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B Un poco de historia

La provocacidn del vomito como tratamiento inicial
para evitar la absorcion de un tdxico ingerido por via
oral es, muy probablemente, el método terapéutico
mas antiguo para tratar las intoxicaciones y sus inicios
se pierden en la mas remota antigliedad. La
colocacion de los dedos u otros objetos en la parte
posterior de la faringe genera, en la mayoria de la
poblacién, un reflejo nauseoso que puede ir seguido
del vémito. Y es asi como durante siglos se ha estado
utilizando este método de descontaminacidn
digestiva.

Nicandro de Colofén (siglo Il a.C.) fue un médico
griego que en su obra Alexipharmaka recomendaba,
para el tratamiento de los envenenamientos, la
induccion de la emesis por uno de estos métodos:
ingerir aceite de linaza tibio, hacer cosquillas en la
hipofaringe con una pluma o “vaciar la garganta” con
un pequefio papel retorcido y curvado.
Posteriormente, los romanos se refirieron a la pluma
como la “pluma que vomita” y la usaban para evitar
las molestias gastrointestinales asociadas al comer en
exceso. A veces, el pabellén auricular se sumergia en
una mezcla nauseabunda para aumentar su eficacia.
Maimodnides, en su tratado Los venenos y sus
antidotos, del siglo XIl, sugeria también la
provocacion del vdmito mediante agua caliente.!

Coincidiendo con el descubrimiento de América, los
europeos se dieron cuenta de que, para provocar el
vomito, los indigenas estaban utilizando extractos de
plantas como la Cephaelis acuminata, Cephaelis
lanata, Cephaelis ipecacuanha, Psychotria
ipecacuanha o Carapichea ipecacuanha. Estas
plantas, originarias de Centroamérica, Colombia y
Brasil, tienen, sobre todo en sus raices, elevadas
concentraciones de cefalina y emetina, que son las
responsables de su accidon emética. El conocimiento

por parte de los nativos de estas propiedades
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medicinales estd ya registrado en documentos del
afio 1648.2

El uso de la ipecacuana continué en el tiempo y se
extendié por todo el mundo y llegd a ser tan popular
gue en los afios cincuenta del pasado siglo, el jarabe
de ipecacuana (Jdl) se consideraba superior al lavado
gastrico y era el tratamiento estandar para las
ingestas toxicas. En 1965 la Food and Drug
Administration (FDA) aprobd la venta del producto
sin prescripcion médica y fue aceptado por diversas
asociaciones médicas bajo el concepto de “producto
o método para inducir el vomito en caso de
intoxicacién”.> El Jdl llegd a ser considerado el
descontaminante de eleccién en las intoxicaciones
agudas en las que el paciente estuviera consciente y
colaborador,* especialmente en pediatria.” Durante
las ultimas dos décadas del siglo xx, la utilizacién del
Jdl fue muy general en algunos servicios de urgencias
de nuestro entorno.®®

La simplicidad de este método de descontaminacion
hizo que se propusiera su administracion
prehospitalaria, y por personal no sanitario, como
primera medida de auxilio ante una intoxicacion
aguda, pero nunca se llegé a obtener una evidencia
solida de su efectividad y seguridad en estas
situaciones.® Ademds, durante unos afios y en
algunos paises, el Jdl llegd a estar disponible sin
receta médica, lo que propicié que se abusase de él
en adolescentes con trastornos alimentarios y con el
Unico objetivo de perder peso.1°
Desafortunadamente, el JdI ha sido utilizado también
con el objetivo de provocar intoxicaciones
intencionadas en los nifios (sindrome de Minchausen
por poderes).t113

Pero en el ailo 2004, la American Academy of Clinical
Toxicology (AACT) y la European Association of
Poisons Control Centers and Clinical
Toxicologists (EAPCCT) revisaron la literatura médica
disponible hasta esa fecha y concluyeron que el JdI no
debe administrarse de manera sistematica en el
tratamiento de pacientes intoxicados.'* En estudios
realizados con diversos marcadores, los efectos
beneficiosos del vomito inducido por el Jdl fueron
muy variables y se reducian de forma rapida a medida
que aumentaba el intervalo de tiempo entre la
ingesta del potencial téxico y el uso del JdI. Otra
preocupacién fue que, de hecho, el uso inicial de la

ipecacuana podia ser contraproducente al reducir la
eficacia de otros tratamientos ulteriores, y quizd mas
eficaces, como el carbdn activado.

En estos ultimos 25 anos el Jdl ha ido cayendo en
desuso,® pero conserva todavia algunas indicaciones
recogidas en diversos libros de texto,'®!®
publicaciones,’®? guias clinicas?’ y asociaciones
médicas.?? Ademads, en la Gltima revision sobre el JdI
por parte de las citadas sociedades cientificas
americana y europea, se concluye que “no hay datos
suficientes para apoyar o excluir la administracion del
Jdl poco después de la ingestion de algunos
toxicos”.?® Por todo ello, nos ha parecido de interés
presentar este documento.

B Caracteristicas del jarabe de

ipecacuana y mecanismo de accion

El Jdl no estda comercializado en Espafa y debe
prepararse mediante una férmula magistral a partir
del extracto fluido de ipecacuana, obtenido por
extracciéon alcohdlica de dos plantas: Cephaelis
acuminata y Cephaelis ipecacuana. El citado extracto
contiene entre un 1,9% y un 2,1% de alcaloides
totales de la raiz de la ipecacuana, calculados como
emetina.?* Debido al procedimiento de extraccidn, el
Jdl es de color marrény contiene trazas de etanol. Sus
principios activos son la cefalina y la emetina.?®

De acuerdo con el Formulario Nacional de la Agencia
Espafiola de Medicamentos y Productos Sanitarios
(AEMPS), la formula magistral tipificada del JdI
contiene, por cada 100 mL, 7 mL de extracto fluido
normalizado de ipecacuana, 2,5 mL de acido
clorhidrico al 0,1 Ny 90,5 mL de jarabe simple. El JdI
se envasa en frascos de vidrio o plastico de color
topacio y de volumen no superior a 30 mL. Se debe
conservar a temperatura inferior a 25 2C y tiene que
estar protegido de la luz, con una caducidad de 3
meses a partir de la fecha de elaboracidn, tal como se
describe en el Formulario Nacional.

La ipecacuana, por un lado, irrita el revestimiento
mucoso del estdmago y, por otro, tras la rapida
absorcion de sus principios activos, se estimulan los
guimiorreceptores ubicados en el bulbo raquideo del
sistema nervioso central para inducir el vémito de
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forma casi inmediata, en general en menos de 30
minutos.

® Indicaciones

La principal y casi exclusiva indicacion del Jdl es en las
intoxicaciones producidas por agentes toxicos que no
pueden ser adsorbidos por el carbén activado y que
en la préctica clinica son dos tipos de medicamento:
el carbonato de litio y las sales de hierro. En ambos
casos, su eficacia para prevenir la absorcion del téxico
estd muy relacionada con la precocidad en su
administracion tras la ingesta del téxico.?’

Su administraciéon requiere que el paciente esté
consciente, que no haya vomitado previamente de
forma espontanea y que haya ingerido un producto
en una dosis toxica e, idealmente, con un intervalo de
tiempo inferior a las 2 horas.

® Dosificacion

El JdI se administra siempre por via oral. La dosis de
Jd| para adultos es de 30 mL disueltos en 240 mL de
agua. En el excepcional caso de que esté indicado
administrar Jdl en la infancia, la dosis sera de 5-10 mL
de JdI con 120-180 mL de agua, en ninos de 6 a 12
meses; de 15 mL de JdI con 120-240 ml de agua, en
nifios de 1 a 12 afios; y 15-30 mL de JdI con 240 mL de
agua, en nifios mayores de 12 afios.?

Si no se consigue el vdmito, puede repetirse la misma
dosis a los 20 minutos vy, si con ello tampoco se
produce el vémito —cosa que sucede en un 5% de los
pacientes—, debe procederse al lavado gastrico y/o al
lavado intestinal. Nunca se administrard una tercera
dosis de JdI, por el riesgo de toxicidad.

Una vez producido el vomito, es conveniente no
administrar nada por via oral hasta que hayan
transcurrido al menos 60 minutos y hay que
mantener la observacién médica.

B Contraindicaciones

Las contraindicaciones del JdI se muestran en la tabla
1 29

Tabla 1. Contraindicaciones para la utilizacion del
jarabe de ipecacuana

Pacientes con disminucion del nivel de conciencia
o con trastornos de la deglucion.

Pacientes con diatesis hemorragica o en shock o
con inestabilidad hemodindamica o insuficiencia
respiratoria.

Presencia o sospecha de presentacién inmediata
de trastornos de la conduccion cardiaca, arritmias,
convulsiones o coma.

Ingesta de cdusticos o corrosivos.
Ingesta de hidrocarburos.
Ingesta de toéxicos que ya han provocado vomitos.

Hipersensibilidad conocida a la emetina, a la
cefalina o a alguno de los excipientes del JdlI.

Nifios de edad inferior a 6 meses.

B Técnica para administrar el jarabe de
ipecacuana

Se seguirdn las recomendaciones expuestas en la
tabla 2.3°

Tabla 2. Técnica para la administracion del jarabe
de ipecacuana

El paciente debe estar sentado en una silla o en
posicion de Fowler (en la camilla, pero con el torso
incorporado), protegido con una bata hospitalaria
y con una palangana a mano.

Hay que observar el nimero y contenido de los
vomitos para comprobar si hay restos del producto
toxico ingerido y en qué cantidad.

Hay que vigilar la aparicion de epigastralgia,
vomitos repetidos o broncoaspiracién.

B Efectos secundarios

Tras la administraciéon del JdI algunos pacientes
presentan vémitos tan reiterados que pueden dar
origen a un sindrome de Mallory-Weiss por lo que, en
estos casos, se aconseja el uso de un antiemético de
accion central (ondansetron).
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Muy excepcionalmente se han descrito diarreas,
calambres abdominales, temblores y letargia.

El abuso continuado de este farmaco sin prescripcion
médica por parte del paciente, afectado, por ejemplo,
por una anorexia nerviosa o por el simple deseo de
perder peso, se ha asociado a mialgias y
miocardiopatia.!

® Complicaciones

La complicacidn mas frecuente en su utilizacion es la
broncoaspiracion, cuando el JdlI se ha usado en
pacientes con disminucion del nivel de consciencia.
Por ello, si no puede darse el JdI en condiciones de
seguridad respiratoria, es mejor abstenerse.

B Embarazo y lactancia

La ipecacuana estd clasificada como farmaco de
riesgo A para el feto durante la gestacidn. Es decir, los
estudios realizados en embarazadas no han
demostrado que haya riesgo para el feto durante el
primer trimestre de la gestacidon ni que existan
evidencias de riesgo fetal durante el resto del
embarazo.®

Asi mismo, la administracion de JdI es compatible con
la lactancia.®®

® Conclusiones

La indicacién del JdI, asi como su disponibilidad en un
stock de antidotos, es objeto de controversia desde
hace 25 afios. Sin duda, para la gran mayoria de las
ingestas toxicas no es el descontaminante de eleccién
y por ello ha caido en desuso. El tratamiento
prioritario para la descontaminacién digestiva tras la
ingesta de un producto toxico suele ser |la
administracion de carbdon activado o, en menor
medida, el lavado gastrico o intestinal.

Pero en la practica clinica se presentan situaciones
—fundamentalmente la ingesta de sales de litio o de
hierro a dosis téxicas—, en las que nunca esta indicado
administrar carbén activado y en las que el uso del JdI
puede resultar eficaz. Es cierto que estas

intoxicaciones no son frecuentes, que la ipecacuana
requiere una férmula magistral y que caduca a los
pocos meses de su preparacion, pero, a pesar de todo
ello, puede ser util en situaciones toxicoldgicas muy
concretas.
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B Antecedentes historicos

La apomorfina es un derivado no narcético de la
morfina que actia como un potente agonista
dopaminérgico. Fue sintetizado por primera vez en
1869 por Matthiessen y Wright en el curso de una
investigacion para hallar nuevos derivados de la
morfina. Sus propiedades eméticas fueron
identificadas de inmediato vy, por ello, se utilizé como
una terapia aversiva en diversos trastornos como el
alcoholismo crénico o la drogadiccién.!

En el tratamiento de la enfermedad de Parkinson fue
introducida por Well en 1884, estando indicada en las
fluctuaciones motoras incapacitantes (fenémeno on-
off) por su efecto dopaminérgico, siendo la
apomorfina el mds antiguo de los medicamentos
usados en el Parkinson.? También se ha utilizado para
la disfuncidn eréctil.® En el campo de la farmacologia
humana, la apomorfina se ha utilizado como un
modelo de induccién del vodmito para estudiar las
propiedades antieméticas de la metoclopramida.?

Y en relacidn con las intoxicaciones, la apomorfina ha
venido utilizdndose como emético para practicar el
vaciado gastrico desde finales del siglo XIX,> tanto en
el campo médico®’ como en el de la veterinaria,®° por
su eficacia emética y la rapidez de su accién,®
habiendo llegado a adquirir la consideracién de
antidoto.!! Pero, a partir de los afios setenta del
pasado siglo, empezé a caer en desuso, al valorar el
perfil de beneficio/riesgo de este método de vaciado
gastrico en el tratamiento de las intoxicaciones

agudas.?

® Caracteristicas de la apomorfina,
mecanismo de accion y formas de
presentacion

La apomorfina es un potente agonista dopaminérgico
no selectivo, sin accién analgésica. Tiene gran
afinidad por los receptores D,, D3, D4 y Ds y por los
receptores adrenérgicos auD, a;B y a,C, y esta seria la
base para su utilizacidn en el Parkinson.

También estimula la zona quimiorreceptora del area
postrema (zona gatillo), lo que la dota de una intensa
actividad como emético en pocos minutos.’* De
hecho, la apomorfina es el mds potente de los
eméticos de accién central, por delante de la
ipecacuana.’

La biodisponibilidad de la apomorfina por via oral es
muy baja, debido a un extenso efecto de primer paso,
por lo que se debe administrar por via sublingual o
parenteral.’

Se presenta en forma de vial con una solucién
inyectable que contiene 5 mg/mL de clorhidrato de
apomorfina.’® También estd disponible en envases
tipo pluma de 3 mL con 10 mg/mL de hidrocloruro de
apomorfina y jeringas de 10 mL con 5 mg/mL de
hidrocloruro de apomorfina.” Entre los excipientes
de ambas presentaciones se encuentra el
metabisulfito de sodio (1 mg/mL).:®

® Indicaciones y dosificacion de Ila
apomorfina como emético

La apomorfina es un medicamento aprobado por la
Agencia Espanola de Medicamentos y Productos
Sanitarios (AEMPS) para el tratamiento de las
fluctuaciones motoras incapacitantes (fenémeno on-
off) de pacientes con enfermedad de Parkinson vy
resistentes al tratamiento con levodopa u otros
agonistas dopaminérgicos.

Su indicacién como emético para el tratamiento de
las intoxicaciones agudas estd fuera de ficha técnica.
A pesar de ello, la apomorfina es una opcidon que
durante muchos afos ha sido contemplada en libros

1920 v en diversas publicaciones,?>?? tanto

de texto
para uso humano como en animales domésticos

intoxicados. Estaria indicado, de forma muy
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excepcional, en intoxicaciones agudas graves y de
riesgo vital de pacientes que han ingerido
recientemente un producto tdxico a dosis
potencialmente mortales, que no colaboran en la
realizacion de un lavado gastrico o intestinal ni en la
administracién por via oral del jarabe de ipecacuana,
en los que tampoco estda indicado administrar el
carbdn activado y en los que no existe otra alternativa
terapéutica como, por ejemplo, un antidoto.? En la
practica clinica, estas posibles indicaciones son muy
extraordinarias y se reducen a algunos casos de
intoxicacidon en pacientes adultos por carbonato de
litio, sales de hierro o agentes no medicamentosos.

Se administra por via subcutanea y en la dosis de 0,1
mg/kg, induciendo el vémito en muy poco tiempo
(unos 5 minutos).?* Esta dosis no se puede repetir.

® Contraindicaciones

La apomorfina comparte practicamente las mismas
contraindicaciones de cualquier emético, como el
jarabe de ipecacuana (tabla 1).

Tabla 1. Contraindicaciones para la utilizacion de
la apomorfina

Pacientes con disminucion del nivel de conciencia
o con trastornos de la deglucién.

Pacientes con diatesis hemorrdgica o en shock o
con inestabilidad hemodinamica o insuficiencia
respiratoria.

Presencia o sospecha de presentacidon inmediata
de trastornos de la conduccioén cardiaca, arritmias,
convulsiones o coma.

Ingesta de cdusticos o corrosivos.
Ingesta de hidrocarburos.

Ingesta de tdxicos que ya hayan provocado
vomitos.

Hipersensibilidad conocida a la apomorfina o a
alguno de los excipientes, fundamentalmente el
metabisulfito de sodio.

Nifios y adolescentes menores de 18 afios.

B Precauciones

La apomorfina es un farmaco que puede prolongar el
intervalo QT, por lo que antes de administrarla es
necesario realizar un electrocardiograma y mantener
una monitorizaciéon electrocardiografica continua
cuando se trate con este farmaco a pacientes con
riesgo de torsade de pointes.

m Efectos secundarios y complicaciones

Se ha descrito el sindrome de Mallory-Weiss a
consecuencia de los vémitos reiterados. También se
ha observado hipotensidon arterial, bradicardia,
disminucion del nivel de conciencia y depresion
respiratoria.?>* Estos efectos no revierten con la
administracion del antidoto naloxona.?’

® Embarazo y lactancia

Aunque no hay datos sobre el uso de la apomorfina o
gue estos son limitados respecto a su uso en mujeres
gestantes,?® no se recomienda su utilizacion durante
el embarazo.

Se desconoce si la apomorfina se excreta a través de
la leche materna y si ello puede comportar un riesgo
para el lactante.”® Pero, dado que su semivida de
eliminacion es corta (30-60 minutos), si se decide su
administracion, es

aconsejable suspender

transitoriamente la lactancia.

B Conclusiones

La apomorfina es un farmaco que se ha indicado en el
tratamiento de algunos pacientes con enfermedad de
Parkinson.

Su utilizacién en pacientes intoxicados esta fuera de
ficha técnica, pero podria ser una opcién muy
excepcional para la descontaminacién digestiva de
pacientes adultos que han ingerido recientemente un
agente téxico a dosis potencialmente mortales, en los
gue no se puede realizar un lavado gastrico o
intestinal, ni administrar carbdn activado ni jarabe de
ipecacuana y para los que no se dispone de otra
alternativa terapéutica (antidoto).
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Todas estas singularidades hacen que el Grupo de
Antidotos de la Sociedad Catalana de Farmacia Clinica
no haya contemplado la inclusién de este farmaco en
la Guia de antidotos que se ha editado muy
recientemente en colaboracién con el Departamento
de Salud de la Generalitat de Catalunya,® ni tampoco
gue la apomorfina forme parte de los medicamentos
de la Red de antidotos.**
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