, por
via transyugular, que mostro una necrosis hepatocelular, con edema e
infiltrados inflamatorios y presencia de microvesiculas de grasa en los
hepatocitos de 3 pacientes. En todos los casos se descartaron razonablemente
otras etiologias de las alteraciones hepaticas.

La evolucion fue buena en todos los enfermos. Los pacientes han sido
seguidos ambulatoriamente y los signos de biologicos de hepatotoxicidad
desaparecieron por completo en el espacio de 3 a 12 meses. Uno de los casos
reinicio el consumo de éxtasis y volvio a ingresar con un patron bioldgico
parecido, evolucionando nuevamente bien.



El mecanismo de la hepatotoxicidad por éxtasis no estd completamente
esclarecido; ni siquiera se sabe si es el propio éxtasis (metileno-dioxi-meta-
anfetamina), alguno de sus metabolitos o alguno de los adulterantes que con
frecuencia lo acompafia. Aunque la presencia de eosinofilos en algunas
biopsias sugiere un mecanismo de hipersensibilidad, en ninguno de nuestros
casos hubo fiebre o reacciones eritematosas. La etiologia toxica directa sigue
siendo la hipétesis mas plausible.

La hepatotoxicidad por éxtasis no tiene ningun tratamiento especifico, salvo la
recomendacion de no reiniciar el consumo, lo cual no siempre es seguido por
los pacientes como ocurrié en unos de nuestros enfermos. Algunos pacientes
pueden evolucionar mal, y llegar a precisar un trasplante hepatico. Se han
descrito al menos 7 casos mortales.

Esta serie confirma que el consumo de éxtasis comporta unos riesgos graves
para la salud y que intentar aumentar, con este método, el rendimiento de los
fines de semana, no parece aconsejable.



