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ABREVIATURAS MAS FRECUENTES

e 6-MAM: 6 monoacetilmorfina

e BCG: benzoilecgonina

¢ CI: Consentimiento Informado

e EDDP: 2 etilen-1,5-dimetil-3-3 difenil pirrolidina

e GABA: Acido gamma amino butirico

e GHB: gamma-hidroxibutirato o éxtasis liquido

e GSC: Escala de Glasgow de nivel de conciencia

e IMAO: Inhibidor de la monoaminooxidasa

¢ [ISRS: Inhibidor selectivo de la recaptacion de serotonina

e MDMA: 3-4-metilendoximetanfetamina o éxtasis

e PCP: Fenciclidina

e SIDA: Sindrome de inmunodeficiencia adquirida

e SEMES: Sociedad Espaiola de Medicina de Urgencias y Emergencias
e SAMUR: Servicio de Urgencias Médicas del Ayuntamiento de Madrid
e SNC: Sistema Nervioso Central

e SUMMA-112: Servicio de Urgencias Médicas de Madrid

e SUH: Servicio de Urgencia Hospitalario

e THC: Tetrahidrocannabinol



INTRODUCCION

1. LA MEDICINA DE URGENCIAS Y EMERGENCIAS

La Sanidad Espafola ha sufrido en los ultimos 30 afios una profunda
transformacion y desarrollo. Se ha pasado de un sistema con cobertura parcial,
desarrollos insuficientes y una medicina basada en el médico y su autoridad
personal, a un sistema de cobertura practicamente total, con control y
financiacion publica, legislada y al avance de una medicina basada en

evidencias cientificas.

Los Servicios de Urgencia Hospitalaria, y podriamos decir que todo el
dispositivo de atencion urgente, no han sido ajenos a estas circunstancias. Se
ha producido en este periodo una notable expansion de los mismos, a raiz de
varias iniciativas politico-legislativas como la Ley General de Sanidad', el
Informe del Defensor del Pueblo sobre los Servicios de Urgencia Hospitalarios?
y la creacion de la Categoria Profesional de los Médicos de Urgencia
Hospitalarios®, que no son sino la respuesta social a un mayor protagonismo de
la asistencia urgente, y de una nueva forma de entender la misma, que suele

ser la demanda en los Servicios de Urgencia Hospitalarios (SUH).

A la par el desarrollo de la Sociedad Cientifica propia, la Sociedad
Espafola de Medicina de Urgencias y Emergencias (SEMES), ha ido
generando un nuevo concepto de la asistencia urgente?, la creacién de un
cuerpo doctrinal propio y el intento de crear incluso una especialidad médica
propia°. Igualmente se han implantado programas de calidad y de rentabilidad
diagnéstica®, utilizando modelos previos, principalmente del mundo anglosajon,
donde el desarrollo de la medicina de urgencias habia sido anterior’®. Es decir,
existe una necesidad cada vez mayor de realizar una medicina en los SUH de
mejor calidad, mas refrendada y validada por la evidencia y a la postre mejor

coste-efectiva.

En este sentido la necesidad de utilizar protocolos en los SUH ha sido
una constante en los ultimos afios. Se han desarrollado protocolos y vias

clinicas diagndsticas. En patologia prevalente, como puede ser el sindrome



coronario agudo, son constantes los protocolos, guias clinicas y estudios que

mejoran la rentabilidad diagndstica como terapéutica®°.

Las intoxicaciones son una parte importante de la patologia atendida en
los SUH. Desde los afios 60 comienzan a desarrollarse estudios sobre
toxicologia clinica cuyo escenario son los SUH'""2. A |a par que se desarrolla la
toxicologia clinica en el ambito de la urgencia y emergencia hospitalaria,
comienza a comprobarse la existencia de un subgrupo de téxicos con entidad
propia, caracteristicas clinicas determinadas y tratamiento especifico, que son
las drogas de abuso, concurriendo en esta disciplina la Medicina de Urgencias,

Psiquiatria y Medicina Interna'>'

. Este subtipo de toxicos eran conocidas
desde el punto de vista médico notablemente antes' Sin embargo, es en la
década de los afios 80, cuando se incorporan como elementos de cuerpo
doctrinal a la disciplina de la Medicina de Urgencias que se realiza en los
SUH™®'1819 ¢ incluso se empiezan a desarrollar aspectos no solo médicos

20,21

dentro del propio SUH sino de enfermeria y sociales® en relacion con el

consumo y abuso de drogas.

En este sentido los SUH espanoles no han sido una excepciéon y han ido
habilitando protocolos y guias clinicas que han permitido poder disponer de un
manejo mas eficiente del paciente intoxicado por drogas de abuso tanto a nivel

diagnéstico?® como terapéutico®.

2.  ATENCION MEDICA DEL INTOXICADO AGUDO EN UN SUH.

La mejor atencion del intoxicado en el SUH, pasa en nuestro medio, por
una importante mejora de las condiciones de asistencia al paciente que
proporciona la asistencia extrahospitalaria. En nuestro medio, la presencia de
unidades de atencion previa al ingreso del Hospital, como pueda ser SAMUR o
SUMMA-112, han mejorado claramente el pronéstico y la morbimortalidad de la
atencion del paciente con intoxicacion aguda, sobre todo, en cuanto a la
precocidad en la instauracion del tratamiento, en ocasiones en minutos desde

la llamada del paciente.



El acceso del paciente al Servicio de Urgencias, pasa por un triaje o
puesto de clasificacién implementado en la mayoria de los SUH. En este punto,
la intoxicacion aguda debe conllevar siempre prioridades altas pues la
observacion y monitorizacion continua debe ser la norma, lo cual es

incompatible con una demora asistencial en cuanto al tiempo de atencion?.

Las intoxicaciones mas frecuentes que habitualmente se objetivan en un
SUH, en nuestro medio son las constituidas por etanol, benzodiacepinas y
mondxido de carbono, en este orden®. Esta distribucion es comparable al
mapa de intoxicaciones que se produce en Espafa. E igualmente presenta las
mismas diferencias con el resto del mundo, como puede ser una baja
incidencia de la intoxicacién por paracetamol®’.

El perfil del intoxicado, suele corresponder a una mujer en torno a los 30
afos, con antecedentes psiquiatricos y con intoxicacion volitiva con fines
autoliticos. Supone el 1-2 % de toda la patologia atendida en el SUH?*%’.

La alta incidencia de bajo nivel de conciencia, de sintomatologia
psiquiatrica, y la necesidad de tener que emplear técnicas de
descontaminacion, monitorizacidon y observacion exhaustiva hacen necesaria la
derivacién del paciente al area del SUH donde se puedan adecuar estas
necesidades; la mayoria de las veces al box de agudos, observacion, etc. Rara

vez el intoxicado se suele atender en consulta ambulante.

La valoracién del paciente intoxicado sigue una serie de fases que,
aunque en ocasiones se solapan, se suelen clasificar en:

1. Atencion emergente: Actuacibn encaminada a mantener las
funciones vitales del paciente intoxicado. En ocasiones la llegada al
SUH puede ser en situacion de parada -cardiorrespiratoria, o
extremado bajo nivel de conciencia con niveles en la Escala de
Glasgow inferiores a 7, o con arritmias malignas que requieren
reanimacion cardiopulmonar avanzada o cuando menos soporte
ventilatorio o hemodinamico exterior.

2. Valoracion inicial: Anamnesis, inspeccidon inicial. Valoracién del

entorno. Consulta al paciente o acompanantes sobre el presunto



téxico, cantidad, tiempo de latencia, antecedentes psiquiatricos. Una
correcta anamnesis facilita el diagnostico toxicologico y positiva
primera aproximacién terapéutica en un porcentaje elevado de casos.
Clinicamente el intoxicado se va a comportar de forma genérica bajo
cuatro grandes sindromes:
a. Bajo nivel de conciencia
b. Cuadro convulsivo
c. Alteraciones de la conducta
d. Manifestaciones especificas de los distintos 6rganos vy
aparatos: neurolégico, cardiologico, digestivo, etc.
De forma que la anamnesis, exploracidon fisica y pruebas
complementarias que se desarrollen en el SUH, deben ir encaminadas al
manejo de estos sindromes.
No es infrecuente el uso de antidotos como medida de diagndstico ex
juvantibus, siendo los dos mas empleados la naloxona y el flumacenilo
para la comprobacidon de intoxicacidn por opiaceos y benzodiacepinas

respectivamente.

3. Terapéutica genérica: En esta fase se deben realizar dos maniobras
terapéuticas

a. Descontaminacion. La via mas frecuente de administracion del
téxico es la digestiva, y en este sentido la realizacion de
lavado con sonda orogastrica, administracion de carbdn
activado, eméticos como el jarabe de ipecacuana, purgantes o
la realizacion de lavado intestinal continuo son técnicas a
plantear en funcién del toxico. Otras vias de ingreso del toxico
en el organismo puede ser la cutanea u oftalmoldgica, que se
manejan con lavado abundante, y la respiratoria.

b. Incremento de la excrecion del téxico. Mediante depuracion
renal, forzando diuresis o extrarrenal, por medio de técnicas
como hemodialisis, dialisis peritoneal, hemofiltracion.

4. Terapéutica especifica mediante la utilizacion de antidoto adecuado

en cada caso.



5. Observacién, seguimiento y correccion: La mayoria de los

intoxicados requieren un periodo de observacion en el SUH, con la
finalidad de comprobar la eliminacion completa del toxico o al menos,
que éste no pueda ejercer compromiso vital. El intoxicado es un claro
candidato a las Salas de Observacion del SUH, en la cual se puede
vigilar y monitorizar cuidadosamente la evolucion del paciente y
efectuar las correcciones que sean necesarias a nivel terapéutico.

Apoyo social, psiquiatrico y rehabilitador. Necesario para las
intoxicaciones con fines autoliticos. Es totalmente imprescindible, la
valoracion por psiquiatra con caracter preferente, y en todo caso
siempre antes de que el paciente haya sido dado de alta, sobre todo
con la finalidad de valorar el riesgo real de autolisis que pueda
presentar el paciente. El concurso de trabajador social puede ser un
instrumento sumamente valido al finalizar la atencion del paciente

que ha realizado una intoxicaciéon voluntaria.

ACTUACION ANTE INTOXICADO AGUDO.
HOSPITAL CLINICO SAN CARLOS

CONCURSO Y ADYUVANCIA DE
SERVICIOS DE SOPORTE: CARDIO,
NEURO, PSIQUIATRIA, NEFROLOGIA Y
ucl

DETERMINACION DE TOXICOS:

SERVICIO DE FARMACOLOGIA \

PACIENTE — URGENCIAS — —— TTO INTEGRAL
INTOXICADO  MEDICINA INTERNA TTO DE SOPORTE

TRABAJADORA SOCIAL

OBSERVACION

Figura 1: ALGORITMO DE ACTUACION ANTE INTOXICADO AGUDO




3. EPIDEMIOLOGIA DEL CONSUMO DE DROGAS DE ABUSO EN
ESPANA. BREVE RECORRIDO HISTORICO.

El consumo de drogas de abuso y toda la patologia asociada a la
adiccion a las mismas, es un fendmeno universal que tiene sus origenes en las
épocas mas remotas de la humanidad; pero que, sin embargo, ha sido un
fendbmeno dinamico, con patrones variables tanto cualitativamente, como en el
tiempo y con notorias variaciones dependiendo de aspectos geogréficos,
culturales y socioeconémicos’®. El hombre ha tomado farmacos psicoactivos
en los ultimos siglos, incluso milenios. En los comienzos, con rudimentarias
extracciones de las plantas. Posteriormente, sobre todo a partir del siglo XX,
mediante elaboracion quimica artificial, cada vez mas elaborada. La aparicion
de agujas hipodérmicas en el siglo XIX, facilité la administracion intravenosa,
con mayores efectos psicotropicos y, por tanto, con mayor potencial de

adiccion.

El aislacionismo espafiol durante la mayoria del siglo XX, le llevo a
quedar al margen de las acciones institucionales que se realizaron en otros
paises, principalmente en Estados Unidos con la ley seca y leyes restrictivas
hacia el consumo de opio y cocaina, existiendo en Espafia una legislacioén poco
definida aunque penalizadora con el consumo de sustancias psicotropicas,
exceptuando el alcohol. Fue la llamada por historiadores “Paz farmacratica”,
que se resumia en el lema “Espafa sin drogas”. De hecho hasta el afio 1973
no se introducen en el Cédigo Penal, articulos que castigan el consumo de
drogas para adaptarse a la Convencion Internacional de Viena de 1961 sobre
este tipo de sustancias. De esta forma, dicha legislacion tardia permitio la venta
sin mucha dificultad durante los afios 60 y 70 de anfetaminas en las farmacias.
En los afios 70 los consumidores de opiaceos eran escasos en Espania,
aunque no asi los consumidores de cannabis, acido lisérgico y anfetaminas. Es
en estos anos, cuando el fendmeno social de la inmigracion hacia los grandes
nucleos urbanos, y la marginacion y exclusion social que este movimiento
conllevod, generd la gran epidemia espafiola del consumo de heroina, que se

desarrollé durante los afios 80 asociada a la morbilidad que ocasiond; a saber,



adulteracién de la misma, sobredosis y enfermedades infecciosas asociadas al
compartir jeringuillas. En esta primera fase el consumo de heroina era
practicamente en su totalidad por via endovenosa. Posteriormente se
cambiaron los habitos y se comenzé a consumir mas fumada y sobre todo

asociada a farmacos, principalmente benzodiacepinas.

Durante los afos 80 y principalmente motivado por este gran problema
de salud que supuso el consumo de heroina por via endovenosa, el legislador
espanol desarrollé una serie de iniciativas como la Reforma del Cédigo Penal
de 1983 o la creacion de Plan Nacional contra la Droga en 1985.

Durante los afios 90 se producen dos hechos que marcan la tendencia
en el consumo de drogas espafiol. Por una parte, el SIDA con su elevada
mortalidad en la era preterapéutica intensiva, y el despegue de la cocaina que
fue avanzando en proporcion de consumo hasta llegar a ser la droga mas
consumida en la actualidad, superando claramente el consumo de opiaceos.

Paralelamente, otro de los fendmenos mas importantes que se
desarroll6 en los afos 90 y que se mantiene en la actualidadfue la aparicion y
proliferacion de drogas asociadas al uso recreativo como derivados
metanfetaminicos de todo tipo y el uso de potentes anestésicos como el GHB

(éxtasis liquido), la ketamina y la fenilciclina.

4. TOXICIDAD CLINICA DE LAS DROGAS DE ABUSO.

4.1. COCAINA

De origen americano precolombino, era conocida desde hace 7000
afos. Los nativos la utilizaban mascando la hoja de la planta (Erythroxylon
cola) para obtener un mayor rendimiento fisico y disminuir el cansancio.
Durante el s. XIX se generalizd su consumo médico, como anestésico local y
como euforizante en distimias apareciendo las primeras referencias de
toxicidad y morbimortalidad®®. Se describen los primeros casos de drogadiccion
en la primera mitad del s. XX y se decide controlar el cultivo de la misma.
Durante todo lo que queda del s. XX el consumo se fue generalizando y

aunque fue parcialmente eclipsada por el consumo de heroina, desde los afos
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80 se ha incrementado hasta ser la primera droga de abuso por consumo en la
actualidad. En este sentido podemos afirmar datos objetivos en nuestro medio
como los emitidos por el Plan Nacional sobre Drogas en 2004, que sentencia
que el 23 % de los jévenes de 18 afios han consumido en alguna ocasion
cocaina, siendo la droga de abuso mas consumida®®, o el Informe de la Fiscalia
Antidroga de 2005 que refiere el consumo de cocaina en el 2.6 % de la

poblacion®

La cocaina se suele consumir en su forma soluble (clorhidrato de
cocaina) de forma inhalada. Otras formas de consumo son la “base libre”, no
hidrosoluble (alcaloide natural) y la forma purificada por precipitaciéon de los
cristales de la base libre que se suele utilizar fumada e incluso por via oral*"*2.
La cocaina se comporta como una amina simpaticomimética, aumentando la
disponibilidad del transmisor de la sinapsis, acumulando noradrenalina en el
espacio sinaptico. Este incremento de noradrenalina es el responsable de la
mayoria de los efectos farmacologicos y téxicos. Adicionalmente existe
modulaciéon de la dopamina, inhibicion de la recaptacién de la serotonina y
bloqueo de la conduccidn nerviosa que es la base del efecto anestésico

potenciada por el efecto vasoconstrictor’>3*,

A nivel clinico, el efecto simpaticomimético es el que marca todas las
acciones de la cocaina. Tiene un potente efecto vasoconstrictor que origina
incremento de la presion arterial y de la frecuencia e inotropismo cardiaco.
Igualmente genera midriasis, diaforesis, temblor e incremento de la
temperatura corporal.

En el sistema nervioso central causa un estimulo, sensacién ficticia de
lucidez y de bienestar asociada a “flash”, que va seguida de astenia, fluidez

mental baja y malestar general una vez que pasa el efecto.

La toxicidad clinica de la cocaina depende de multiples factores. Los
mas frecuentemente implicados son: habito de consumo, dosis, via de
consumo y edad. Simplificando pudiéramos afirmar que el efecto toxico
primordial de la cocaina se basa en la capacidad vasoespatica y adrenérgica,

principalmente a dos niveles: sistema nervioso central y cardiaco.
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Los efectos toxicos de la cocaina a nivel cardiaco son: sindrome
coronario agudo por disbalance entre la oferta y demanda de oxigeno al
miocardio, ya que existen unas necesidades aumentadas por el incremento del
crono e inotropismo y un aporte disminuido por la vasoconstriccion coronaria y

disminucion del llenado diastolico®>*

De hecho uno de los grandes
marcadores en la toxicidad aguda de la cocaina es el dolor toracico que llega a
estar presente hasta en el 32 % de los pacientes que consultan en un SUH®"28,
Asimismo, parece evidente que el consumo de cocaina de forma crénica
origina facilitacion del proceso aterotrombotico y trombogénico, lo que asociado
al vasoespasmo coronario que facilita su consumo agudo la convierte en un

factor de riesgo coronario muy importante>®.

En este punto no podemos dejar de referir la importante toxicidad directa
miocardica del cocaetileno, metabolito constituido a nivel hepatico por el
consumo de alcohol y cocaina, que facilita el potencial arritmogénico cardiaco
por bloqueo de los canales del potasio, prolongando la repolarizacion cardiaca
concomitante. La morbimortalidad de los pacientes que unen ambas drogas de

abuso es importante y, en cualquier caso, superior al consumo aislado®.

A nivel neuroldgico, se produce toxicidad por vasoespasmo e incremento
de la presion arterial lo que puede dar lugar a accidentes hemorragicos
intraparenquimatosos o subaracnoideos e igualmente su intervencion en el
proceso aterotrombotico y la hipoperfusion local que puede causar, se puede
llegar a producir accidente isquémico. Es igualmente cierto el dafio celular

4041 No son infrecuentes

directo de la cocaina sobre el parénquima encefalico
las convulsiones secundarias y asociadas a estados de hipertermia, cuadros
clinicos compatibles con delirium, y en frecuentes ocasiones sindrome

neuroléptico maligno*?.

En el plano psiquiatrico el consumo de cocaina va asociado a la
posibilidad de desarrollar cuadros psicéticos, ideaciones paranoides, trastornos

afectivos mayores y potenciacién del trastorno de la personalidad®.
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Se debe afadir que la cocaina tiene ademas efectos sistémicos
importantes en la mayoria de los o6rganos. Es relativamente frecuente el
desarrollo de complicaciones respiratorias como necrosis y perforacion del
tabique nasal en inhaladores del toxico; inflamacién difusa de la via respiratoria
con hiperreactividad bronquial y en ocasiones desarrollo de distrés respiratorio
del adulto**. Igualmente esta descrita la posibilidad de desarrollo de hepatitis
aguda® y nefrotoxicidad directa con potenciacion de rabdomiolisis, fenémemo
tipico de la intoxicacion aguda por cocaina y que se desarrolla por doble
mecanismo: lesién muscular directa y alteraciéon glomérulo-mesangial®.

La cocaina es un toxico potentemente adictivo y ello lo debe a la
actuacion sobre los receptores dopaminérgicos causando una deplecién de
dopamina asi como hipersensibilidad de los receptores postsinapticos que
hace, junto con una inhibicién selectiva de la recaptacion de la serotonina
(similar a determinados antidepresivos) y al incremento de la misma en el
espacio sinaptico, la asociacidn con un deseo intenso de consumo de la droga

una vez han pasado sus efectos®’.

Una situacion frecuente en un SUH es la consulta por pacientes,
generalmente a requerimiento policial o judicial, portadores de bolsas de
cocaina en intestino grueso, con fin de trafico. Son los denominados “body-
packers”, los cuales requieres una atencidn especial por las dos
complicaciones que mas frecuentemente desarrollan, la temida rotura y
absorcion masiva de cocaina y la obstruccion intestinal*®.

Desde el punto de vista terapéutico el tratamiento del intoxicado de
forma aguda por cocaina se basa en el soporte vital y hemodinamico del
paciente, atendiendo a demanda aquellas complicaciones que puedan surgir en
la atencion al mismo. No existe antidoto eficaz. En cuanto al consumo cronico,
como en la mayoria de las drogas de abuso, existen programas de
deshabituacién de largo tiempo, dado el potencial adictivo de la droga. Se han

experimentado vacunas con diferentes resultados*®.
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4.2. CANNABIS

El cannabis es conocido por el hombre desde 3000 o 4000 anos A.C.,
estando sus primeras referencias en Chinas. Utilizado como agente
tranqulizante por multiples culturas, fue introducido en Europa en el s. XIX. Al
igual que muchas drogas de abuso, se comienza a declarar ilegal en la primera
mitad del siglo 20, pese a lo cual se generaliza su utilizacion durante los afos
60 como icono del movimiento contracultural. Actualmente es una droga de alto
consumo, legalizada parcialmente en algunos paises’”. En Espafia es la

segunda droga en consumo después de la cocaina®®.

El cannabis se extrae de la Cannabis sativa, y se utiliza a partir de sus
hojas y tallos en forma de hierba deshidratada, en lo que se conoce como
marihuana; o bien en forma de resina concentrada en el denominado hachis,
de alta concentracién de principio activo, que es el tetrahidrocannabinol (THC).
No obstante existen multiples principios activos en la Cannabis sativa
Igualmente existe forma de preparacion en aceite mediante tratamiento de la

resina de alto contenido (hasta el 80 %) en THC.

El consumo se produce en la mayoria de las ocasiones fumado,
mezclado o no con tabaco. No obstante hay descritas intoxicaciones colectivas

debidas a la preparacion de pasteles o tartas con marihuana®.

Los efectos en el consumo del cannabis varian dependiendo del entorno
del individuo, aunque los mas caracteristicos son los neuropsicolégicos con
euforia, mayor capacidad de comunicacion social, bienestar y
despersonalizacion. También suele acompafarse de alteraciones de la
concentracion, de la memoria y del denominado sindrome amotivacional que se
caracteriza por una disfuncion generalizada de las aptitudes cognitivas,

intelectivas y psicosociales®’, sobre todo en el consumo a largo plazo.
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Otros efectos del cannabis en el organismo pasan por broncodilatacion,
alteraciones endocrinas como liberacion de hormonas de reaccion al estrés y
descenso de hormonas sexuales, hipotension y alteraciones de la temperatura

corporal®®®3,

El cuadro de intoxicacion agudo no es muy frecuente y se basa
principalmente en alteraciones psiquiatricas, que pueden ser brote psicotico,

delirium, o trastorno de la ansiedad®*®°.

Terapéuticamente la intoxicacion aguda, se trata con medidas de
soporte, principalmente con sedacion para contener la agitacion psicomotriz

que pueda presentar el individuo. No existe antidoto especifico®.

A largo plazo para el consumidor con criterios adictivos suelen ser
necesarias terapias de desintoxicacion y deshabituacion, aunque el potencial
adictivo del cannabis es relativamente bajo y tiene un componente mas

psicolégico que orgénicoSG.
4.3. ANFETAMINAS Y DERIVADOS

A diferencia del resto de las drogas de abuso las anfetaminas y sus
derivados quimicos son drogas de abuso de reciente aparicion ya que su
sintesis se realiza a finales del siglo XIX y es durante el siglo XX cuando se
comienza a ilegalizar en determinados paises a la par que se utiliza como

“reconstituyente” y anorexigeno en numerosos preparados farmacéuticos'®.

Las anfetaminas constituyen una gran familia de compuestos quimicos
que forman la base de las denominadas drogas de disefio. Existen descritos
mas de 50 compuestos quimicos distintos derivados de anfetaminas con
efectos similares. De éllas la mas popular y consumida es la 3-4-
metilendoximetanfetamina o MDMA o éxtasis, de implantacion en ambientes de
fiestas y discotecas desde los afios 80 hasta la actualidad y constituyendo la
tercera droga por consumo en poblacion entre los 15 y 30 afios actualmente en

Espafia®®®’. En determinadas zonas como Ibiza el elevadisimo consumo de
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derivados anfetaminicos y MDMA ha determinado una alta elevada tasa de

intoxicaciones agudas en sus SUH%°.

Los efectos principales de las anfetaminas y derivados, suelen ser un
estimulo psiquico rapido con bienestar y autoconfianza, asi como disminucién
de la sensacion de fatiga psiquica y capacidad de alto rendimiento intelectual.
En el caso del MDMA se produce ademas un estado de alteracion de la
conciencia con cierto autocontrol y sin grandes alucinaciones lo que explica su

popularidad como droga utilizada en aspectos recreativos®®®’

Su toxicidad depende de la activacion adrenérgica que origina
hipertension, taquicardia, vasoconstriccidn generalizada e incremento de la
tasa de rendimiento metabdlico con hipertermia y posible rabdomiolisis®'. En
este sentido, la toxicidad de la familia de las anfetaminas es similar a la

cocaina®¥®3,

Adicionalmente existen casos descritos con hepatoxocidad severa que
puede llevar a una hepatitis fulminante con muerte del individuo. Su mecanismo

patogénico no parece bien aclarado®.

No es infrecuente observar en pacientes intoxicados por metanfetaminas
y MDMA, la presencia de hiponatremia que obedece a dos mecanismos, por
una parte a un hiperaldosteronismo que origina la propia anfetamina y en
segundo lugar a ingestas abundantes de agua que se toman en los ambientes
recreativos para compensar la hipertermia, el ejercicio fisico forzado y por la
creencia que el agua no altera los efectos de la droga en cuestién. La
hiponatremia puede facilitar como, convulsiones y focalidad neuroldgica que

dificulten el diagndstico clinico®°°,

A nivel psiquiatrico las entidades mas frecuentemente asociadas a la
toxicidad aguda del consumo de anfetaminas es el brote psicoético, crisis de
panico, alteraciones afectivas y del suefio. A largo plazo parece interferir de

una forma clara el consumo cronico de anfetaminas sobre la memoria®'7:68,
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Desde el punto de vista de la adiccion las anfetaminas tienen un
potencial moderado. Desarrollan taquifilaxia rapidamente. Sin embargo el
MDMA, que en consumo de dosis no elevadas, puede contribuir a su consumo

repetido®®.

Para el tratamiento de la intoxicacién aguda por anfetaminas no existe
antidoto especifico. El tratamiento es de soporte atendiendo a las posibles
complicaciones que puedan aparecer. Para el tratamiento de las alteraciones
psiquiatricas agudas, como pueda ser el brote psicotico o la agitacion

psicomotriz las benzodiacepinas son el farmaco de eleccion.

4.4. OPIACEOS

Las propiedades y efectos sobre el hombre de la Papaver somniferum,
tipo de amapola ampliamente cultivada en Oriente y en algunos territorios
americanos, son conocidos desde muy antiguo. De importancia estratégica y
comercial origind las denominadas guerras del opio durante el s. XIX.
Constituyen una familia de compuestos, bien derivados directos (morfina) o
sintetizados quimicamente (heroina).

Actuan a nivel central sobre los mismos receptores que los péptidos
ligandos enddgenos: endorfinas, dinorfinas y encefalinas. Estos receptores se

designan como: mu, kappa, y delta.

TIPO DE RECEPTOR EFECTOS CLINICOS LOCALIZACION
Miosis, analgesia, euforia y Sistema limbico
MU depresion respiratoria. Inhibicién Musculatura lisa
motilidad gastrointestinal gastrointestinal

Mediador adiccion.

Disforia y analgesia supraespinal SNC y sistema periférico
KAPPA y g p p y y p
espinal. Sedacién

DELTA Euforia y analgesia global SNC y sistema periférico.

Tabla 1: RECEPTORES OPIOIDES.

17



La actividad, agonista, antagonista o agonista-antagonista (selectiva),

clasifica a los opiaceos, y produce los distintos efectos clinicos, asi como su
70,71

reversion En la tabla 2 podemos ver una clasificacion en funcidn de este
criterio.

TIPO DE ACCION OPIACEO

AGONISTAS TOTALES Morfina, codeina, heroina, metadona,

fentanilo, dextropropoxifeno

AGONISTAS PARCIALES Buprenorfina

AGONISTAS-ANTAGONISTAS Pentazocina

ANTAGONISTAS Naloxona y naltrexona

Tabla 2: CLASIFICACION DE LOS OPIACEOS

En Espafa la intoxicacion aguda y cronica, por opiaceos, y mas
concretamente por heroina con elevada dependencia, ha seguido una curva
caracteristica de forma que en los afios 80 era la droga de abuso mas
consumida'®. Posteriormente fue descendiendo su consumo y fue superado
ampliamente por la cocaina. Independientemente, de las consecuencias
médicas del consumo crénico, se conocié una elevada morbimortalidad en
gente joven adicta por via parenteral en la época de alto consumo,
principalmente por sobredosis, y mas frecuentemente por adulteracion de la

mezcla inyectada, en ocasiones de elevada toxicidad.

La intoxicacion, mas frecuentemente observada es por heroina, siendo
los demas opiaceos menos comunes. No obstante, hay descritos casos de
intoxicacién por buprenorfina, fentanilo y por el resto de los opiaceos. La
aparicion de programas de metadona con la finalidad de desintoxicacion ha
favorecido la aparicion de fendmenos toxicos y de dependencia secundaria a

este opiaceo’*"?.

La forma de administracion actual de la heroina, como principal opiaceo
en cuanto a conducta de abuso, suele ser fumada, rebajada o no con tabaco; o

inhalada. Es cada vez menos frecuente la utilizacion de la via endovenosa’™.
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Los efectos de los opiaceos, que producen sobre los distintos érganos y
sistemas son en resumen: depresion respiratoria y disminucion del reflejo
tusigeno, miosis, emesis, alteracion de varios ejes neuroendocrinos,
vasodilatacion y bradicardizacion, disminucion de la motilidad gastrointestinal,

relajacion de la fibra muscular uterina y depresion inmunitaria” "%’

La intoxicacidn aguda se caracteriza por una triada clasica: depresion
respiratoria, bajo nivel de conciencia y miosis. A élla podriamos afadir la
presencia casi constante, en medida variable, de cuadro de distress respiratorio
del adulto’®’®. Con frecuencia igualmente se asocia a hipotension, trastornos

del ritmo y posibles cuadros comiciales®’.

El tratamiento de la intoxicacién aguda o sobredosis es principalmente
de soporte. Hay que asegurar una correcta ventilacién, si es preciso con
soporte externo mecanico. lgualmente se deben tratar y corregir las posibles
complicaciones hemodinamicas y del equilibrio acido-base. Como antidoto se
dispone de la naloxona, farmaco antagonista opiaceo, que permite revertir el
efecto opiaceo previo y mejorar la situacién clinica del paciente. Se dispone de
naloxona intravenosa, y actualmente comienza a existir experiencia con la via

I80,81

intranasa . Otros antagonistas como la naltrexona o el nalmefene no estan

claramente indicados en la intoxicacién aguda por generar importantes cuadros

de abstinencia mantenidos en el tiempo®*®2

Otra situacion clinica relativamente frecuente en un SUH, es la presencia
de sindrome de abstinencia en pacientes consumidores de opiaceos previos. El
manejo del mismo suele ser la sedacidbn suave del paciente con
benzodiacepinas y agonistas especificos como el dextropropoxifeno. La
mayoria de estos pacientes suelen estar en tratamiento con metadona y la

reintroduccion de la misma suele controlar los sintomas®.

Los opiaceos son el paradigma de las sustancias adictivas mediante los
mecanismos de dependencia y tolerancia. Los receptores mu son
particularmente importantes en este aspecto, de forma que la estimulacion mu,

suele conllevar casi inevitablemente el establecimiento de la adiccion®. Los
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mecanismos que se han establecido pueden implicarse en el proceso adictivo
son: desensibilizacion y reduccion del numero de receptores opioides,
desacoplamiento de los receptores opiodes de las proteinas Gi/o, y regulacion

de la via de la adenilciclasa®8%%.

La deteccidn de opiaceos en un intoxicado por drogas de abuso que
acude a un SUH, plantea adicionalmente un problema anadido para los
métodos de diagndstico convencionales y es la distincidn del paciente
intoxicado por heroina o consumidor cronico de metadona. Ambos positivizaran
la técnica semicuantitativa de deteccion. Para ello seria necesario determinar
metabolitos, como la 6-monoacetiimorfina (6MAM). La heroina por si misma no
es activa pero se convierte rapidamente, en unos 6 minutos, en 6MAM vy
posteriormente en morfina. Ambos, 6-MAM y morfina tienen efectos intensos ya
comentados. La 6-MAM se excreta rapidamente por la orina. De esta forma 6-
MAM negativa no excluye el consumo de heroina pero su presencia la
confirma. lgualmente el EDDP:(2 etilen-1,5-dimetil-3-3 difenil pirrolidina) es un

metabolito de la metadona que jugaria un papel similar a nivel del diagndstico®”
45. ETANOL

La intoxicacion etilica es la de mas alta incidencia que se observa en un
SUH. Tanto la intoxicacion aislada como la que acompana a las drogas de
abuso son muy frecuentes®. Generalmente de buen prondstico, no obstante,
conviene identificar las complicaciones potencialmente graves que pueden

aparecer.

Clinicamente la intoxicacion etilica se comporta con bajo nivel de
conciencia, variable en funcion del grado, alteraciones de la coordinacion y del
comportamiento. La duracién media de la misma suele estar en torno a las
cuatro horas. Posteriormente, se establece una recuperacion progresiva hasta

que el paciente queda asintomatico®°.

Por otra parte el paciente, légicamente, adicionalmente a la

sintomatologia secundaria a la intoxicacién etilica per se, podra presentar los
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sintomas propios de las drogas de abuso acompafantes o de sus metabolitos
derivados, como pueda ser el caso del cocaetileno formado por la mezcla de

cocaina y etanol®?".

Es dificil desde el punto de vista clinico establecer
diferencias especificas entre los sintomas producidos por las distintas drogas

ya que forman un espectro complejo y de dificultosa delimitacion.

Las complicaciones mas frecuentes son posibles traumatismos
asociados al bajo nivel de conciencia, cobrando especial interés el traumatismo
craneoencefalico®; hipoglucemia e hipotermia, crisis comiciales, alteraciones
hemodinamicas® y del equilibro 4cido-base, en particular acidosis
metabolica®™, asi como depresion respiratoria®®. De forma indirecta, la
presencia prolongada asistencial en nivel hospitalario, puede facilitar a
pacientes con habito etilico previo importante la posibilidad de cuadros clinicos

asociados a deprivacion.

El tratamiento de la intoxicacion etilica aguda es de soporte con
vigilancia expresa de la prevencion de las principales complicaciones. El
mantenimiento del paciente en un ambiente confortable y con temperatura
adecuada y la perfusion de suero glucosado asociado a tiamina, si presenta
habito etilico moderado-severo, asi como la monitorizaciéon de las constantes
del paciente y la vigilancia suelen ser suficientes para el manejo inicial del

paciente®?’.

La otra entidad clinica que se suele asociar a la intoxicacién aguda es el
cuadro de deprivacion alcohdlica en pacientes que han consumido grandes
cantidades de etanol de forma crénica y mantenida. Se traduce en agitaciéon
psicomotriz, temblor, posibles crisis comiciales y sobrecarga hemodinamica por
descarga adrenérgica que suponen una situacion clinica compleja de elevada
morbimortalidad. El tratamiento del mismo es de soporte, siendo especialmente
util la sedacion superficial con benzodiacepinas o clormetiazol, prestando
especial atencidon al equilibrio hidroelectrolitico del paciente y a una buena

98,99

dinamica cardiorrespiratoria Igualmente hay experiencia con el uso de

anticonvulsivantes, principalmente gabapentina y carbamacepina, en el

tratamiento del cuadro agudo®'%,
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4.6. OTRAS DROGAS DE ABUSO FRECUENTES

4.6.1. GAMMA-HIDROXIBUTIRATO

También denominado “extasis liquido” el gamma-hidroxibutirato (GHB)
fue sintetizado en la decada de los 60, siendo utilizado inicialmente como
anestésico, pero se desestimd su uso por el potencial comicial que tiene'".
Empleado igualmente como inductor de la hormona del crecimiento, a lo largo
de los afios 90 se empiezan a describir los primeros casos de toxicidad'®""%.
Sin embargo, es a partir del afio 2000 donde su asociacion a fines recreativos
produce innumerables intoxicaciones incluidos los primeros casos de

mortalidad'%®"%4105,

A nivel clinico la intoxicacién por GHB se desarrolla con un periodo de
euforia relativamente corto en el cual suele existir agitacion psicomotriz,
seguido de un coma relativamente profundo (con puntuaciones en Escala de
Glasgow en torno a 5-7). Este estado de bajo nivel de conciencia,
generalmente no mas prolongado de 2-3 horas, se sigue de una recuperacion

muy rapida y sin secuelas.

Las posibles complicaciones pueden sobrevenir derivadas del tiempo en
el que el paciente permanece en coma, como puedan ser broncoaspiracion,
traumatismo, o depresidn respiratoria'0®196:197.108
El tratamiento de la intoxicacién por GHB es de soporte, ya que no existe
antidoto eficaz. Se ha postulado la fisostigmina como tal pero no existe

experiencia suficiente al respecto’®.

4.6.2. KETAMINA Y FENCICLIDINA

La ketamina es un derivado de la fenciclidina (PCP). La primera fue
sintetizada en 1962, sobre el PCP que ya se habia sintetizado en los afios 50.
Ambas sustancias se utilizaron inicialmente como anestésicos, pero fueron

practicamente abandonadas por sus efectos secundarios, principalmente un
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cuadro de disociacién al despertar con alucinaciones y sensaciones psiquicas
de distorsion. A ambas se les conoce capacidad de producir brotes psicoticos y
esquizofrenia en animales de experimentacion.

Utilizadas, sobre todo la PCP, como droga de uso recreativo, en los afios
70, durante los afios 90 y en los ultimos, se ha comprobado un incremento
importante de las intoxicaciones por ambas drogas, asociadas al uso referido
recreativo''%11" 112,

Se suelen consumir deshidratada en polvo, fumada, pero mas
frecuentemente esnifada.

Su toxicidad clinica, se basa en descenso del nivel de conciencia e
incremento de la actividad simpatica. Se manifiesta clinicamente en sintomas
neurolégicos inespecificos como alteraciones del lenguaje, agitacion, rigidez,
nistagmus, etc. A ello se suman cuadros psiquiatricos que simulan tanto en
activacion como inhibicion, brotes esquizofrénicos. Por otra parte, el consumo a
largo plazo parece favorecer la aparicién de psicopatias''®''.

Hay descrita mortalidad frecuentemente asociada a complicaciones del
coma y a distress respiratorio’">®.

Tanto la ketamina como la PCP, carecen de antidoto especifico. El
tratamiento se basa en medidas de soporte y en sedacion del paciente en caso
de agitacién. En este sentido las benzodiacepinas y neurolépticos como el

haloperidol y la levomepromazina se han demostrado eficaces’'>'™*,

4.6.3. LSD Y HONGOS ALUCINOGENOS

La dietilamida del acido lisérgico (LSD), fue sintetizada en el afio 1938, a
partir del cornezuelo del centeno, siendo muy difundida en su consumo a lo
largo de los afios 60 en relacion con la cultura hippie. Posteriormente su
consumo fue decreciendo de forma relativa al verse superado por drogas como
el éxtasis, cocaina y cannabis.

Tomado por via oral y sublingual, produce rapidamente efecto
alucinatorio con disociacion de la percepcion que en la cultura referida se
describia como viaje.

A nivel clinico, la intoxicacion aguda por LSD esta en relacién con el

efecto disociativo, junto con la activacion simpatica y anticolinérgica que
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origina. Produce tolerancia rapidamente, aunque no estd demostrada
dependencia fisica, ni sindrome de abstinencia al respecto’'"""®.

Un cuadro tardio que origina la intoxicacion es la aparicion de flashback
o de repeticién de los sintomas alucinatorios cuando el paciente ya no esta
consumiendo el toxico. Parece que esta en relacion con lesion irritativa a nivel
temporal'®.

No existe terapia antidotica para el LSD. Igual que con la ketamina y
PCP se debe manejar con tratamiento sintomatico, favoreciendo la sedacion
del paciente con benzodiacepinas y neurolépticos, asi como tratando el cuadro
anticolinérgico’'"'"8,

Ademas del LSD, se han descrito intoxicaciones por hongos y setas con
capacidad alucinégena. La mayoria de las veces es una intoxicacion volitiva y
rara vez accidental. Las especies mas frecuentemente implicada es la
Psilocybe y Stropharia

La clinica y el tratamiento son similares al LSD, pues producen un

cuadro muy similar'?.

5. TOXICIDAD CLINICA DE PSICOFARMACOS ASOCIADOS MAS
FRECUENTES

Sin lugar a dudas los psicofarmacos mas presentes asociados a
policonsumo en la intoxicacién por drogas de abuso son las benzodiacepinas.
De hecho, la intoxicacién aislada por benzodiacepinas con el concurso o no de
etanol es la intoxicacién mas frecuentemente observada en un SUH??7121122
Las benzodiacepinas son farmacos de muy alta prescripcion y con relativa
accesibilidad de los mismos por parte de la poblacion general. Esto hace que
estén presentes en la mayoria de las intoxicaciones con fines suicidas, asi
como forman parte del policonsumo referido'?'22,

Las benzodiacepinas son farmacos relativamente seguros por su
predicitibilidad debido a sus caracteristicas farmacocinéticas vy
farmacodinamicas. Su mecanismo de accion es la inhibicion mediada por el
acido gamma amino butirico (GABA), y se manifiesta en sedacion,

miorrelajacion, amnesia anterograda y accién anticonvulsivante'?>.
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No obstante, el incremento de la dosis superando el margen terapéutico
induce bajo nivel de conciencia y coma. En este sentido, potencian la toxicidad

1"?* e inducen

clinica de la mayoria de las drogas de abuso y del etano
problemas diagndsticos por distorsionar el cuadro clinico. No obstante, su

determinacién en orina puede ser una buena guia diagnéstica.

Generalmente la toxicidad aguda grave de las benzodiacepinas es
infrecuente, y se asocia a bajo nivel de conciencia y depresion respiratoria, que
es facilmente predecible y al mismo tiempo reversible con el antagonista
especifico, flumacenil'®®. De hecho, el problema principal que plantea tanto el
consumidor como el intoxicado de forma aguda por benzodiacepinas en un
SUH, es la posibilidad de desarrollar un cuadro de abstinencia por deprivacion
en el consumo o bien por induccion farmacologica con el flumacenil. La
mayoria de las veces este sindrome de abstinencia se manifiesta por agitacion

psicomotriz y en frecuentes ocasiones con crisis comicial'®'%’

, que revierte al
aplicar de nuevo benzodiacepinas al paciente. Es particularmente importante
restringir por tanto el uso de flumacenil a aquellas situaciones que requieran
terapia antidética real, ya que el riesgo comicial estd incrementado en

pacientes que han consumido cocaina, litio, dextropropoxifeno e IMAOQ'?>128,

Otros de los grupos farmacolégicos presentes de forma muy frecuente
en pacientes intoxicados por drogas de abuso son tanto los neurolépticos como
los antidepresivos. La presencia de patologia psiquiatrica de base, asi como los
intentos autoliticos con farmacos que se asocian a este grupo de pacientes
favorecen el consumo compulsivo de los mismos llegando en multiples
ocasiones a rango téxico'?°.

La toxicidad clinica de los neurolépticos, se basa principalmente en
potenciacion del bajo nivel de conciencia y en efecto hemodinamico por
vasodilatacion que genera hipotension; el aporte de volumen mantenido suele
bastar para corregirla. Un efecto secundario frecuente en un SUH sin llegar al
rango téxico, es la distonia aguda que suele ceder bien con la administracion
de biperideno ',

En cuanto a los antidepresivos triciclicos, se ha ido observando una

disminucién parcial y relativa del numero de intoxicados por los mismos,
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asociados a drogas de abuso, probablemente en relacion con la aparicion en
los afnos 90 de los inhibidores selectivos de la recaptacion de serotonina
(ISRS), los cuales tienen un efecto toxico considerablemente menor que los
triciclicos. De hecho la intoxicacion por triciclicos supone casi el 70 % de las
muertes en relacion con este grupo de farmacos'™'. La toxicidad clinica del
grupo de antidepresivos triciclicos es principalmente cardiaca, desarrollandose
arritmias potencialmente malignas y Sindrome de Brugada. Es facilmente
monitorizable la gravedad de la intoxicacién y el prondstico cardiaco por el
grado de ensanchamiento del complejo QRS en el electrocardiograma’?.

Los farmacos ISRS son seguros desde el punto de vista toxico y rara vez
plantean riesgo vital. Es mas frecuente observar, cuando existe policonsumo, el
desarrollo de un sindrome serotoninérgico, con bajo nivel de conciencia,
alteraciones motoras y disautonomia'®>.

Otros psicofarmacos que se aprecian asociados a intoxicaciones por
drogas de abuso, aunque en una menor cuantia son litio, e inhibidores de la

monoaminooxidasa'?°.

6. IMPLEMENTACION DE PROTOCOLOS. CUESTIONES MEDICO-
LEGALES

El incremento de la complejidad de las actuaciones médicas, la
utilizacién de tecnologia y recursos cada vez mas sofisticados y el incremento
en la demanda social que se esta produciendo en los ultimos tiempos en los
SUH, hacen aconsejable la protocolizacion de los procesos tanto a nivel
diagndstico como terapéutico. La protocolizacion disminuye la variabilidad e
incertidumbre, que lleva consigo todo acto médico, facilita la actuaciéon al
profesional tanto a nivel individual como en equipo, y permite medir los
indicadores de resultado con una mayor facilidad. Por otra parte, si el protocolo
esta validado por una autoridad independiente, como pueda ser una sociedad
cientifica con el obligado conseso de expertos, siempre supone una prueba
objetiva de ajuste de la praxis médica a la lex artis.

Si se introducen criterios de calidad el paso inicial, una vez evaluados
los recursos de que disponemos, es la realizacidbn de protocolos y guias

clinicas® "%,
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En cuanto a la intoxicacidon por drogas de abuso, se hace necesaria la
protocolizacion en el SUH, tanto de las determinaciones que permitan
discriminar la etiologia de la intoxicacion como a nivel terapéutico que facilite el
tratamiento especifico en funcién del toxico presente. Todo éllo, como es obvio,
en un entorno de eficiencia.

No hay gran experiencia en este sentido, siendo la mayoria de las guias

americanas y britanicas’*"*>"® aunque en Espafia existe también

experiencia al respecto®?*,

La intoxicacion por drogas de abuso conlleva una serie de
condicionantes médico-legales que es necesario reconocer'?’.

En primer lugar es necesario comunicar de oficio al juzgado de guardia
la presencia del intoxicado en el SUH. En segundo lugar, la determinacion de
las drogas de abuso en suero y orina debe llevar asociada la utilizacion de un
consentimiento informado ad hoc, en el que se expresen las determinaciones
que se van a realizar, las posibles complicaciones de la misma y alternativas.
El consentimiento informado queda matizado en un SUH, por la presencia de la
urgencia que en ocasiones puede ser vital sin poder encontrar un familiar o
tutor responsable del paciente. En ese caso el facultativo que lo atiende estaria
eximido del mismo. La realizacion del consentimiento informado obliga también
a informar sobre la custodia, privacidad e intimidad de los datos que se van a
generar en el proceso. Pese a todas las garantias y a una correcta praxis en
este aspecto, se intuye, aunque no hay experiencia al respecto, que la
realizacion reglada del consentimiento informado podria ser un impedimento
para la determinacion en un porcentaje de casos en los que el paciente quiere
ocultarlo. Pese a ello es pertinente y obligado el realizarlo™®.

Igualmente en este campo cobra una especial importancia el peritaje
meédico, ya que la presencia o no de drogas de abuso que puedan alterar las
facultades cognitivas del paciente y ser un condicionante a la hora de, por
ejemplo, realizar una actividad delictiva. Es obvio, que la actividad pericial con
los datos objetivos de la posible intoxicacion cobra un gran grado de

objetividad™’.
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HIPOTESIS

Comprobar la necesidad de implementacion de nuevas estrategias y
consideraciones en los protocolos de deteccion de drogas de abuso en los
Servicios de Urgencia Hospitalarios, con la finalidad de alcanzar la mejor
eficiencia en el diagndstico y terapéutica de este grupo, y por tanto, en la toma

de decisiones.
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OBJETIVOS

1)

3)

4)

5)

6)

7)

Comprobar el efecto que origina el consentimiento informado reglado en

la determinacion de este tipo de toéxicos.

Valorar cual es el perfil epidemiolégico y clinico del paciente intoxicado

por drogas de abuso en un Servicio de Urgencias Hospitalario.

Comprobar la correlacion clinica con el diagndstico de la intoxicacion.

Determinar la importancia de farmacos asociados a dicha intoxicacion.

Profundizar en las determinaciones de opiaceos semicuantitativas y ver

su correlacion real con la intoxicacion aguda por los mismos.

Confirmar y ampliar las muestras de screening positivas de cocaina
mediante la determinacion de metabolitos de la misma por cromatografia

de gases masa.

Intentar a la luz de conclusiones anteriores elaborar un catalogo de
recomendaciones de diagndstico del paciente intoxicado por drogas de

abuso en un Servicio de Urgencias Hospitalario
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MATERIAL Y METODOS

ESQUEMA GENERAL DEL PROCESO DE TRABAJO

El trabajo se desarrollé en dos fases, que de forma breve, podriamos

resumir en:

12 FASE: SCREENING Y BARRIDO INICIAL. Esta fase se
desarroll6 en el Hospital Clinico San Carlos, en los Servicios de Urgencias y
Farmacologia Clinica. Consistié en el establecimiento de un grupo de pacientes
intoxicados por drogas de abuso, que permiti6 establecer conclusiones

preliminares descriptivas, con las que posteriormente optimizar el protocolo.

22 FASE: DETERMINACION AMPLIADA. Llevada a cabo en el
Departamento de Biopatologia de la Facultad de Ciencias de la Salud de la
Universidad Europea de Madrid, en la cual se llevaron a cabo las
determinaciones mas especificas que permitieron concluir cuales eran los
parametros en los que se debe incidir a la hora de optimizar el protocolo de

determinacién de drogas de abuso en un SUH.

1° FASE: SCREENING INICIAL

1. TIPO DE ESTUDIO
Estudio observacional descriptivo
2. POBLACION ESTUDIADA

Se incluyeron todos los pacientes que cumplian criterios de inclusidén en
el periodo de 1 afio comprendido entre el 26 de abril de 2004 y el 25 de abril de

2005, y que acudieron al Servicio de Urgencias del Hospital Clinico San Carlos.

Por tanto, fue poblacion de referencia, todos los pacientes que acudieron

a dicho SUH y poblacién elegible, aquellos que cumplian criterios de inclusion.
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3. CRITERIOS DE INCLUSION

e Paciente con sospecha de intoxicacion clinica por cocaina,
opiaceos, cannabis y anfetaminas. La intoxicacion clinica se
define segun los criterios de sospecha genéricos y especificos
descritos en la tabla 3 y 4.

e Paciente que con alguna de las sospechas previas presente

ademas intoxicacién por etanol.

4. CRITERIOS DE EXCLUSION

e Pacientes con intoxicacion etilica aislada.

e Pacientes con cualquier otro tipo de intoxicacion no descrita en
los criterios de inclusion.

e Negativa del paciente o de su representante legal a firmar el

consentimiento informado.

o Pacientes que refieran haber consumido: cocaina,
anfetaminas, opiaceos y cannabis.

o Pacientes que, aunque ellos mismos no refieran la
ingestion de dichos toxicos, un tercero que puede ser su
familia, acompafiantes, o0 servicios de emergencia
extrahospitalaria lo corroboren.

0 Sospecha clinica de intoxicacién por drogas de abuso:

» Bajo nivel de conciencia no aclarado.

» Manifestaciones clinicas  cardiorrespiratorias,
neurolégicas o digestivas de etiologia no bien
filiada y que pudieran incluirse en un cuadro
clinico toxico.

» Manifestaciones especificas de las distintas
drogas que se refieren en la tabla 4

Tabla 3. SOSPECHA GENERICA DE INTOXICACION POR
DROGAS DE ABUSO
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e CANNABIS:

o Alteraciones cognitivas y de la sensopercepcion.
Situacion de euforia.
Sindrome amotivacional. Pasividad e indiferencia.
Crisis de angustia.
Cuadro confusional. Delirium.

O OO

e COCAINA:

o Todas las referidas en cannabis. Mayor presencia
de agitacion psicomotriz.
Taquiarritmias.
Sindrome coronario agudo en paciente no portador
de cardiopatia isquémica.
Focalidad neuroldgica, sin factor de riesgo vascular.
Epistaxis no aclarada.
Midriasis pupilar no reactiva bilateral.
Hipertermia

O O

O O 0O

e ETANOL
0 Las referidas en cannabis.
o Alteracién neuroldgica principalmente a nivel de la
coordinacion.
o Hipoglucemia en paciente no diabético
o Presencia de tipico “fetor etilico”.
o Bajo nivel de conciencia.

e ANFETAMINAS:
o0 Las referidas en cocaina.

e OPIACEOS:

Bajo nivel de conciencia.
Sedacion no explicada.

Miosis pupilar arreactiva bilateral.
Respuesta especifica a naloxona.
Rigidez muscular.

O O O0OO0oOo

Tabla 4. CRITERIOS ESPECIFICOS DE SOSPECHA DE
INTOXICACION POR LAS DISTINTAS DROGAS DE ABUSO




5. APLICACION DEL CONSENTIMIENTO INFORMADO

A todo paciente , que reunia criterios de inclusién se le otorgd el
correspondiente consentimiento informado, en cumplimiento de la Ley General

de Sanidad', Convenio de Oviedo'®

, y del Cddigo Deontologico de la
Organizacion Médica Colegial'*®. Este consentimiento informado asi como la
hoja de informacion estan recogidos en el Anexo 1, y asimismo fue validado y

aprobado por el Comité de Ensayos Clinicos del Hospital Clinico San Carlos,

segun recoge el Anexo 2. Como ya se ha referido, la negativa o la imposibilidad

para firmar el consentimiento informado fue un criterio de exclusion, con lo cua

el paciente, en estas circunstancias no podia acceder al estudio

6. VARIABLES DETERMINADAS

Se recogieron en un protocolo de estudio todas las variables que se

describen a continuacién agrupadas:

e Numero de caso

e (Caddigo alfanumérico de
custodia

e Numero de historia clinica

DATOS DE FILIACION e Fecha
e Hora
e Sexo
e Edad

e Nacionalidad
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SOSPECHA DIAGNOSTICA INICIAL
CLINICA

Cocaina
Etanol
Anfetaminas
Cannabis

Opiaceos

PERFIL ANALITICO

Hemograma

Creatinina

Glucosa

Urea

Sodio

Potasio

CPK

Troponina |

Gasometria arterial (s6lo si
justifica status clinico)

PERFIL CLINICO

Nivel de conciencia. GSC
Agitacion

Alucinaciones

Coma

Pupilas

Focalidad neuroldgica
Dolor toracico

Cefalea

Ritmo electrocardiografico
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. ] e Destino del paciente
GESTION CLINICA
e Tiempos de estancia

Tabla 5: PROTOCOLO DE RECOGIDA DE DATOS

7. METODO TECNICO

El ensayo AXSYM para toxicos utiliza tecnologia de inmunoanalisis de
polarizacion de la fluorescencia (FPIA). Se realizaron las determinaciones de
anfetaminas, opiaceos, cannabis y cocaina en orina, y el etanol en suero
obtenido mediante centrifugacion.

Con este test pueden obtenerse resultados semicuantitativos. Este test
automatico es un inmunoensayo que se basa en la interaccion cinética de
microparticulas en una solucién (KIMS), que se mide mediante los cambios
producidos en la trasmision de luz. En ausencia de droga en la muestra, el
anticuerpo libre se fija a los conjugados droga-microparticula, produciendo la
formacion de agregados de particulas. Puesto que la reaccion de agregacion
se produce en ausencia de droga en la muestra, el cambio de absorcidn
aumenta. Cuando se trata de una muestra de orina o suero que contiene la
droga en cuestion, esta droga compite con el derivado de la droga fijado a
particulas por el anticuerpo libre. El anticuerpo fijado a la droga de la muestra
deja de ser disponible para estimular la agregacion de particulas, inhibiéndose
la formacion subsiguiente de reticulos de particulas. La presencia de droga en

la muestra disminuye la absorcion creciente en relacién a la concentracion de
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la droga en la muestra. El contenido de droga en la muestra se determina en
relacion al valor obtenido para una concentracion cut-off conocida de la droga.
Los valores de cut-off de las distintas drogas los podemos apreciar en la

siguiente tabla

Unidades P.corte (cutt-off) | Maximo (High)
COCAINA microgramos/militro 0,3 5
OPIACEOS nanogramos/mililitro 300 1000
ANFETAMINAS microgramos/militro 1 8
CANNABIS nanogramos/mililitro 50 135
ETANOL miligramos/decilitro 10 300

Tabla 6: UNIDADES Y PUNTO DE CORTE EN METODO AXSYM

2° FASE AMPLIACION Y CONFIRMACION DE MUESTRAS

Esta segunda fase se desarrollé en el Laboratorio de Biopatologia de la
Universidad Europea de Madrid. Para ello se trasladaron todas las muestras
con especial interés a la custodia de las mismas. Las muestras se mantuvieron
congeladas a -20 ° C y con un cédigo alfanumérico que permitia su

identificacion exclusivamente por el investigador.

Consistié en la determinacion en todas las muestras de la presencia de
benzodiacepinas, y en segundo término a todos los pacientes que habian sido
positivos en enzimoinmunoanalisis para opiaceos, se les determiné metadona y
su metabolito EDDP, asi como el metabolito directo de la heroina 6MAM, con la
finalidad de discriminar consumidores de metadona de intoxicados agudos o
consumidores de heroina. Igualmente a todos los pacientes que habian
resultados positivos en el screening para cocaina les fue realizado

benzoilecgonina, cocaina y cocaetileno.
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METODO TECNICO PARA LA DETERMINACION DE BENZODIACEPINAS
Y AMPLIADA DE OPIACEOS

El método utilizado fue el test CEDIA DAU de Microgenics, que es un
enzimoinmunoensayo homogéneo que recurre a la tecnologia de DNA
recombinante, basado en la enzima bacteriana b-galactosidasa, para la
determinacién cualitativa y semicuantitativade drogas en la orina humana. Las
determinaciones se realizan para el diagnostico y tratamiento del consumo o
sobredosis de drogas.

El test se basa en la enzima bacteriana b-galactosidasa, de origen
bacteriano, que se divide en dos fragmentos completamente inactivos mediante
procedimientos de ingenieria genética. Estos fragmentos, se recombinan
espontaneamente para formar una enzima activa, que al reaccionar con el
substrato ocasiona un cambio de color que puede medirse por medio de la
espectrofotometria. En el test, la droga conjugada con un fragmento inactivo de
la b-galactosidasa compite con la droga de la muestra en busca de un lugar de
fijacion de anticuerpos. Si la muestra contiene droga, ésta se fija al anticuerpo y
los fragmentos inactivos forman una enzima activa. Si la muestra no contiene
droga, el anticuerpo se fija a la droga conjugada en el fragmento enzimatico
inactivo e impide estéricamente la recombinacién de los fragmentos
enzimaticos inactivos imposibilitando la formaciéon de una enzima activa. La
cantidad de b-galactosidasa formada y el correspondiente cambio de

absorbancia es proporcional a la concentracién de la droga en la muestra.

Los puntos de corte y unidades se muestran en la tabla siguiente

Unidades P.corte (cutt-off)|Maximo (High)
BENZODIACEPINAS | nanogramos/mililitro 200 5000
METADONA nanogramos/mililitro 300 1000
EDDP nanogramos/mililitro 100 2000
6-MAM nanogramos/mililitro 10 30

Tabla 7. UNIDADES Y PUNTOS DE CORTE EN METODO CEDIA DAU
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METODO TECNICO PARA LA DETERMINACION AMPLIADA DE COCAINA

Para la determinacion de benzoilecgonina (BCG), cocaina, y etil-
benzoilecgonina o cocaetileno, se utilizé cromatografia de gases-masas. Esta
técnica requiere una preparaciéon previa de las muestras de orina antes de su
inyeccion en el cromatografo. Se realiza una extraccion en fase solida con la
que se pretende aislar en la mayor cantidad posible el compuesto a analizar y
asi obtener espectros mas claros.

En nuestra determinacion se utilizé la columna de extraccion en fase
solida Blond Elut Certify®.
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5 ml MUESTRA + PATRON INTERNO (le valorfan)

|

2 ml FOSFATO 0,1 M; pH 6

|

ACONDICIONAMIENTO COLUMNA
2 ml METANOL + 2ml TAMPON FOSFATO 0,1 M; pH &

f

PASAR LAS MUESTRAS SIN VACIO. FLUJO 1ml/min

t

3 ml AGUA DESIONIZADA

{ LAVADO
1 ml ACETATO SODICO 0.1M, pH 4 COLUMNA

|

3mlHCI0, 1M 5 min. VACIO TOTAL

}

9 ml METANOCL

'

ELUIR
2+ 2 ml CLOROFORMO / ISOPROPANOL 80:20 AL 2% AMONIACO
EVAPORAR A SEQUEDAD EN CORRIENTE DE N,

{

100 pl ANHIDRIDO PENTAFLUCRO
PROPIONICO

% DERIVATIZACION

50 pyl HEXAFLUOROPROPANOL
30 min. 70°C EVAPORAR A SEQUEDAD EN N,

!

RECONSTITUIR CON 100 ut ACETATO DE ETILO

PASAR A MICROVIAL E INYECTAR EN GC-MS

Figura 2. EXTRACCION EN FASE SOLIDA DE COCAINA CON BOND ELUT
CERTIFY#
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Figura 3: RESULTADO DE CROMATOGRAFIA DE GASES-MASA PARA LA
EVALUACION DE METABOLITOS DE COCAINA

ANALISIS ESTADISTICO

Las variables cualitativas se presentan con su distribucion de
frecuencias. Las variables cuantitativas se resumen en su media, desviacion
estandar (DE), rango e intervalo de confianza al 95 %. En todos los casos se

comprobd la distribucion de la variable frente a los modelos tedricos.

Se evalué la asociacion entre variables cualitativas con el test de % o
prueba exacta de Fisher, en el caso de que mas de un 25% de los esperados
fueran menores de 5. En el caso de variables ordinales se contrasté la

hipbtesis de tendencia ordinal de proporciones.
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Se analizé el comportamiento de la variables cuantitativas por cada una
de las variables independientes categorizadas mediante el test de la t de
Student (en comparaciones de una variable con dos categorias) y/o el analisis
de la variancia (ANOVA). Mediante esta técnica se han evaluado las
diferencias de medias debido al efecto individual, o principal de cada factor y/o

al efecto de sus interacciones.

Se ajusté un modelo de regresion logistica, con el objeto de evaluar la
asociaciéon de aquellas variables que en analisis crudo el resultado de la p del
contraste era inferior a 0.15. Se evalué la existencia de interacciones,
introduciendo las variables independientes multiplicativas con pruebas de
significacion estadistica y se mantienen en el modelo los términos de
interaccion estadisticamente significativos. Se presentan los “odds ratio”
ajustados junto a sus intervalos de confianza al 95%. La interpretacion de los
parametros del modelo con signos positivos indican un aumento de la relacion,
es decir , una mayor frecuencia de burnout para un valor alto de la variable x.
Un parametro B con signo negativo indica una menor frecuencia de burnout
para un valor alto en la variable x. La contribucién de una variable x se valora
con el exponente e, que es el factor por el cual se multiplica el riesgo de un
sujeto cuando la variable x se incrementa en una unidad. Este exponente se
interpreta como la odds ratio de los sujetos. En variables dicotomicas es pasar
de la ausencia (0) a la presencia (1) del factor x. En variables cuantitativas el
incremento lineal de la tasa de riesgo cuando se incrementa la variable x en
una unidad. Este aumento es proporcional en todos los valores que toma la
variable. Por ejemplo la edad , el incremento o decremento es igual de pasar
de 44 a 45 anos que de 31 a 32. En variables policotomicas (mas de dos
categorias) una categoria se toma como referencia y por lo tanto el RR es de 1.

El resto de las categorias se comparan frente a la de referencia.

Para el analisis entre pares de variables cuantitativas se utilizd el
coeficiente de correlacion de Pearson. Se determino el contraste de la hipotesis
nula de que el coeficiente es igual a 0. Cuando la relacion sea lineal, se
ajustara un modelo de regresion multiple. La estimacion de parametros se

calculara mediante el método de minimos cuadrados.
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En todos los casos se comprobd la distribucion de la variable frente a los
modelos tedricos y se contrasto la hipdtesis de homogeneidad de variancias.

En todos los contrastes de hipotesis se rechazé la hipétesis nula con un
error de tipo | o error o menor a 0.05.

El paquete informatico utilizado para el analisis fue SPSS para Windows

version 11.5.
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RESULTADOS

1. POBLACION ELEGIBLE

Durante el periodo del estudio, se consideré que reunian criterios de
inclusion y, por tanto, de constituir poblacion elegible, 172 pacientes. De ellos
s6lo 105 pudieron ser incluidos (61.04 %), por la ausencia o posibilidad de

plantear consentimiento informado reglado segun el protocolo.

|IINCLUIDOS W PERDIDAS |

Figura 4. POBLACION ELEGIBLE Y POBLACION DIANA

MOTIVO N %

AUSENCIA DE FAMILIAR O TUTOR Y

PACIENTE SIN PLENAS FACULTADES 51 76.1
MENTALES

NEGATIVA DEL PACIENTE 12 17.9
RETIRADA DEL CONSENTIMIENTO UNA 2 29
VEZ DADO .
CONSENTIMIENTO NO VALIDO 2 2.9

Tabla 8: CAUSAS DE AUSENCIA DE CONSENTIMIENTO INFORMADO

Los motivos por los que no se pudo recoger el consentimiento informado

se explican en la tabla 8.
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2. ESTUDIO DESCRIPTIVO PRIMARIO

La poblacion diana por tanto, se constituyé con 105 personas que
cumplian los criterios de inclusion y se habia constituido consentimiento

informado valido.

A) Distribucién por sexo y etaria

La muestra se distribuy6 con un predominio de varones frente a mujer y
con edades medias en torno a los 30 afios, algo mayor en el varén que en la

mujer, como se puede apreciar en las tablas y figuras siguientes:

SEXO N EDAD
VARON 88 (83.8%) 31.1+£7.98
MUJER 17 (16.2%) 26 +4.65

Tabla 9: DISTRIBUCION POR SEXOS Y ETARIA

100+

80

60+

404

204

VARON MUJER

32
31
30
29
28
27
26
25
24
23

VARON MUJER

Figuras 5y 6: DISTRIBUCION POR SEXO Y ETARIA
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B) Distribucion por nacionalidades de origen

En cuanto al origen de los pacientes, el 80 % eran de nacionalidad
espafola, seguido de un 12.38 % de origen iberoamericano. Por ultimo, existia
una muestra minoritaria de europeos, magrebies y subsaharianos por orden

respectivo de frecuencias.

90
801
70
60-
50
40
30
20
101

NN N NN NN

ESP IBER EUR MAG  SUBS

Figura 7: DISTRIBUCION POR NACIONALIDADES.

Leyenda:

ESP: Espanol.

IBER: Latinoamericano.
EUR: Europeo.

MAG: Magrebi.

SUBS: Subsahariano

C) Distribucién por dia y hora de la llegada al Servicio de Urgencias

La llegada de los pacientes al SUH, se produjo de una forma
relativamente homogénea a lo largo de la semana. Se puede objetivar una
discreta agregacion en torno al fin de semana, ya que el dia de mayor valor

absoluto, como es el lunes, tiene en cuenta la noche del domingo al mismo.
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Figura 8: DISTRIBUCION POR DIA DE LA SEMANA

En cuanto a la hora de llegada al SUH, no existe un patron definido de
agregacion en determinados tramos horarios, obteniéndose una muestra
heterogénea. Cuando se analiza por turnos asistenciales (mafana, tarde y

noche), tampoco se encuentra un patrén definido.
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Figura 9: DISTRIBUCION POR HORA DE LLEGADA AL SUH



D) Resultados clinicos

D.1. Nivel de conciencia:

Para determinar objetivamente el nivel de conciencia, se utilizo la Escala
de Glasgow. Los resultados obtenidos dividiendo la muestra en cuatro tramos:
GSC 15; GSC14-12; GSC11-7 y GSC <7 se expresan en la tabla y figura

GSC N %
15 58 55,23

12-14 30 28,57
7-11 14 13,33
<7 3 2,85

Tabla 10: NIVEL DE CONCIENCIA SEGUN ESCALA DE GLASGOW

Oi15
m.12-14
0o.7-11
o<y

Figura 10: NIVEL DE CONCIENCIA SEGUN ESCALA DE GLASGOW



D.2. Alucinaciones:

En este punto se tuvieron en cuenta aquellos pacientes que presentaban
alucinacion, entendida como percepcidn subjetiva de caracter irreal en
aspectos visuales, auditivos, olfatorios o de sensibilidad superficial o

propioceptiva. Los datos obtenidos fueron:

Presentes Ausentes

ALUCINACIONES 24 (22.85%) 81 (77.15%)

Tabla 11: PRESENCIA DE ALUCINACIONES

90+
801
70
60
50
40
301
20
10+

O PRESENTES
B AUSENTES

NN NN

Figura 11: PRESENCIA DE ALUCINACIONES

D.3. Pupilas.

Se determinaron tres clases en funcion del tamafo pupilar: midriaticas,

medias y midticas, con los resultados expresados en la tabla y figura:

Pupilas Midriasis Medias Midticas
N 54 (51.42%) | 33 (31.42%) | 18 (17.14%)

Tabla 12: TAMANO PUPILAR
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O Midriasis
B Medias
OMiosis

Figura 12: TAMANO PUPILAR

D.4. Focalidad neurolégica

Se valoré en los pacientes la presencia de alteraciones neuroldgicas con
exploracion reglada a todos ellos. Se pudo apreciar alteracion neurolégica
consistente en 7 pacientes (6,66%). En todos ellos, se produjo una
recuperacion total a las 24 horas. Los resultados que se obtuvieron se detallan

a continuacién en la tabla por tipo de alteracion que se objetivaba en la

exploracion:
ALTERACION NEUROLOGICA
Sensitiva 1 (0.95%)
Visual 2 (1.90%)
Coordinacion 2(1.90%)
Lenguaje 1(0.95%)
Pares craneales 1(0.95%)

Tabla 13: ALTERACIONES NEUROLOGICAS OBJETIVADAS

Detallando el tipo de alteracion:
e Sensitiva: un paciente con sindrome hemisensitivo superficial derecho
e Visual: un paciente con amaurosis fugax en ojo derecho, con sospecha
de embolia de arteria central de la retina y recuperacion visual en 14

horas. Otro paciente con vision borrosa mantenida durante 6 horas.
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e Coordinacion: dos pacientes con dismetria y disdiadococinesia asi como
alteracion franca de la marcha que se mantuvieron durante 18 y 21
horas respectivamente.

e Lenguaje: un paciente con afasia mixta mantenida durante 15 horas.

e Pares craneales: un paciente con afectacion del motor ocular comun

izquierdo durante 13 horas.

A todos los pacientes les fue practicada tomografia axial computerizada
con resultado negativo en los 7 pacientes que presentaban alteracién en la
exploracion neuroldgica. Al paciente con alteracion de la coordinacion durante
21 horas le fue practicada una resonancia magnética nuclear sin objetivar
alteraciones salvo minimas placas de posible desmielinizacion que no parecian

influir en el contexto clinico.

D.5. Dolor toracico y cefalea.

Ambos sintomas estuvieron presentes en los pacientes que muestra la

tabla y figura:

Sintoma n
DOLOR TORACICO 15 (14.28%)
CEFALEA 19 (18.07%)

Tabla 14: PRESENCIA DE DOLOR TORACICO Y CEFALEA.

' |OD. Torécico
B Cefalea

Figura 13: PRESENCIA DE DOLOR TORACICO Y CEFALEA



D.6. Trastornos del ritmo cardiaco e isquemia miocardica:

La arritmia mas frecuentemente objetivada en el colectivo de pacientes
fue la taquicardia sinusal, que estuvo presente en 48 pacientes (45.71%),
entendida como frecuencias cardiacas superiores a 100 lpm una vez el
paciente estaba en reposo y habian pasado al menos 30 minutos desde su
llegada al SUH.

En segundo lugar se objetivé arritmia sinusal en 14 pacientes (13.33%),
entendida como un desplazamiento intercomplejos superior al 20 %,
igualmente con el paciente en reposo y habiendo pasado 30 minutos desde su

llegada.

Con menor frecuencia, encontramos los siguientes trazados

electrocardiograficos patolégicos:

Un paciente presenté sindrome QT largo

¢ Dos pacientes presentaron taquicardia supraventricular. Ambas cedieron
espontaneamente

¢ Un paciente presento episodio de fibrilacion auricular paroxistica. Al alta
se encontraba en ritmo sinusal. Hay dudas que no presentara episodios
similares en ocasiones anteriores.

e Un paciente presentd un bloqueo auriculo -ventricular de primer grado,

que se mantuvo.

En cuanto a la posibilidad de isquemia miocardica por el trazado del

electrocardiograma, se objetivo:

e Un paciente con alteraciones de la repolarizacion, sugerentes de
isquemia, que se autolimitaron.
e Un paciente con corriente de lesidon subendocardica, que se confirmé en

infarto agudo de miocardio.
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En la tabla, exponemos los trazados electrocardiograficos patoldgicos

encontrados:

TRAZADO n
Taquicardia sinusal 48 (45.71%)
Arritmia sinusal 14 (13.33%)
Taquicardia supraventricular 2 (1.95%)
Fibrilacién auricular 1 (0.95%)
QT largo 1 (0.95%)
Bloqueo A-V 1° grado 1 (0.95%)
Repolarizacion isquémica 1 (0.95%)
Corriente de lesion 1 (0.95%)

Tabla 15: ALTERACIONES ELECTROCARDIOGRAFICAS OBJETIVADAS

D.7. Insuficiencia respiratoria:

Se objetivd insuficiencia respiratoria entendida como saturaciones de
oxigeno por pulsiooximetria o gasometria arterial inferiores al 95 % en 17
pacientes, lo que supone un 16.19 %. En ningun caso obligd6 a tener que

practicar soporte ventilatorio avanzado.

E) Variables hematimétricas y bioquimicas:

No se apreciaron alteraciones en el hemograma basico ni en las
variables bioquimicas determinadas con relacion a un grupo control de
pacientes sanos escogidos al azar. La unica excepcion es la presencia de
rabdomiolisis, entendida como determinaciones de creatinquinasa superiores a
180 U/mL, en 45 pacientes lo que supone el 42,85 % de la muestra. De ellos, 4
(3.8%) pacientes sufrieron elevacién de la troponina I, superior a 0.1 U/ mL. Sin

embargo, cuando se efectua una comparacion de medias entre las distintas
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drogas no es estadisticamente significativo (p=0,12), de forma que la

rabdomiolisis no es mas frecuente en determinados tipos de droga

ELEVACION DE CPK Y

TROPONINA |
120;
1001
801 O Total
60/ B CPK +
401 OTpl +

201

Figura 14: RABDOMIOLISIS Y ELEVACION DE TROPONINA |

Leyenda:

CPK +. Elevacién de la creatinquinasa por encima de rango normalizado.
Presencia de rabdomiolisis

Tpl +: Elevacion de la Troponina | por encima de rango normalizado. Posible

isquemia miocardica.

F) Gestién clinica

Del total de 105 pacientes, 57 (54.28%), fueron dados de alta desde el
SUH. 43 (40.95%), requirieron observacion; 3 (2,85%) fueron ingresados en el
Hospital y 2 (1.90%) fueron trasladados a otros centros. No se produjo ningun
fallecimiento.

De los tres ingresos, dos se produjeron en el Servicio de Psiquiatria y
uno en el Servicio de Aparato Digestivo.

La estancia media en el SUH fue de 7.75 = 3.44 h, sin considerar la
observacion. Cuando se tiene en cuenta la misma, la estancia media sube a
21.27 £ 8.95 h.
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Figura 15: DESTINO FINAL DEL PACIENTE

G) Sospecha clinica de toxicidad por drogas de abuso.

En las siguientes graficas se desarrolla la presencia de sospecha clinica
de toxicidad en base a los criterios exclusivamente clinicos o por datos
recogidos en la anamnesis del paciente o familiares. Todos estos resultados
son pretest. En valores absolutos la droga mas sospechada fue la cocaina con
68 casos (64.76%), seguida del etanol con 59 (56.19%). Con menor frecuencia
se sospechod intoxicacién por opiaceos, concretamente en 21 casos (20%),

anfetaminas en 7 pacientes (6.66%) y cannabis en 5 (4.76%).

n %
COCAINA 68 64.76
ETANOL 59 56.19
CANNABIS 25 23.8
OPIACEOS 21 20
ANFETAMINAS 7 4.76
OTROS 8 7.61

Tabla 16: SOSPECHA CLINICA DE DROGAS OBJETO DEL ESTUDIO
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Figura 16: SOSPECHA CLINICA DE DROGAS OBJETO DEL ESTUDIO

Leyenda.

COC. Cocaina
ETAN. Etanol
CAN. Cannabis
OPI. Opiaceos
ANF. Anfetaminas

No obstante, se sospecharon otros grupos de drogas que aunque no
eran objeto del estudio, y por tanto no pudieron ser determinadas, estuvieron
presentes en el cuadro clinico y diagnostico diferencial. La mas frecuente
sospecha se establecio con metaanfetaminas en 7 casos (6.66%), ketamina en
5 (4.76%), GHB o éxtasis liquido en 1 caso (0.95%), y 2 casos (1.90%)
miscelaneos no determinados por no saber a que compuesto pudiera

corresponder por la descripcion que aportaba el paciente o acompanantes.

O R, N Wb OO N
I T N R T T S|

METANF KETA GHB OTR

Figura 17: SOSPECHA CLINICA DE DROGAS MENOS FRECUENTES
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Leyenda.
METANF: Metanfetaminas
KETA: Ketamina

GHB: Acido gammahiroxibutirico o éxtasis liquido

OTR: Ofros.

Las metanfetaminas, al dar positivo en el test de screening, no pudiendo
diferenciar el mismo los distintos tipos de anfetaminas, se incluyeron en el

grupo de anfetaminas genérico, plasmandose en los siguientes resultados

globales de sospecha:

DROGA n %
Cocaina 68 64,76
Etanol 59 56,19
Cannabis 25 23,8
Opiaceos 21 20
Anfetaminas 14 13,33
Otros 8 7,61

Tabla 17: SOSPECHA DIAGNOSTICA GLOBAL DE INTOXICACION POR
DROGAS DE ABUSO

H) Resultados obtenidos en la determinacion de screening inicial

Teniendo en cuanta los valores de corte ya expresados anteriormente y

reduciendo las determinaciones a positivas o0 negativas, se obtuvieron las

siguientes positividades:

Tipo de droga

N

COCAINA

68 (64.76 %)

ETANOL

41 (39.04%)

CANNABIS

40 (38.09%)

OPIACEOS

20 (19.04 %)

ANFETAMINAS

15 (14.28 %)

Tabla 18: POSITIVIDAD EN SCREENING INICIAL

56



Se expresa de forma grafica en la figura:
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O Opiaceos

B Anfetaminas

Si comparamos la sospecha clinica con la positividad en la muestra nos

Figura 18: POSITIVOS EN SCREENING INICIAL

encontramos los siguientes datos:

Tabla 19: RELACION SOSPECHA CLINICA CON POSITIVIDAD EN

DROGA | POS | NEG S E VPP VPN
COCAINA | 68/59 | 37/28 | 0-800 78 | O.70062- | 0.86(078- | 0.76(062-
ETANOL | 41/27 | 64/43 0'%,57(8551' 0'%,77(2556' 0'53(7(;’42_ 0'70,58(2564_
CANNABIS | 40/22 | 65/62 | 0-2504 | 0,950 | 0-85076 | 0-77(0cc
OPIACEOS | 20114 | 85/78 | 0.70509) | 0-91085 | 066046 | 0.92067
ANFETAM. | 15/5 | 60/87 | 0-3901 10.96052.9) | 002020 | 083085

SCREENING

POS: Razon de sospecha positiva y positivo en el screening
NEG: Razon de sospecha negativa y negativo en el screening
S: Sensibilidad
E: Especificidad

VPP: Valor predictivo positivo
VPN: Valor predictivo negativo

Paréntesis: Intervalo de confianza 95 %
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Se expresa de forma grafica en la figura:
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Figura 19: SENSIBILIDAD, ESPECIFICIDAD, VALORES PREDICTIVOS
POSITIVO Y NEGATIVO DE SOSPECHA CLINICA FRENTE A DIAGNOSTICO

3. ESTUDIO AMPLIADO

3.1. Determinacién de benzodiacepinas

Los resultados obtenidos en la determinacion de benzodiacepinas a toda

la muestra incluida fueron los siguientes:

e Positividad para benzodiacepinas: 53 (50,48%)
¢ Negatividad para benzodiacepinas: 52 (49,52%)

52 EPOSITIVO
53 B NEGATIVO

Figura 20: POSITIVIDAD PARA BENZODIACEPINAS
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3.2. Policonsumo

La determinacién de benzodiacepinas,

permite

la valoracion del

policonsumo, definido como la presencia de dos o mas drogas de abuso en las

determinaciones. De esta forma, nos encontramos con

resultados:

N° drogas n %

0 2 1,90
1 27 25,71
2 39 37,14
3 28 26,67
4 9 8,57
5 0 0

Tabla 20: NUMERO DE DROGAS POR PACIENTE

MONOCONSUMO vs
POLICONSUMO

»)}
N
N

O Negativo
B Monocons
OPolicons

Figura 21: COMPARACION MONOCONSUMO FRENTE A POLICONSUMO

POLICONSUMO
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Figura 22: NUMERO DE DROGAS POR PACIENTE

los siguientes
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Las asociaciones de drogas de abuso mas frecuentes fueron:

Asociacion n %

Cocaina y Cannabis 23 21,90
Cocaina y Etanol 20 19,04
Opiaceos y Benzodiacepinas | 17 16,19
Cocaina y Opiaceos 14 13,33

Tabla 21: ASOCIACIONES MAS FRECUENTES DE DROGAS

ASOCIACIONES MAS FRECUENTES

OCOC-CAN
B COC-ETA
OOPI-BZD
O COC-OPI

Figura 23: ASOCIACIONES MAS FRECUENTES DE DROGAS

Leyenda:

COC-CAN: Cocaina y cannabis
COC-ETA: Cocaina y etanol

OPI-BZD: Opiaceos y benzodiacepinas
COC-OPI: Cocaina y opiaceos



3.3. Estudio ampliado de opiaceos

La determinacion especifica de distintos subtipos de opiaceos y

metabolitos nos mostré los siguientes resultados:

Caso Metadona EDDP 6MAM
1 Neg Neg Pos
2 Neg Neg Pos
3 Neg Neg Pos
4 Pos Pos Neg
5 Neg Neg Pos
6 Neg Neg Pos
7 Pos Pos Neg
8 Pos Pos Pos
9 Pos Pos Neg
10 Neg Neg Neg
11 Pos Pos Neg
12 Neg Neg Pos
13 Pos Pos Pos
14 Pos Pos Neg
15 Neg Neg Pos
16 Pos Pos Neg
17 Pos Pos Neg
18 Pos Pos Pos
19 Neg Neg Pos
20 Neg Neg Pos
21 Neg Neg Pos

Tabla 22: DETERMINACION AMPLIADA DE OPIACEOS

Interpretacion:

- Negativo

Positividad a metadona
Positividad a heroina

Positividad a metadona y heroina




Expresado de forma grafica:

Ilcljll
NN N NN

o
I.

O Heroina
Il Metadona
OAmbas

O Negativo

Figura 24: DISCRIMINACION DE OPIACEOS

3.4. Estudio ampliado de cocaina

cromatografia de gases la determinacion de benzoilecgonina, cocaina y etil-
benzoilecgonina o cocaetileno, con la finalidad tanto de confirmar las muestras

como con la posibilidad de ampliar el estudio a nuevos metabolitos como el

A

semicuantitativa mediante enzimunoensayo les fue realizada a través de

cocaetileno.

los 68 pacientes que fueron positivos en

Los resultados obtenidos se expresan en la siguiente tabla:

CASO |BCG COCA |ET-COC |[ETANOL
1 1 1 3 1
2 1 1 0 0
3 1 1 0 0
4 1 1 0 0
5 1 1 1 1
6 1 1 0 0
7 1 1 3 0
8 1 1 3 0
9 1 1 0 0
10 1 1 1 1
11 1 1 1 0
12 1 1 1 1
13 1 1 1 1

la determinacion
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62 1 1 1 1
63 1 1 1 1
64 1 1 0 0
65 1 1 1 0
66 1 1 0 0
67 1 1 0 0
68 1 1 1 1

Tabla 23: DETERMINACION DE METABOLITOS DE COCAINA

Interpretacion
1: positivo

0: negativo
3: trazas

A nivel grafico lo podemos expresar en la siguiente figura:

DETERMINACION AMPLIADA COCAINA

70-

601 |

50+ | O C. SCR+

40¢° | EBCG

30+ | OCOCA

2017 | OCOCAET

1077 | B ET.SCR+
0_‘

N

Figura 25: DETERMINACION AMPLIADA DE COCAINA

Interpretacion :

C.SCR+: Cocaina en screening positiva

BCG: benzoil-ecgonina

COCA: Cocaina (cromatografia de gases masa)

ET. SCR+: Etanol en screening positivo en el subgrupo cocaina positiva

Llama la atencion la presencia de mas positividades a cocaetileno

(n=33) que asociacién de cocaina y etanol en screening positivo(n=20).
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Cuando realizamos una tabla de contingencia enfrentando cocaetileno

con etanol en screening nos encontramos con la siguiente:

COCAET + COCAET - Total
ETANOL + 19 1 20
ETANOL - 14 33 47
Total 33 34 67

Tabla 24: TABLA DE CONTINGENCIA COCAETILENO FRENTE A ETANOL
EN SCREENING

Sensibilidad: 0.57 (0,39-0,75)
Especificidad: 0,97 (0,89-1)

Valor predictivo positivo: 0,95 (0,83-1)
Valor predictivo negativo: 0.7 (0,56-0,84)
indice de Youden: 0,55 (0,37-62)

Al aplicar prueba de chi cuadrado, el resultado es estadisticamente
significativo con p<0,001.

Si se compara, la determinacién semicuantitativa de etanol con la

positividad de cocaetileno, mediante una curva ROC obtendriamos el siguiente
resultado:

Curva COR

0,8

Sensibilidad
T

o
~
|

0,2

0,0

T T T T
0,0 0,2 04 0,6 0,8 1,0

1 - Especificidad

Figura 26: CURVA ROC DE COMPARACION ETANOL SEMICUANTITATIVO
CON POSITIVIDAD DE COCAETILENO
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Esta curva es también significativa pues el area bajo la misma es de
0,943, y obteniendo un punto de corte semicuantitativo ideal de etanol de 95,1
mg/dl se alcanzaria una sensibilidad en la prueba de 0,87 junto con
especificidad de 0,97. Estableciendo una nueva chi cuadrado se obtendria una

nueva significacion estadistica con p<0,001.
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DISCUSION

1) APLICACION DEL CONSENTIMIENTO INFORMADO

La aplicacion estricta del consentimiento informado®®°', ya que su

ausencia generaba la aplicacion de un criterio de exclusion vy
consiguientemente la no entrada al estudio, origind una pérdida de hasta un 40
% de la muestra. Expresado de otra forma, mas de uno de cada tres pacientes

no fueron incluidos en el estudio por este motivo.

En este caso, el consentimiento informado se basoé en la determinacion
de datos que pudieran afectar a la intimidad del paciente, tanto en sus esferas
personales, profesionales y sociales. Desde el punto de vista técnico, no
excedié una extraccion de sangre y la toma de una muestra de orina, por lo
que practicamente no se realizaron maniobras o procedimientos relativamente
invasivos sobre el paciente en cuanto al contenido del consentimiento
informado. Es decir, se tratdé de un consentimiento mas “diagnéstico” que
“terapéutico”,y con relacion a la solicitud de permiso para determinar drogas de
abuso en el paciente lo cual puede tener consecuencias indudables mas

sociales que médicas.

La introduccién de la Ley 41/2002, tuvo como objetivo la regulacion de
los derechos y obligaciones de los pacientes, profesionales e instituciones
sanitarias en el campo de la autonomia del paciente, principio bioético mayor,
asi como en todos los aspectos relacionados con la informaciéon vy
documentacion clinica. Esta ley desarrolla el articulo 43 de la Constitucion
Espafola con la finalidad de asegurar el derecho a la proteccién de la salud
que emana del mismo'?1%3,

Con esta normativa el legislador ademas intenta adaptarse al Convenio
sobre los derechos del hombre y de la biomedicina del Consejo de Europa'™?, y
aplica ciertos aspectos de la Ley General de Sanidad".

En el articulo 2.2 el Consentimiento Informado (Cl), se configura como

un elemento basico y fundamental, ya que refiere “ toda actuacién en el ambito
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de la sanidad requiere, con caracter general, el previo consentimiento de
pacientes y usuarios”, y ademas queda condicionado para que sea valido, a
que el paciente haya recibido una informacién adecuada.

El Cl no sélo es un derecho del paciente sino también un deber de las
instituciones sanitarias y de los profesionales que desempefian su labor en

éllas.

Conceptualmente el Cl es la conformidad libre, voluntaria y consciente
del paciente, manifestado en pleno uso de sus facultades mentales después de
recibir una informaciéon adecuada y que haya valorado las posibles opciones de
intervencion médica y sus alternativas.

En este sentido, el derecho de informacion comprende, a nivel basico, la
finalidad y naturaleza de cada intervencion, sus riesgos y consecuencias y
forma parte de todas las actuaciones asistenciales. Se entiende por
“‘intervencién en el ambito de la sanidad” toda actuacion realizada con fines
preventivos, diagnosticos, terapéuticos, rehabilitadores o de investigacion. La
actuacion diagnéstica y de investigacion se ajustaria estrictamente al objeto del

estudio, y por tanto, seria de obligado cumplimiento’*.

Por otra parte, aunque la intervencion diagndstica no suponga la
administracion de medicamentos ni realizacion de procedimientos, si
podriamos equiparar un estudio de investigacion diagndstico a un ensayo
clinico, en cuanto a la necesidad de prestar el correspondiente CI, por el
inexcusable derecho del paciente a su intimidad e incluso por salvaguardar de
una forma Optima el deber de Secreto Médico del profesional ética y

deontologicamente ™.

Por tanto, la Ley 41/2002, el Codigo de Deontologia Médica, y la expresa
indicacion del Comité de Ensayos Clinicos del Hospital Clinico San Carlos,

donde se realiz6 el estudio, hacen necesaria la estricta aplicacion del ClI.

Sin embargo, el Cl tiene una serie de limitaciones en su aplicacion que
se deben analizar. En el articulo 5.4 de la Ley 41/2002, se expresa que el

médico puede intervenir sin informacion previa al paciente en caso de la
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realidad del estado de necesidad terapéutica esté acreditado, que se deje
constancia razonada de las circunstancias en la historia clinica y que el médico
comunique su decision a las personas vinculadas al paciente por razones
familiares o de hecho.

En realidad, el estado de necesidad terapéutica en la determinacion de
las drogas de abuso, no suele implicar estado de necesidad diagnostica. La
inespecificidad de las manifestaciones clinicas, la ausencia de antidotos ad hoc
(salvo naloxona y flumacenilo) y el que a nivel terapéutico el soporte junto con
la observacién y correccion en el tiempo, sean los dos pilares basicos del
manejo de la intoxicacion aguda por drogas de abuso, hacen que este estado
de necesidad terapéutica no sea completo. Puede ser favorecedor, pero no
imprescindible el diagndstico exacto de la droga en cuestién, a la hora de
aplicar el tratamiento. Por otra parte, como ya se ha visto, el concurso de
familiares o representantes validos es la primera causa de imposibilidad del ClI
en un Servicio de Urgencias. Y adicionalmente debemos hacer constar que el
paciente intoxicado por drogas de abuso, en innumerables ocasiones, por su
nivel de conciencia o por la alteracién de sus facultades psiquicas, es incapaz
de otorgar un CI valido, lo que hace necesaria la presencia de alguna persona

vinculada con el paciente.

Otras limitaciones como el riesgo para la salud publica, no suele ser
aplicable al caso del intoxicado por drogas de abuso. En este sentido, el control
del paciente y la obligaciéon de permanencia en el centro sanitario hasta que se
aclare el cuadro suelen bastar para preservar el posible problema publico. En
multiples ocasiones, es necesario sujetar al paciente en contra de su voluntad
para evitar, en caso de agitacion, auto o heteroagresividad. Una vez pasado el

cuadro agudo no tiene por qué existir problema de salud publico.

La limitacidon o eximente por causa de urgencia, por tanto es relativa. Si
que es cierto que el paciente intoxicado es sumamente dificultoso a la hora de
otorgar CI valido, pero también es cierto que cuando nos referimos a drogas de
abuso como ya se ha referido, no es estrictamente necesario clinicamente
tener un diagndstico exhaustivo de las mismas. La posibilidad de la

determinacién en un paciente que por razones personales, no quisiera otorgar
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su consentimiento en situacion de inconsciencia y sin familiares o
representantes validos, situacién frecuente en un Servicio de Urgencias, parece
que con la normativa actual, salvo que se demuestre necesidad meédica
(invirtiendo probablemente la carga de la prueba), pudiera tratarse de una
practica no conforme a la lex artis.

Igualmente se podria hacer uso del derecho de rectificacion de los datos
haciendo que estos desaparecieran de la historia clinica pero, la existencia de
copias Yy registros especificos en el Servicio donde se determinaron hacen que
el derecho a la intimidad ya quede vulnerado.

La ultima limitacion que se debe analizar es en el caso que el paciente
reclame su derecho a no ser informado. En este caso, tampoco se deberia
realizar la intervencidn diagnéstica pues quedaria vacio de contenido el ClI al

aplicar el paciente su derecho a no recibir informacion.

Por tanto, podemos afirmar, que en principio es necesario realizar ClI
valido a todo paciente al que se va a realizar una determinacién de drogas de
abuso. La exencidén por motivo de urgencia es relativa y realmente se debe
justificar, argumentando cuales son los motivos clinicos que hacen necesaria

dicha determinacién y cuales son los beneficios que puede obtener el paciente.

En nuestro caso, la mayoria de las ocasiones en las que no se pudo
obtener un CI valido fueron debidas a ausencia de un familiar o responsable
legal. Esta situacion es muy frecuente y se debe asumir en un Servicio de
Urgencias. Realmente es mas que probable que un gran porcentaje de
familiares validos accedieran a otorgar el Cl en el caso que concurrieran al
caso.

En segundo lugar, el 18 % del grupo que no otorgaron ClI, se debi6 a
negativa del paciente o familiar. En este grupo se intenté no persuadir mas alla
de lo que una informacion objetiva permite, ya que la posible coaccion también
tornaria invalido el CI.

La retirada del Cl una vez dado, con la consiguiente salida del estudio
s6lo ocurrié en el 3 % (n=2) de dicho grupo, y probablemente sea el grupo mas

dificil de optimizar ya que la reflexién y la valoraciéon de los argumentos hacen
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que la decision del paciente en retirar su Cl esté mas madurada y por tanto sea
mas firme y respetable.

Por ultimo, otro 3 % (n=2) otorgd un consentimiento invalido. En ambas
ocasiones por firmarlo un representante no valido. En estos casos una
investigacién mas detallada y un esfuerzo en la identificacién del representante

legal, pueden hacer optimizar un mayor numero de CI valido.

Es también necesario referir que en el estudio el Cl fue escrito, para que
quedara constancia con fines de investigacion. Sin embargo, el Cl puede ser
oral siempre que se demuestre que el paciente o representante han recibido
una informacion veraz y completa y no se efectuen intervenciones quirurgicas,
o procedimientos diagndsticos o terapéuticos invasores, que no es el caso.

No obstante, las posibles consecuencias que puede tener para un
paciente la determinacion de téxicos como las drogas de abuso, a nivel judicial
o profesional, creemos que hace conveniente la realizacion escrita del ClI,
aunque se asume que la firma de un documento siempre puede producir
pérdidas de pacientes en mayor medida que el Cl oral.

De hecho, a nivel punitivo e indemnizatorio, para que la ausencia de ClI
genere responsabilidad debe demostrarse dafno. Pero en este caso, bien podria
entenderse el dafio como las posibles consecuencias laborales que, a modo de
ejemplo, podria sufrir un paciente en el que se descubre la presencia de drogas

de abuso.

En resumen, el Cl es un filtro potente a la hora de efectuar diagnéstico
por intoxicacidon por drogas de abuso, pero parece necesario ética y
legalmente, puesto que la exencidn por motivo de urgencia es relativa. No
creemos que sea conveniente la realizacion de CIl oral, aunque en algunos
casos, haciéndolo constar en la historia clinica, puede ser suficiente. El intento
de localizacién de familiares o representantes validos puede mejorar el

rendimiento diagnéstico previo Cl.
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2) ESTUDIO DESCRIPTIVO CLINICO

El estudio demuestra que los intoxicados por drogas de abuso que
acuden al SUH de nuestro medio son preferentemente hombres, espanoles y
con una edad media en torno a los 30 afos. La inmigracion como factor
modulante del incremento de consultas en el SUH puede ser tenida en cuenta,
ya que en nuestro medio el porcentaje de poblacién que no es espafiola esta
en torno al 10 % y sin embargo las consultas por este motivo estan en el 20 %.
Estos resultados estan acordes con estudios descriptivos realizados en medios

145146 v en paises desarrollados como Japon'’. El fendémeno

europeos
inmigratorio como factor modulante del consumo e intoxicacion por drogas de
abuso no esta lo suficientemente estudiado en la literatura mundial.

Igualmente llama la atencién que en edades por debajo de 18 afnos hay
muy escasa incidencia del fendmeno, pese a datos objetivos de importante
cantidad de consumo de drogas de abuso en segmentos adolescentes de la
poblacion™®,

La distribucion en los dias en la semana y en los tramos horarios,
muestran un patron heterogéneo, que no hacen prever mayores picos de
incidencia en un SUH en determinados dias u horas. Esto infiere la no
necesidad de refuerzo asistencial para este tipo de patologia por la
heterogeneidad de su distribucion asi como por la baja incidencia en el total de

la patologia atendida.

Desde el punto de vista clinico llama la atencion las altas puntuaciones
globales en la Escala de Glasgow como parametro objetivo de determinacion
del nivel de conciencia. No son frecuentes situaciones clinica de coma, que
requieran, por ejemplo, soporte ventilatorio, por debajo de puntajes de 7. De
hecho, mas de la mitad de la muestra presenta una puntuacién maxima en la
Escala de Glasgow, lo que indica un nivel de conciencia intacto. Sin embargo,
en este punto cabe referir que no son infrecuentes las alucinaciones como
expresion de un estado de agitacion psicomotriz. Cabe concluir, por tanto, que

el patrén mas comun de presentacién de la intoxicacion por drogas de abuso
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es la presencia de un buen nivel de conciencia con hiperreactividad cognitiva
ante el entorno. Esto hace que medidas como la proteccidn del paciente en
cuanto a la auto y heteroagresividad, asi como la aplicacion progresiva de
medidas farmacolégicas sedantes, deben estar en todo protocolo terapéutico
de actuacion en un SUH ante un intoxicado por drogas de abuso. En relaciéon
con este aspecto la prevencion del cuadro de agitacién suele tener un efecto
beneficioso para el paciente, ayudandole a la metabolizacion del toxico,
disminuyendo la incidencia de traumatismos y reduciendo notablemente
complicaciones derivadas de un estado de activaciéon adrenérgico que no hace

sino complicar el cuadro toxico.

El tamano pupilar no puede ser un indicador a la hora de sospechar
intoxicacién por drogas de abuso, si no es incluido en el contexto clinico. Por
otra parte, la presencia objetivada de poliintoxicacion hace que el tamafo
pupilar esté artefactado por drogas, que en ocasiones se comportan de forma

antagonista, como es el caso de los opiaceos y la cocaina.

En el estudio realizado encontramos una presencia objetiva global de
alteraciones neuroldgicas del 6 %. En el 100 % de los pacientes con focalidad
se objetivd cocaina. La presencia de focalidad transitoria acompanada de
estudio de imagen (Tomografia craneal) normal permite inducir que la
patogenia del cuadro puede estar en relacidn con vasoespasmo cerebral
aislado y reversible en nuestros casos. En el estudio de Neiman'®, es un
mecanismo implicado con frecuencia y principalmente asociado a la cocaina.
No obstante, no son descartables otros como crisis hipertensivas o trastornos
del ritmo cardiaco. En nuestra muestra no encontramos fenémenos comiciales
en ningun paciente, aunque es una manifestacion de la intoxicacién por drogas
de abuso frecuente, bien por la propia droga o por la deprivacion secundaria a
la estancia en el SUH™®,

La cefalea, que aparece en casi el 20 % de los pacientes parece en
relacion con mecanismo inespecifico y tampoco debe servir como sintoma guia
ya que los mecanismos que la pueden originar son variados y siempre dentro
de un contexto clinico complejo, con alucinaciones, agitacion, hipertension,

taquicardia, etc.
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Si se analizan los datos en relacion con patologia cardiaca, encontramos
que el dolor toracico es relativamente frecuente, pero sin embargo no va
asociado a isquemia miocardica que soélo se objetivd en un paciente de toda la
muestra. Al igual que la cefalea, el dolor toracico parece ser un sintoma
inespecifico con mecanismos patogénicos similares. En relacion a este punto,
el paciente con isquemia miocardica era una intoxicacion aguda por cocaina,
probablemente la droga de abuso con mayor potencialidad en este aspecto, por
su poder como agente hipertensivo y vasoconstrictor coronario®*>°%,

La arritmia mas frecuentemente hallada es la taquicardia sinusal, la cual
es explicable en un contexto de intoxicacién aguda, y se podria encuadrar en el
mismo complejo cefalea-dolor toracico-taquicardia sinusal, con la
inespecificidad referida. El resto de los trazados electrocardiograficos
patoldgicos fueron transitorios y en probable relacién directa con la intoxicacion
por drogas. Al ceder el cuadro toxico, se volvié a un ritmo cardiaco normal. Se
establece, por tanto, un paralelismo entre las alteraciones neurologicas
transitorias y los trastornos del ritmo cardiaco, que parecen autolimitadas y con

vinculo directo con el efecto tdéxico de la droga en cuestién.

Es razonable no encontrar alteraciones hematimétricas ni bioquimicas
en la muestra estudiada, ya que, a priori es un grupo de poblacién sin patologia
basal que justifique dichas alteraciones. La unica excepcion a la normalidad
bioquimica es la presencia en casi la mitad del colectivo estudiado, de
rabdomiolisis. La rabdomiolisis no es estadisticamente significativa en cuanto a
los distintos tipos de droga de forma que podemos afirmar que puede ser un
marcador muy valorable en cuanto a intoxicacion por drogas de abuso pero no
discrimina el tipo de droga. Entre los factores causales de la rabdomiolisis,
podemos citar el sobreesfuerzo fisico potencial que desarrolla un intoxicado por
drogas, posibles caidas y permanencia en el suelo con bajo nivel de conciencia
y al dafo directo que determinadas drogas, especialmente la cocaina pueden

efectuar sobre la musculatura estriada*®.

Por ultimo, se objetiva claramente como el SUH es el Servicio principal en

cuanto a atencién del paciente intoxicado por drogas de abuso, pues entre los

74



pacientes atendidos y resueltos y los que precisan observacion suman el 95 %
de la muestra. Por otra parte, resaltar la baja presion de urgencias, en cuanto a
ingreso hospitalario se refiere, en esta patologia. La consecuencia obvia de
esta apreciacion es la necesidad de dotar de recursos a los SUH en la atencién
a este tipo de intoxicados ya que son servicios de atencion primaria y finalistas

en cuanto a la resolucion del cuadro.

3) CAPACIDAD DIAGNOSTICA CLINICA

Uno de los principales objetivos del estudio es la valoracion de la
capacidad que tiene el clinico en el diagnédstico tanto del sindrome general del
intoxicado por drogas de abuso como en la capacidad para su discriminacion,
con la finalidad de poder concretar por qué drogas estd o no intoxicado un
paciente.

En este sentido podemos referir, que globalmente la presencia de un
paciente intoxicado por drogas de abuso es detectada con muy alta fiabilidad
por el médico que le atiende. De hecho, en nuestro estudio sb6lo 2 pacientes
(1,90 %), resultaron negativos en el screening inicial. No es descartable incluso
que fueran falsos negativos en dicho screening, con lo cual se puede afirmar
que un cribaje en el SUH en cuanto al intoxicado por drogas llega a ser fiable
de forma cercana al 100 %.

Sin embargo, cuando vemos la potencia diagndstica de cada una de las
distintas drogas, nos encontramos con un espectro mucho mas heterogéneo.
En este caso, aplicando sistemas de validez de prueba diagndstica mediante
sensibilidad, especificidad, valor predictivo positivo y valor predicitivo negativo,
encontramos altas sensibilidades para cocaina y opiaceos; moderadas para
etanol y bajas para cannabis y anfetaminas. Pero por el contrario encontramos
especificidades altas practicamente para todas las drogas y concretamente

para cannabis y anfetaminas en torno al 100 %.
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Expresado de una forma mas sencilla podriamos afirmar que:

Es relativamente facil detectar en el SUH al intoxicado por cocaina y
opiaceos.

No se detecta con facilidad al intoxicado por etanol y menos por
anfetaminas y cannabis.

Globalmente podemos definir que un paciente no esta intoxicado por
cada una de las distintas drogas y de forma mas fehaciente por cannabis

y anfetaminas.

La explicacion de este patron de rendimiento diagndstico creemos que

es multifactorial:

En primer lugar, el policonsumo que se ha objetiva frecuentemente,
matiza todo el resultado de la muestra. La presencia de dos o mas
drogas hacen que la situacion clinica se exprese de forma variada y que
a veces, no podamos clinicamente detectar una droga porque aunque
esté presente en el organismo, no se expresa con la suficiente
intensidad y tipicidad como para identificarla.

El solapamiento clinico de expresion de las distintas drogas, hacen que
a veces sean indistinguibles. Verbigracia, es muy dificil s6lo con criterios
clinicos distinguir una intoxicacion por anfetaminas de una por cocaina.
El cuadro adrenérgico y de agitacion es muy similar en ambas.

Sesgo del observador: Aunque todos y cada uno de los casos fueron
validados por el investigador principal, intervinieron en el aviso ante los
mismos, todo el personal facultativo del SUH. Aunque el investigador
principal intente filtrar y modular la informacion recibida, no cabe duda
que la carga de subjetividad ante la alerta expresada en funcion de una
determinada droga, puede generar sesgo.

Circunstancias del entorno. El intoxicado por drogas de abuso no es un
paciente tipo. En muchas ocasiones, acude al SUH, sin acompafiantes y
el médico que hace la investigacién inicial se encuentra sin datos

especificos por alteracion del nivel de conciencia, agitacién o
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desconexion con el medio. Esto hace muy dificultosa la anamnesis. Por
otra parte el temor a desencadenar problematica legal, hace que el
paciente ofrezca en ocasiones wuna informacidn escasa, Yy
frecuentemente incorrecta.

e De forma global, se puede afirmar que la intoxicacion por cannabis y
anfetaminas, a las dosis habituales suelen dar un cuadro clinico mas
larvado y paucisintomatico, que probablemente influya en su baja
sensibilidad en el screening. Sin embargo, la cocaina produce un cuadro
mas expresivo clinicamente y ademas su alto consumo en la poblacion
diana hace que sea mas sensible el diagnostico clinico frente al resto de

las drogas.

4) FARMACOS ASOCIADOS

Un hecho de indudable relevancia es la presencia de benzodiacepinas
en mas de la mitad de la muestra estudiada (50.48%). Estos datos estan en

consonancia con estudios similares'%'®

. Esta coexistencia tiene importantes
implicaciones en la practica clinica.

En primer lugar es una confirmacioén de la existencia de policonsumo y
poliintoxicacién frecuente entre los pacientes objetos del estudio. Las
benzodiacepinas, consideradas por algunos autores como claras drogas de
abuso'®, son un elemento mas a considerar en dicho policonsumo. Al igual
que es innegable la presencia de otros psicofarmacos como neurolépticos,
antidepresivos, etc; por la elevada prevalencia de patologia psiquiatrica en esta
poblacion, el relativo facil acceso a la medicacion y la pérdida de control de
cualquier minimo plan terapéutico instaurado con control sanitario.

En segundo lugar, las benzodiacepinas pueden alterar el diagnostico y
sobre todo, la sensibilidad clinica por alterar los posibles cuadros tipicos
expresivos de la intoxicacién de una determinada droga de abuso. Asi, la
intoxicacion por cocaina o anfetaminas pueden estar atenuadas en su
expresion adrenérgica y en la hiperactividad o agitacion mientras que
intoxicaciones por etanol u opiaceos pueden estar matizadas por presentar

mayor depresion neuroldgica y respiratoria.
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Igualmente la evidencia de una gran cantidad de pacientes intoxicados
por drogas de abuso portadores de benzodiacepinas de forma encubierta hace
que se tenga que ajustar el tratamiento antidético al maximo. De hecho, una
practica frecuente como es la administracién secuencial de flumacenilo y
naloxona para plantear diagnéstico diferencial exjubantibus, deberia ser
evaluada y aplicada de forma mas restringida. El flumacenil, puede originar un
descenso brusco del umbral anticomicial que esta generando de forma
inadvertida las benzodiacepinas activas en ese momento facilitando la
presencia de fendbmenos convulsivos que pueden agravar la morbilidad del
paciente’. Este fendmeno es particularmente importante cuando se asocia
con farmacos o drogas de abuso como cocaina, metil-xantinas, IMAO o litio"**,
que concurren con gran facilidad en la intoxicacion por drogas de abuso. Por
tanto, se deberia ser selectivo en la utilizacion del flumacenilo, de forma que se
empleara soélo en aquellas circunstancias en las que la reversion
benzodiacepinica es necesaria, y se debe recordar siempre la posibilidad de

fendmeno convulsivo a la hora de utilizarlo.

5) AMPLIACION DEL ESTUDIO DE OPIACEOS

La confirmacion de los pacientes positivos a opiaceos en screening se
saldd con positividad en el 95,4 %. Tan sélo un paciente positivo en la primera
determinacién negativizd en la confirmacién, y corresponde con un paciente
con resultado en el rango del punto de corte del enzimoinmunoensayo para
opiaceos (300 ng/ml), que probablemente se hubiera tenido que interpretar
como negativo. Estos resultados creemos que validan el screening de opiaceos

como método.

Una situacion relativamente frecuente es la del paciente que se
encuentra en un programa de deshabituacion de heroina mediante la ingesta
diaria de metadona. La discriminacién de heroina y metadona es muy util
desde el punto de vista clinico, pero probablemente sea mas util desde el punto
de vista legal, ya que se puede apreciar que en determinados pacientes en
tratamiento con metadona, estan realizando un consumo e incluso pueden

estar intoxicados por heroina determinando 6MAM. De hecho, en nuestra
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muestra, la mayoria de los pacientes eran intoxicados puros por heroina,
aunque practicamente con escasa diferencia eran los positivos a metadona (y
EDDP) sin estar intoxicados por heroina. En aproximadamente el 15 % de la
muestra coexistia consumo de heroina y metadona.

En el total de los positivos a metadona se objetivd positividad a su
metabolito EDDP, por lo que parece innecesario realizar ambas, y
probablemente sea mas coste-efectivo determinar una de éllas.

Estos resultados que son equivalentes a estudios similares realizados en
ambitos parecidos como el de Pastor'®.

Adicionalmente al no despreciable numero de pacientes que estando en
tratamiento con metadona presentan una intoxicacion aguda por heroina no
hay que olvidar que estos pacientes en mayor o menor medida presentan
intoxicacién por otras drogas de abuso. La efectividad de los programas de
desintoxicaciéon correctamente implementados, no parece discutirse’® . Sin
embargo, este tipo de tratamientos sin una correcta intervencién social e
integral, probablemente sean mucho menos efectivos, pues lo cierto es que la
muestra en la que encontramos positivos a metadona, presentaban el mismo
perfil de policonsumo de otras drogas de abuso que el resto de la muestra. La
discriminacion de opiaceos desde el punto de vista clinico puede servir para el
ajuste de posible dosis ulterior de metadona o para integrar en el diagnostico
diferencial la propia intoxicacién por opiaceos. Sin embargo estamos de
acuerdo con Pastor'®®, que donde cobra verdadero valor es en el aspecto
meédico-legal y pericial, planteando sobre todo el problema de los programas de
deshabituaciones y violaciones del compromiso contractual de los mismos al

objetivarse claramente consumos e intoxicaciones por otras drogas de abuso.

6) AMPLIACION DEL ESTUDIO DE COCAINA

En este punto se deberian distinguir dos aspectos: confirmacion
propiamente dicha de la cocaina en screening y aplicaciones secundarias de
metabolitos como pueda ser cocaetileno como potencial indice diagnostico de
intoxicacion etilica.

En cuanto a la confirmacion de la cocaina positiva en screening; éste se

demostré eficaz ya que en el 98,52 % de los pacientes positivos en screening
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se demostr6 consumo de cocaina mediante la confirmacién con
benzoilecgonina y cocaina propiamente dicha. De hecho el unico caso que no
se confirmd correspondia al igual que en el caso de los opiaceos a una
determinacién en el nivel de cut-off, que probablemente se deberia haber
considerado en el limite de la positividad. En resumen, la practica totalidad de
los casos se confirmaron con métodos cromatograficos, lo que valida la prueba

de screening.

Cuando se determina cocaetileno, nos encontramos con una sensibilidad
baja (57%) con una especificidad muy elevada (97%). De hecho si quisiéramos
definir asociacion de cocaina y etanol, en nuestra muestra hubiesemos
encontrado 20 casos en el screening y 33 cuando se determina cocaetileno en
cromatografia de gases-masa. Si lo expresamos de otra forma, la
determinacién de cocaetileno permite detectar intoxicaciones etilicas ( o al
menos consumo de alcohol asociado), en mayor medida que el

enzimoinmunoensayo de etanol en suero es capaz.

La explicacién de este fendbmeno creemos que se debe a dos causas:

e En primer lugar, creemos que existe una alteracion en la fase
preanalitica, debido a la alta volatilidad del etanol en suero. Para que se
realice una determinacion con garantia, el tubo de recogida debe quedar
enrasado al maximo. Si no es asi puede existir evaporacion del etanol al
abrirlo y efectuar una determinacion falsa negativa. Asumimos que no
siempre fue recogido en condiciones 6ptimas. Entre otras razones por
las dificultades intrinsecas que puede tener la labor asistencial de
enfermeria en un SUH. Adicionalmente el enzimuninmunoensayo de
etanol se realiz6 en suero, mientras que la cromatografia de cocaetileno,
se procesé en orina; lo cual habla de dos medios no comparables, por
su distinta estabilidad, su distinto procesamiento tanto en la fase
preanalitica como en la analitica asi como en la custodia y nueva fase
analitica posterior ampliada

e En segundo lugar, otra explicacion plausible es la distinta vida media de
los parametros a determinar. El cocaetileno tiene una vida media tres a

cinco veces superior a la cocaina®’, lo que puede conllevar la presencia
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de cocaetileno con negatividad de etanol, de vida media mas corta y

modulado por el anterior punto de sesgo en la fase preanalitica.

Desde el punto de vista médico-legal, puede tener un indudable valor, la
posibilidad de determinar consumo previo de etanol en un paciente que en el
screening haya podido ser negativo. De hecho se hace necesario, por tanto, el
pautar protocolos y medidas de extraccion homologadas y estandarizadas que
puedan superar la mas que posible alta tasa de falsos negativos.

Si nos centramos en el aspecto clinico la determinacién de cocaetileno
puede explicar determinada toxicidad especifica cardiaca o neuropsiquiatrica.
Sin embargo, creemos que no es una ayuda imprescindible en el diagndstico,
con lo cual seria necesario en una hipotética implantacion avalarlo con estudios
158 y la

transferrina deficiente en carbohidratos159, como detectores del consumo oculto

coste-efectividad, al igual que se esta haciendo con el etilglucurénido

de etanol, especialmente validos para programas de deshabituacion y
deteccion de recaidas, asi como obviamente, como herramientas medico-

legales.
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CONCLUSIONES

1) El consentimiento informado, necesario desde el punto de vista ético y
legal, probablemente supone un filtro demasiado firme, en la determinacion de
este cuadro clinico. La pérdida de casi un 40 % de la muestra por realizar el
consentimiento informado regladamente no puede ser asumida en labores de

despistaje clinico.

2)  El perfil epidemioldgico del paciente que acude a un SUH por intoxicacion
aguda por drogas de abuso corresponde a un varon de aproximadamente 30
afos, espanol, y que consulta de forma heterogénea en la hora y el dia de la
semana.

Desde el punto de vista clinico, no suele presentar bajo nivel de
conciencia, o este es moderado. Esta presente el dolor toracico y la cefalea con
frecuencia. La taquicardia sinusal es el ritmo mas comun. Las manifestaciones
neurologicas son autolimitadas y no se objetivaron con pruebas de imagen. La
rabdomiolisis es un fendbmeno comun en el intoxicado por drogas de abuso,
probablemente de origen multifactorial.

El SUH resuelve el cuadro en la mayoria de las ocasiones, con el
necesario apoyo de una unidad de observacion. La mortalidad es baja (en
nuestro caso nula).

La cocaina es la droga de abuso mas comunmente detectada. El
policonsumo es muy frecuente siendo la asociacion mas frecuente cocaina mas

cannabis.

3) La validez del diagndstico clinico suele ser necesaria pero no suficiente.
Valores predictivos positivos bajos, sobre todo en el caso del etanol, opiaceos y
anfetaminas, hacen necesario la implicacion de pruebas de laboratorio que
confirmen la intoxicacién. Por el contrario, la existencia de especificidad y
valores predictivos negativos mas altos, determinan una alta potencia

diagnoéstica clinica a la hora de descartar la intoxicacion.
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4) Las benzodiacepinas, tomadas como psicofarmaco de referencia, estan
presentes en la mitad de la muestra. La posible modulaciéon de los cuadros
clinicos, la respuesta a antidotos, asi como consideraciones desde el punto de

vista legal tienen que ser necesariamente tenidas en cuenta.

5) El método de screening para opiaceos es valido. La determinacién
genérica de opiaceos, tiene que ser discriminada en al menos dos grupos que
corresponderian a metadona y heroina, con consecuencias medico-legales
evidentes, probablemente mas importantes que las clinicas. Para la
determinacién de metadona, la realizacion de la misma o de su metabolito

EDDP, puede ser valida, no siendo necesaria la determinacién de ambas.

6) El método de screening para la determinacion de cocaina es valido y salvo
duda consistente clinica o bien problema legal no seria necesaria su
confirmacion.

El cocaetileno, puede ser una ayuda diagnostica excelente, sobre todo
desde el punto de vista médico-legal, a la hora de terminar consumo etilico

previo.

7 Recomendaciones a la luz de conclusiones previas a la hora de plantear

diagndstico optimizado de drogas de abuso en un SUH:

e Utilizacion del consentimiento informado con precaucion. Utilizacién de
la eximente de caracter urgente si la situacion clinica lo justifica.

e Desarrollo de aspectos clinicos de sospecha de las distintas drogas.

e Heterogeneidad en la presentacion. Valorar policonsumo.

e Determinacion de creatinquinasa.

e Realizacién de primera determinaciéon en el SUH con kit rapido o
enzimoanalisis de: cocaina, anfetaminas, opiaceos, cannabis y etanol

e Determinacién de 6MAM y metadona o EDDP (una de éllas) como

utilidad médico-legal

83



Confirmacion de cocaina mediante BCG como utilidad médico-legal
Utilizacién del cocaetileno como herramienta médico-legal para detectar

consumo etilico no previamente confirmado.
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ANEXOS
MODELQO DE CONSENTIMIENTO INFORMADO

HOJA DE INFORMACION

Se le ha ofrecido la posibilidad de participar en un estudio sobre determinacion de distintos
téxicos en un Servicio de Urgencias Hospitalario, en el que participan el Servicio de Urgencias
y de Farmacologia Clinica del Hospital Clinico San Carlos y la Facultad de Ciencias de la Salud
de la Universidad Europea de Madrid.

Objetivo del estudio

Se pretende evaluar la incidencia de determinados téxicos en pacientes que acuden con
sintomatologia a un Servicio de Urgencias. Concretamente se trata de determinar la presencia
de cannabis, anfetaminas, cocaina, etanol, opiaceos, y posterior ampliaciéon a otros farmacos o
metabolitos en relacion con ellos, en pacientes que acuden a dicho servicio con sospecha
clinica de la misma.

Caracteristicas del estudio

A todo participante incluido se le realizara una toma de muestra de orina y de sangre mediante
extraccion convencional. Dichas muestras se procesaran posteriormente para la determinacién
de los téxicos referidos en el punto anterior.

Posibles alternativas

La no realizacién del estudio no implica que no se determinen los téxicos que habitualmente se
realizan (salvo negativa de consentimiento en ese sentido), ni que cambie la actitud médica en
el tratamiento de soporte de la intoxicacion. No existen otras alternativas diagndsticas que las
realizadas en este estudio para la determinacién de los téxicos diana.

Riesgos y posibles molestias

La determinacién en orina no plantea ningun riesgo o complicacién esperable. La
determinacién en sangre conlleva un ligero dolor en la zona del pinchazo y en algunos casos
puede aparecer un pequefio hematoma o inflamacion de la vena (flebitis), como en cualquier
otro analisis de sangre.

Posibles beneficios

Con su participacion en este estudio puede contribuir a establecer un mejor conocimiento de
determinadas intoxicaciones y, por tanto extraer conclusiones médicas de las cuales se puedan
beneficiar otros futuros pacientes.

Confidencialidad y voluntariedad

Toda la informacidén concerniente a los participantes sera tratada con absoluta confidencialidad.
Su identidad sélo sera conocida por el investigador principal. De hecho a su inclusion en el
estudio se le asignara un codigo que serda su clave durante todo el proceso, obviando sus datos
de filiacion.

Puede conocer, rectificar o cancelar los datos que sobre usted se encuentren registrados,
condicionado esto al deber legal de conservacion de los datos establecido en el RD 561/1993.
La participacion en el estudio es absolutamente voluntaria y puede retirarse en cualquier
momento del estudio, sin que su relacion con el equipo sanitario que le vaya a atender se vea
condicionada.

En el caso de que decida participar debe darnos su consentimiento por escrito.

Cumplimiento de la normativa legal ]
Este estudio ha sido revisado por el Comité Etico de Investigacion Clinica de este Hospital.

Por favor, pregunte cualquier duda que pueda tener antes de decidir su participacion.

Gracias por su colaboracion.
En caso de duda o imprevisto debe ponerse en contacto con:
Dr. Angel Nieto Sanchez. Tfno. 913303750/51/52.



CONSENTIMIENTO INFORMADO

D/Dna como paciente
(o representante del paciente D/Dfia )
Manifiesto que he sido informado por el

Dr de los objetivos,

procedimientos, alternativas y riesgos que supone el estudio referido.

Antes de firmar este consentimiento, si desea que le facilitemos mas informacion o tiene
cualquier duda, no tenga reparos en preguntarnos. Le atenderemos con mucho gusto.

DECLARO que todas mis dudas y preguntas han sido convenientemente
aclaradas y que he comprendido la informacién que se me ha proporcionado
sobre el estudio, para que sirve, como se hace, los riesgos que tiene y las
posibles alternativas. Por ello, libremente, doy mi CONSENTIMIENTO a los
profesionales adecuados que se precisen, para que se me (le) realice el
estudio descrito.

PUEDO RETIRAR ESTE CONSENTIMIENTO CUANDO LO DESEE.

Firma del paciente: Firma del médico:
(familiar o representante (médico que informa)
en caso de incapacidad)

Fdo: Fdo:

Fecha: Fecha:
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COMITE ETICO DE INVESTIGACION CLINICA Tel. 91.330.34.13/Fax: 91.330.32.99

! Hospital Clinico San Carlos e-mail:ceic.hesc@salud.madrid.org
Area -7- Madrid

DICTAMEN DEL COMITE ETICO DE INVESTIGACION CLiNICA

D& M. Garcia Arenillas, Secretaria del Comité Etico de
Investigacién Clinica del Hospital Clinico San Carlos de Madrid,

CERTIPFICA

Que este Comité ha evaluado la propuesta del Dr. A. Nieto Sanchez
como promotor, para que se realice el estudio (0-04/054) titulado:
“ELABORACION E IMPLEMENTACION DE NUEVO PROTOCOLO DE DETECCION DE
DROGAS DE ABUSO EN UN SERVICIO DE URGENCIAS HOSPITALARIO”.

Y considera que:

Se cumplen los requisitos necesarios de idoneidad del
protocolo en relacidén con los objetivos del estudio y estan
justificados los riesgos y molestias previsibles para el
sujeto.

Es adecuado el procedimiento previsto para obtener el
consentimiento informado de los sujetos para participar en el
estudio.

Y que este Comité aprueba que dicho estudio sea realizado en el
Hospital Clinico San Carlos de Madrid, por el Dr. A. Nieto Sanchez,
como investigador principal.

o —
.4 Hospital Clinico
SanCarlos”™ N
Coiite Etico de o
Investigacion Clinica ="

;ﬁéfénillas
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COMITE ETICO DE INVESTIGACION CLINICA Tel. 91.330.34.13/Fax: 91.330.32.99

Hospital Clinico San Carlos e-mail:ceic.hcsc@salud.madrid.org
Area -7- Madrid

(N°.Reg.CEIC: O-04/054)

TiTULO: "ELABORACION E IMPLEMENTACION DE NUEVO PROTOCOLO DE DETECCION DE
DROGAS DE ABUSO EN UN SERVICIO DE URGENCIAS HOSPITALARIO”

PROMOTOR E INVESTIGADOR PRINCIPAL: Dr. A. Nieto Sanchez.

D? M. Garcia Arenillas, Secretaria del Comité Etico de Investigacion Clinica del Hospital Clinico
San Carlos de Madrid,

HACE CONSTAR QUE:
1° En la reunion celebrada el dia 29-03-04, acta 3.2/04 se evaluio el estudio de referencia.

2° En dicha reunién se cumplieron los requisitos establecidos en la legislacion vigente para que la
decision del citado CEIC sea valida

3° El CEIC, tanto en su composicion como en los PNT, cumple con las normas de BPC
(CPMP/ICH/135/95)

4° Miembros que realizaron la evaluacién:

Dr. J. M. Ladero Quesada (Vicepresidente) Aparato Digestivo
Dra. M. Garcia Arenillas (Secretaria) Farmacologia Clinica
Dra. L. Arias Fernandez (Vocal) Farmacia

Dr. A. Marcos Dolado (Vocal) Neurologia

Dr. P. Pérez Segura (Vocal) Oncologia

D2 N. Gil Cidoncha (Vocal) Licenciada en Derecho

Dr. L. C. Saiz Fernandez (Vocal) Atencién Primaria

D. R. Acebal Monfort (Vocal) Ajeno a la Profesion Sanitaria

Para que conste donde proceda, y a peticion del promotor

Lo firmo en Madrid, a 5 de abril de 2004

ospnal zmco
_.-"8an Carlos
o Comnité Etico de
Investigacion Clinica™ ...
/ﬁbﬁ,f‘,.,v*"""

FdoDra: M. Garcia Arenillas
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