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ADVP adicto a drogas via parenteral

AMAF alfa metil acetil fentanilo

AMF alfa metil fentanilo

DOB 4-bromo-2,5-dimetoxi anfetamina
DOM 4-metil-2,5 dimetoxi anfetamina
GABA acido gamma amino butirico

GBL gamma butiro lactona

GCS escala de coma de Glasgow

GHB gamma hidroxi butirato

LSD dietil amida del acido lisérgico
MDA 3,4-metilenodioxi anfetamina
MDEA 3,4-metilenodioxi etil anfetamina
MDMA 3,4-metilenodioxi metanfetamina
MPPP 1-metil, 4-fenil, 4-propionoxipiperidina
MPTP 1-metil, 4-fenil, 1,2,3,6-tetrahidropiridina
PCC piperidino ciclohexano carbonitrilo
PCE n-etil fenciclidina

PCP fenciclidina

PFF parafluoro fentanilo

PHP fenil ciclohexil pirrolidina

PMA parametoxi anfetamina

REM registro especial de mortalidad
TCP tiofeno fenciclidina

TMA-2 2.,4,5-trimetoxi anfetamina

UNODC Oficina de la Naciones Unidas contra la Droga y el Delito
3MF 3-metil fentanilo
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Desde el principio de los tiempos, el Hombre ha recurrido a sustancias
exdgenas para alterar su percepcion de la realidad. Ya sea por razones mistico-
religiosas, para aumentar su rendimiento fisico, o para aumentar la percepcion de los
sentidos, el uso de las drogas ha acompafiado a la Humanidad desde tiempos
inmemoriales.

Existen referencias de mas de 7.000 afios de antigiiedad de la utilizacién de
la coca por parte de los incas, que masticaban sus hojas por sus efectos saciantes y
estimulantes. La coca forma parte del mito fundacional del pueblo Inca, en el que se
relata que “los angeles de Dios le habian regalado al hombre la hoja de coca para saciar
al hambriento, reanimar al cansado, reforzar al débil y hacer olvidar sus pesares al
desdichado”, segun refiere Garcilaso de la Vega. Algunos historiadores sostienen que
también se utilizé como valor de cambio en un contexto de ausencia de moneda.

Con respecto al canabis, se han encontrado restos de fibras en la China que
se han datado en el cuarto milenio ac. En la India era utilizado en ceremonias religiosas
2700 afios ac, y también se han encontrado referencias mesopotamicas de su uso en el
siglo IX ac. En Europa, los celtas exportaban cuerdas y estopa de céafiamo desde
Marsella ya en el siglo VII ac.

La adormidera se encuentra descrita en tablillas sumerias del tercer milenio
ac, en cilindros babilonicos de 2000 afios ac, en imagenes de la cultura cretense-
micénica del 1500 ac, y en algunos jerogificos egipcios (existen referencias en el papiro
de Ebers de su uso para evitar que los bebés griten fuerte).

A lo largo de todo el mundo y en todas las culturas se encuentran referencias
a diferentes sustancias psicoactivas como las solandceas alucindgenas (belefio,
belladona, daturas, mandragora) en Europa, los hongos psilocibos en Bali, México,
Africa o Siberia, o la presencia universal de diferentes plantas productoras de alcohol.

Al principio se usaban drogas de origen vegetal, como el opio, el peyote, el
canabis o la coca. Posteriormente, a medida que la tecnologia avanzaba, se han usado
diferentes sustancias obtenidas por modificacion de las naturales o sintetizadas “de

novo’.
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1.1. La cocaina

La cocaina es uno de los 14 alcaloides naturales existentes en la planta de la
coca (Erithroxylum coca) originaria de América del sur y presente en zonas que estan a
600-1000 metros sobre el nivel del mar. Las hojas de la planta se han usado
tradicionalmente mascandolas, aprovechando sus efectos naturales para disminuir la
sensacion de fatiga o facilitar la adaptacion a la altura. En 1859 Albert Niemann, un
quimico aleman, logré extraer la cocaina, desecando y tratando quimicamente la hoja de
la planta. En principio se le dio un uso medicinal, incluyéndose en elixires, tonicos o
refrescos. Posteriormente se descubrid su potencial adictégeno y se abandond su uso

terapéutico.

1.2. Las drogas de disefio

Se denomina “drogas de disefio” o “drogas de sintesis” a un grupo de
sustancias psicoactivas creadas a partir de la modificacion de la estructura quimica de
algunos productos naturales, de sustancias utilizadas como medicamentos o de
productos quimicos de sintesis catalogados como drogas de abuso. Habitualmente se
presentan en forma de pastillas, y son sintetizadas por métodos quimicos sencillos, en
laboratorios clandestinos y fuera del control de las autoridades sanitarias'. El término
fue acufiado en los afios sesenta por el Dr. Gary Henderson, farmacologo de la
Universidad de California, y hacia referencia a sustancias de abuso que no se
encontraban en las listas de sustancias prohibidas, consumidas con fines ludicos,
estructural y farmacoldgicamente semejantes a otras sustancias controladas por tratados
internacionales®.

Actualmente, los laboratorios clandestinos siguen produciendo sustancias
novedosas, que tras ser descubiertas se incluyen en dichas listas’. Estas sustancias
llegan directamente al mercado sin pasar los controles sanitarios o toxicologicos
necesarios para conocer sus efectos o toxicidad en seres humanos. Muchas de ellas

pueden adquirirse en tiendas especializadas on line (antes o después de su prohibicidn).

1.3. Clasificacion de las drogas de disefio
Las drogas de disefio comprenden el grupo de los derivados de las
feniletaminas (derivados de anfetaminas), los opiaceos sean derivados del fentanilo o de

la meperidina, las arilhexilaminas, los derivados de la metacualona y otras drogas de
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disefio con el gamma-hidroxi-butirato (GHB)*. Recientemente se han sumado a la lista

de drogas de disefio algunos derivados cannabinoides sintéticos, al ser encontrados entre

los componentes de las llamadas Spice drugs’. (Tabla 1)

TABLA 1: CLASIFICACION DE LAS “DROGAS DE DISENO”

FENILETAMINAS

Metanfetamina crystal, meth

TMA-2 (2,4,5-trimetoxi anfetamina)

DOM (4-metil-2,5 dimetoxi anfetamina)
DOB (4-bromo-2,5-dimetoxi anfetamina)
MDA (3,4-metilenodioxi anfetamina)
MDMA (3,4-metilenodioxi metanfetamina)
MDEA (3,4-metilenodioxi etilanfetamina)

OPIACEOS

Derivados del Fentanilo:
AMF (alfametil fentanilo)
3MF (3-metil fentanilo)
AMAF (alfametilacetil fentanilo)
Derivados de la Meperidina:
MPPP (1-metil, 4-fenil, 4-propionoxipiperidina)
MPTP (1-metil, 4-fenil, 1,2,3,6-tetrahidropiridina)

ARILHEXILAMINAS

Fenciclidina (PCP)

Ketamina

PCC (piperidino ciclohexano carbonitrilo)
TCP (tiofeno fenciclidina)

PCE (n-etil fenciclidina)

PHP (fenil ciclohexil pirrolidina)

DERIVADOS DE LA
METACUALONA

Meclocualona

Nitrometacualona

OTROS

Gamma-Hidroxi-Butirato (GHB)
Gamma-Butiro-Lactona (GBL)
1,4 Butanediol

Extasis vegetal

Derivados Cannabinoides sintéticos

1.4. Caracteristicas farmacoldogicas

1.4.1 Cocaina: Alcaloide natural que se encuentra en las hojas del arbusto

Erythroxylum coca. La forma mas habitual de consumo es el clorhidrato de cocaina, que

puede convertirse en un alcaloide puro, solido (crack) o liquido. Provoca una respuesta

simpaticomimética activando los receptores o y B adrenérgicos. Ademas favorece la

liberacion de Dopamina al espacio sinaptico, a la vez que impide su recaptacion.
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1.4.2 Feniletaminas: Las sustancias derivadas de la feniletamina tienen una
estructura quimica relacionada con la mescalina (alucinégena) y la anfetamina

(estimulante psicomotor), y comparten propiedades con ambas.

Alucinégenos: mescalina

NH,
CH;0

Feniletamina

NH2 CH3O CH3O

Psicoestimulantes: anfetamina

NH,

CH;

Figura 1: Estructura quimica de la Feniletamina y sus derivados

Existe una gran cantidad de compuestos, cuyos efectos seran alucinégenos o
estimulantes segun predominen las acciones tipo mescalina o tipo anfetaminas.
Atraviesan bien la barrera hematoencefalica, y provocan la liberacion de serotonina,
dopamina y noradrenalina, inhibiendo la recaptacion de estos neurotransmisores a
escala presindptica e interfiriendo sobre la accion degradadora de la monoaminooxidasa;
también aumentan la sintesis de dopamina. Todo esto comporta una acumulacion de

serotonina, dopamina y noradrenalina en los espacios sindpticos intra y extracraneales.

1.4.3 Opiaceos: Los derivados sintéticos de los opiaceos se dividen en dos
grupos; los derivados del fentanilo y los de derivados de la meperidina.

El fentanilo es un agonista del receptor opiaceo U, unas 80-100 veces mas
potente que la morfina, que traspasa con facilidad la barrera hematoencefalica. Tiene
efectos analgésicos, euforizantes y depresores sobre el centro respiratorio. Su activacion
es responsable del desarrollo de la dependencia fisica a los opidceos.

La meperidina (o petidina) tiene efecto agonista sobre el receptor opiaceo L,

con menor potencia que la morfina, pero mayor rapidez de accion.
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1.4.4 Arilhexilaminas: Los dos representantes de esta familia quimica con
mayor presencia como drogas de abuso son la fenciclidina y la ketamina.

La fenciclidina (PCP) fue usada inicialmente en medicina como anestésico.
Tiene efectos somadticos y psicologicos que son dosis dependientes. A dosis bajas
provoca euforia, despersonalizacion y estimulacion simpatica. A dosis altas, cuadros de
agitacion, delirio, convulsiones y coma.

La ketamina es un derivado de la fenciclidina, de efectos menos intensos. Se
utiliza en la practica médica como anestésico. Puede provocar un estado disociativo en
el que el paciente o usuario estd consciente, pero insensible al dolor y con vivencias de

desrrealizacion y despersonalizacion, alucinaciones y confusion.

1.4.5 Derivados de la Metacualona: La metacualona es una quinazolina
con propiedades hipnoéticas, sedantes y anticonvulsivantes. Su uso puede producir
euforia y desinhibicidon. A dosis elevadas puede provocar edema pulmonar, arritmias,

contracciones musculares y coma.

1.4.6 GHB: El éxtasis liquido o 4acido y-hidroxibutirico (GHB) es un
depresor del SNC sintetizado en 1964 por Laborit, e identificado como un derivado del
acido y-aminobutirico (GABA) capaz de atravesar la barrera hematoencefalica®. Su uso
como sustancia recreativa comenzo en Estados Unidos a finales de los afios 80, llegando
a Europa, a mediados de los 90’. Inicialmente se utilizé entre los culturistas, por su
capacidad para aumentar la secrecion de hormona del crecimiento®.

Entre los efectos buscados por el consumidor (algunos reales y otros no
demostrados), se encuentran la desinhibicion, placidez, mayor capacidad de

comunicacion, euforia y aumento de la percepcion tridimensional’.

1.4.7 Research chemicals: Sustancias quimicas de la familia de las
feniletaminas o las triptaminas. Actualmente son sintetizadas como productos de
investigacion para “uso no humano”, lo que les proporciona una situaciéon pseudolegal
que posibilita su comercializacion on line. No existen ensayos clinicos sobre sus
efectos, por lo que la mayoria de la literatura publicada sobre ellos se basa en
experiencias subjetivas de las personas que los han probado'’. El factor comin de las

numerosas sustancias que forman parte de este grupo es su accion agonista sobre los
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sistemas serotoninérgico y dopaminérgico, lo que explica sus efectos alucinatorios y

potenciadores sensoriales.

1.5. Patrones de consumo

La Oficina de la Naciones Unidas contra la Droga y el Delito (UNODC)
estima que en 2007, entre 172 y 250 millones de personas habian consumido drogas
ilicitas, al menos en una ocasion, durante el afio anterior. Segliin cual sea la sustancia
estimada, los datos son muy variables. Asi, se calcula que entre 16 y 51 millones de
personas de edades comprendidas entre 15 y 64 afios habian consumido sustancias del
grupo de las anfetaminas, que entre 15 y 21 millones consumieron opiaceos, que los
consumidores de cocaina habian sido entre 16 y 21 millones o que las personas que

habian consumido cannabis al menos una vez eran entre 143 y 190 millones'".

El consumo de sustancias ilegales es un fendémeno habitualmente asociado al
ocio, que afecta especialmente a los jovenes Los datos recogidos en el informe anual de
2009 del Observatorio Europeo de las Drogas y Toxicomanias, indican que el consumo
se ha estabilizado o experimentado un leve aumento en la poblacién general, pero que
ha aumentado en determinados ambientes (locales de musica y baile, ambientes
ladicos), sobre todo en el sector més joven de la poblacion (Figuras 2, 3, 4)'%. Los datos
oficiales aportados desde Espafia (Spanish National Report 2006) confirman esta
tendencia mostrando, por ejemplo, que el 4,3% de la poblacion entre 15 y 34 afios
confiesa haber consumido “éxtasis” y/o otros derivados anfetaminicos en los ultimos 12

meses.
Estos datos se corresponden también con los resultados presentados en el

ultimo informe del Observatorio Espafiol sobre Drogas del Ministerio de Salud y

Consumo (afio 2004).
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Fig 2. Consumo de anfetaminas de los jovenes europeos (15-34 afios) en el ultimo afio'?
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En muchos casos, estas sustancias se consumen combinadas entre si, o con
otro tipo de drogas (alcohol, tabaco), con fines recreativos y socializantes, durante los
fines de semana y en épocas de ocio. Se trata de un consumo intenso pero intermitente,

concentrado habitualmente en determinados dias de la semana.

En los ultimos afios se ha asistido a un descenso en el uso de la heroina y a
un aumento del consumo de otras sustancias como el cannabis y la cocaina, asi como a
la irrupcidén de nuevas sustancias (GHB, ketamina) no conocidas anteriormente en su
uso ludico. Dado el corto periodo de tiempo que hace que estan a disposicidon de los
consumidores, su cuadro clinico atin no ha sido descrito de forma completa, y los datos

epidemioldgicos en Espafia son escasos.

Las anfetaminas (un término genérico que incluye tanto la anfetamina como
la metanfetamina) y el éxtasis se cuentan entre las drogas ilegales mas consumidas en
Europa. En términos de cifras absolutas, el consumo de cocaina puede ser mas elevado,
pero en muchos paises la segunda sustancia ilicita mas habitualmente consumida, tras el
cannabis, es el éxtasis o las anfetaminas,. Es dificil conocer con certeza el nimero total
y las cantidades exactas del consumo de drogas en nuestra sociedad. La condicion ilegal
del trafico y consumo de determinadas sustancias hace que los datos tengan que ser
estimaciones indirectas, a partir de las cantidades de droga cultivadas o decomisadas por

las autoridades (Figuras 5,6,7,8)"".
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Fig 5. Incautaciones de opiaceos a nivel mundial en equivalentes de heroina (tasa de conversion de 10Kg
de opio por 1 Kg de heroina), 1998-2007""
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Segun estos datos, podemos deducir que el consumo de drogas mantiene una
tendencia anual ascendente, aunque sea ligera, independientemente del tipo de sustancia

que se analice.

El patron del consumidor de drogas esta por definir. Se sabe que el consumo
de cannabis comienza durante la adolescencia o al inicio de la vida adulta, que el éxtasis
estd asociado a determinados modos de vida y que la heroina se usa mas en ambientes
marginales. Sin embargo no se sabe tanto acerca de las variaciones en los patrones de
consumo, sobre cuales son los factores que transforman al consumidor ocasional de
alcohol y cannabis en un usuario diario de combinaciones de heroina, cocaina, alcohol y

benzodiacepinas.

Los jovenes estan expuestos a un mercado de drogas dindmico y en
expansion, con una oferta creciente de sustancias psicoactivas legales e ilegales, baratas
y facilmente accesibles, especialmente en determinados ambientes de ocio nocturno.
Las interacciones entre las diferentes drogas consumidas simultineamente pueden
incrementar su toxicidad o producir diferentes metabolitos con efectos ain mas
potentes, lo que aumenta los riesgos de efectos secundarios negativos sobre la salud.
Diversos estudios han demostrado que el uso de multiples sustancias puede incrementar
considerablemente el riesgo de accidentes de trafico, incluso con cuadros relativamente

leves de intoxicacion'™.

1.6. Urgencias causadas por consumo de drogas

El nimero de asistencias urgentes relacionadas con el consumo de sustancias
de abuso, tanto en los centros de Atencion Primaria, como en los Servicios de
Emergencias Extrahospitalarias o en los Servicios de Urgencias Hospitalarias'
constituyen un problema sanitario de primer orden. No existen datos oficiales sobre el
numero total de casos atendidos, pero se podria estimar una cifra aproximada a partir de
la experiencia de un servicio de urgencias de un hospital urbano de tercer nivel. En
concreto, el Hospital Clinic de Barcelona atiende a una poblacion de referencia de
540.000 habitantes. El numero total de urgencias atendidas en el periodo 2002-2008 fue
de 828.186 de las cuales 13.697 (1,65%) fueron intoxicaciones. El numero de urgencias

relacionadas con el consumo de sustancias de abuso ilegales fueron 2.868, lo que
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supuso el 0,34% del total de las urgencias y el 20,93% de las asistencias debidas a

intoxicaciones.

Si extrapolamos estos datos a la poblacion de la ciudad de Barcelona
(1.578.546 hab)"’, o de Espaiia (46.661.950 hab)'®, se puede calcular que en el mismo
periodo, los servicios de urgencias de Barcelona atendieron un total de 8.366 casos
relacionados con el consumo de drogas, y que el nimero de pacientes atendidos en
Espafia fue de unos 247.308. Este nimero muestra la magnitud del problema sanitario

generado por el consumo de sustancias de abuso ilegales.

1.7.  Muertes por consumo de drogas

Las muertes inducidas por drogas representan el 4% de todas las defunciones
de europeos de 15-39 afios de edad'’. De todas maneras, el numero real de casos de
muertes relacionadas con drogas es dificil de precisar, puesto que se a menudo se
consideran como tales las debidas a patologias infecciosas favorecidas por los habitos
poco higiénicos de consumo (enfermedades adquiridas por el uso de material no estéril
como jeringuillas compartidas) o las ocasionadas por la accion directa sobre el
organismo de las sustancias contaminantes de las dosis de droga, que no son
estrictamente muertes derivadas de los efectos de las drogas. Del mismo modo, a
menudo no se consideran como muertes relacionadas con drogas a las secundarias a
accidentes (caidas, traumatismos o accidentes de trafico) sufridos bajo los efectos de la
droga. Se han realizado estudios para intentar consensuar los datos europeos'®, y en
ellos se ha objetivado que en los casos de fallecimiento relacionados con el consumo de
drogas se encontraron opiaceos (77%), cocaina (21%) o anfetaminas (7%). También se
han encontrado evidencias de que en la mayoria de las muertes habia mas de una
sustancia implicada; por ejemplo los opidceos aparecieron como sustancia Unica en el
18% de los casos, combinados con alcohol en un 13% adicional y en combinacion con

cocaina en un 8%.

En lo que se refiere a los datos correspondientes a Espafia'®, existe un
registro especial de mortalidad (REM) promovido por el Plan Nacional sobre drogas,
basado en los informes judiciales y toxicoldgicos, operativos desde 1983. El indicador

“mortalidad debida a la reaccion aguda a sustancias psicoactivas” incluye informacién
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de las muertes en las que hay intervencion judicial cuando la causa fundamental de la
muerte ha sido la reaccion adversa tras el consumo deliberado y no médico de
sustancias psicoactivas (Figura 9). Un caso es seleccionado e incluido si hay evidencia
del uso reciente de sustancias (evidencia clinica, signos fisicos externos, presencia de
sustancias psicoactivas o de parafernalia usada para el consumo en el lugar de la muerte
o uso reciente revelado por familiares), o si los test toxicoldgicos son positivos, si hay
hallazgos anatomopatoldgicos o si el informe del juez de instruccion sefiala la “reaccion

a una sustancia psicoactiva” como causa de la muerte.
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Fig 9. Muertes causadas por reaccion aguda a sustancias psicoactivas en seis grandes ciudades espafiolas
(numeros absolutos). 1983-2004"7.

Los resultados indican que en Espafia en 2004 sucedieron 796 muertes
relacionadas con drogas (18,7/millon de habitantes). La mayoria pertenecen al grupo de
edad de entre 15 y 49 afios, con una tasa de 71.5/millon de habitantes (121,4/millon en
varones y 23,2/millén en mujeres), y el porcentaje de mortalidad atribuible al uso de
drogas es del 6,8% (7,9% entre varones y 3,9% entre mujeres). Analizando por grupos
de edad de 5 afios, el grupo de 35-39 afios tiene una tasa de 137,0/millén de habitantes

con un porcentaje de mortalidad atribuible del 12,3%.

El indice de mortalidad total debido a reacciones agudas de drogas en 2004
fue igual a 23,4/millén de habitantes. En los afios previos se encontraban una mezcla de

diferentes drogas, con predominio de opidceos y cocaina (o sus metabolitos). De hecho,
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en los casos en los que hay constancia de test toxicologicos, el 74,9% fueron positivos
para opiaceos, 60,1% para cocaina, 48,3% para benzodiacepinas, 35,8% para alcohol y
16,7% para cannabis, con una presencia de todas las otras drogas menor del 5%. Al
contrario de lo que pasa con los opiaceos, el porcentaje de casos en los que se

encontraron cocaina o sus metabolitos se ha incrementado considerablemente desde
1983 (Figura 10).
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Fig 10. Cambios en el porcentaje de sustancias encontradas en los test toxicologicos en las muertes
causadas por reaccién aguda a sustancias psicoactivas. 1983-2004".

De la misma manera, han aumentado los casos en los que se ha encontrado solo cocaina
(0,6% en el periodo 1983-1989, 3,2% en 2001 y 6,8% en 2004) y en los que se ha
encontrado cocaina pero no opiaceos (1,2% en el periodo 1983-1989, 7,9% en 2001 y

15% en 2004) (Figura 11).
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en las que los test toxicoldgicos detectan so6lo cocaina o cocaina sin opidceos. 1983-2004

En el andlisis global de estos datos se debe considerar la posible
supraestimacion de casos, ya que los calculos se realizan extrapolando al total de la
poblacion espaiiola los datos de poblacion correspondientes a las capitales de provincia
(donde presumiblemente las muertes relacionadas con drogas seran mas frecuentes). Del
mismo modo hay que tener en cuenta que los certificados de defuncién de numerosos
pacientes muertos por problemas cardiovasculares relacionados con la cocaina a

menudo no reflejan al toxico como responsable.
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De los datos disponibles en la actualidad, y tal y como se ha comentado en la
introduccion, se puede concluir que el consumo de sustancias de abuso genera un
nimero importante de problemas de salud, de presentacion aguda o crdnica. Las
consecuencias del consumo prolongado de diferentes sustancias, y su repercusion sobre
la salud del consumidor o de su entorno social son bien conocidas (enfermedades en
ADVP, marginalidad de zonas de comercio de sustancias, politicas dirigidas a disminuir
el trafico de sustancias). Sin embargo no hay tantos estudios que muestren el impacto
que las sobredosis de cocaina y otras drogas de abuso tienen sobre los servicios de
urgencias hospitalarios, y que definan el perfil del consumidor simultdneo de diferentes

sustancias.

Por ello se han planteado las siguientes hipdtesis de trabajo:

1. La prevalencia de consultas por sobredosis de cocaina en los servicios de

urgencias hospitalarias ha aumentado en los ultimos afios.

2. El éxtasis liquido o 4cido gamma-hidroxibutirico (GHB) es una nueva causa de
sobredosis de droga de abuso y de coma de origen desconocido en nuestro

medio.
3. En las intoxicaciones por GHB, los sintomas son mds severos en pacientes que
consumen el GHB junto con otras sustancias de abuso que en los que lo

consumen como sustancia unica.

4. Los cuadros graves de sobredosis de anfetaminas reconsultan a los servicios de

urgencias con mas frecuencia que los leves.
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El objetivo principal de esta tesis es evaluar la epidemiologia y el cuadro
clinico de las sobredosis de cocaina y de diferentes drogas de disefio que se atienden en

un servicio de urgencias hospitalario.

Para conseguir el objetivo principal se plantean una serie de objetivos

secundarios:

1. Analizar la evolucion en el tiempo de las caracteristicas epidemioldgicas, clinicas y

toxicologicas de las consultas urgentes relacionadas con el consumo de la cocaina.

2. Describir el perfil epidemioldgico y las caracteristicas clinicas de los intoxicados
por GHB atendidos en los servicios de urgencias hospitalarias, diferenciando entre
los consumidores de GHB aislado y los que lo consumen junto con otras sustancias

de abuso.
3. Describir las caracteristicas clinico-epidemiologicas de las consultas urgentes

relacionadas con el consumo de éxtasis y determinar la tasa de reconsulta y los

factores relacionados en los pacientes asistidos por consumo de éxtasis.
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El Hospital Clinic de Barcelona es un hospital universitario de tercer nivel,
situado en el centro de la ciudad, cercano a una zona con una importante oferta de ocio
nocturno. Atiende a una poblacion de influencia de 500.000 personas. El servicio de
urgencias atiende a unos 125.000 pacientes al afio y esta organizado en unidades
clinicas®. Todas la admisiones por intoxicaciones (excepto las quemaduras quimicas)
son atendidas inicialmente en la seccidon de urgencias—medicina y posteriormente, segun
se estime conveniente, son valoradas por el servicio de Psiquiatria. El area de urgencias
cuenta desde hace mas de 20 afios con una seccion de Toxicologia Clinica, entre cuyas
funciones habituales se encuentra la recogida rutinaria de las urgencias toxicoldgicas,

extrayendo de las historias clinicas una serie de datos preestablecidos.

Para la realizacion de los diferentes trabajos que componen esta tesis se
utilizaron datos epidemiologicos (fecha y hora de la consulta, sexo, edad, area de
atencidon, motivo de consumo, procedencia del paciente, forma de traslado hasta el
hospital), clinicos (motivo de consulta, sintomas, presion arterial sistolica y diastélica,
frecuencia cardiaca, frecuencia respiratoria, temperatura, pulsioximetria, nivel de
conciencia segun la Escala de Glasgow del Coma (GCS), tratamiento recibido en la
estancia del paciente en el servicio de urgencias, tiempo de estancia en el servicio de
urgencias), toxicoldgicos (substancias de abuso implicadas segliin el consumo afirmado
por los pacientes o los acompafantes y, en los casos en que se realiza un andlisis
toxicologico, el resultado de éste) y la evolucion final (alta o ingreso). En caso de que el
paciente precise ingreso, se especifica el tipo de servicio (unidad convencional

medicoquirdrgica, psiquidtrica o de cuidados intensivos).

El andlisis toxicologico consiste en la determinacion cuantitativa de etanol
en sangre y cualitativa en orina de cocaina, benzodiacepinas, anfetaminas, opidceos,
metadona, cannabis y, en ocasiones, de dietilamida del acido lisérgico (LSD), “éxtasis
liquido” (GHB) y ketamina. La detecciéon de cocaina se realiza por una técnica de
enzimoinmunoanélisis cualitativo de benzoilecgonina con reactivo DADE (Behring®™).
La deteccion de derivados anfetaminicos en la orina se realiza por una técnica de
enzimoinmunoanalisis -DADE-BOHERINGER®-, estableciendo el valor de corte en
una concentracion de 1.000 pg/ml. La deteccion de GHB en orina se realiza por
cromatografia de gases en un espectrometro de masas (HP5971) tras la extraccion

liquido—liquido y la derivacion del extracto de GHB con BSTFA para confirmar el
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consumo de GHB. Como este test no estd disponible de modo rutinario en el laboratorio
de urgencias, las muestras se guardan a 4°C para ser procesadas el siguiente dia

laborable por la mafiana.

Los trabajos que componen esta tesis son estudios realizados en el Area de
urgencias del Hospital Clinic de Barcelona mediante revision de las historias clinicas de
los pacientes atendidos por sobredosis de diferentes drogas de abuso. Se consideraron
especialmente las urgencias cuyo motivo de consulta se relacionaba con el consumo de
cocaina en las horas previas, los pacientes que consultaron a urgencias y que referian
consumo de éxtasis u otros derivados anfetaminicos y cualquier paciente admitido en el
servicio de urgencias debido a la ingesta de drogas recreativas que refiriera el uso de
GHB. Para determinar el perfil clinico de la intoxicacion por GHB los pacientes se
dividieron en dos grupos: pacientes que negaron ingestion de otras drogas (incluyendo
alcohol, pero excluyendo el tabaco) y en los que el screening toxicologico fue negativo
para todas las drogas analizadas (grupo GHB puro), y pacientes que admitieron la co-
ingesta de otras drogas y/o en los que el screenig de drogas fue positivo (grupo GHB
combinado). En el caso del estudio de las reconsultas por consumo de anfetaminas se

utilizé el sistema informatico de admisiones para detectar las nuevas consultas.

Todos los datos recogidos se introdujeron en una base de datos y se
analizaron utilizando el programa estadistico SPSS (versiones 12.0 y 15.0, segun el
estudio). Para la presentacion de las variables cualitativas se utilizaron ntimeros
absolutos y porcentajes, y para las variables cuantitativas, medias y desviaciones
estandar. Las comparaciones se hicieron utilizando el test de chi-cuadrado (o el test
exacto de Fisher cuando en las tablas 2 x 2 los efectivos calculados fueron inferiores a
5) y el test de la t de Student para muestras independientes, respectivamente. El nivel de
significacion estadistica fue establecido como p < 0.05. Para el analisis, se construyeron
tablas de supervivencia siguiendo el modelo de Kaplan-Meier, y para valorar las
diferencias en las curvas de supervivencia entre los diferentes factores analizados se
utilizd6 el estadistico de /log-rank. Todas aquellas variables que resultaron
estadisticamente significativas en el modelo de Kaplan-Meier, se incluyeron en un
modelo de riesgos proporcionales de Cox para determinar cudles eran factores
predictores independientes de recidiva y sus respectivas razones de odds (con el

intervalo de confianza del 95%).
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HIPOTESIS 1

La prevalencia de consultas por sobredosis de cocaina en los servicios de urgencias

hospitalarias ha aumentado en los tltimos afios.

EVOLUCION DE LAS CONSULTAS URGENTES RELACIONADAS CON
EL CONSUMO DE COCAINA DURANTE EL PERIODO 2002-2007

Miguel Galicia, Santiago Nogué, Eduardo Sanjurjo y Oscar Mird

Emergencias 2008;20:385-390

(No indexada por el ISI WEB of KNOWLEDGE)

45



46



ORIGINAL

Evolucion de las consultas urgentes relacionadas con
el consumo de cocaina durante el periodo 2002-2007

MIGUEL GALICIA', SANTIAGo NOGUE?, EpuarDO SANJURJO', Oscar MIRO!

'Seccién de Urgencias Medicina. 2Seccién de Toxicologia Clinica. Area de Urgencias. Hospital Clinic. Barcelona, Espafia.

CORRESPONDENCIA:
Oscar Miré

Area de Urgencias
Hospital Clinic

Villarroel, 170

08036 Barcelona, Espafia
E-mail: omiro@clinic.ub.es

FECHA DE RECEPCION:
4-9-2008

FECHA DE ACEPTACION:
10-9-2008

CONFLICTO DE INTERESES:

Ninguno

Objetivos: Analizar la evoluciéon temporal de las caracteristicas epidemiolégicas, clinicas
y toxicolégicas de las consultas urgentes relacionadas con el consumo de cocaina.
Método: Pacientes que consultaron al servicio de urgencias durante un periodo de 6
afos por sintomas relacionados con el consumo de cocaina en las horas previas. Se
recogieron datos epidemioldgicos, clinicos y toxicoldgicos.

Resultados: Se identificaron 1.755 pacientes (292 pacientes/afio, 70% varones, edad
media 31 afios). Las urgencias por cocaina supusieron el 0,76% del total de urgencias
médicas, el 15,3% de las urgencias toxicoldgicas y el 28,6% de las urgencias generadas
por sustancias de abuso, porcentajes que se han mantenido relativamente estables a lo
largo de los 6 afios. La forma de consumo mas habitual fue por via nasal (75%), con
intencién recreativa (91%) y asociada a otras sustancias de abuso (72%), especialmente
alcohol, cannabis y derivados anfetaminicos. Los principales motivos de consulta fueron
la ansiedad (27%), la agitacion (20%) y las palpitaciones (12%). El 3,6% de las consul-
tas urgentes recibieron la categoria 1 de trigje y fueron asistidas en el area de reanima-
cién de urgencias. El 11% requirié ingreso hospitalario: un 45% en areas médico-qui-
rdrgicas, un 44% en psiquiatria y un 11% en cuidados intensivos. No se ha observado
un incremento de las necesidades de ingreso durante el periodo estudiado. La mortali-
dad global de la serie fue del 0,17%.

Conclusiones: El consumo de cocaina, sola o combinada con otras sustancias de abu-
so, genera un elevado nimero de consultas al servicio de urgencias, con predominio
de manifestaciones neuropsiquiatricas y cardiovasculares, aunque no se objetivan cam-
bios significativos en los Gltimos 6 afios respecto a la incidencia ni a las necesidades de
ingreso. [Emergencias 2008;20:385-390]

Palabras clave: Cocaina. Sustancias de abuso. Sobredosis. Urgencias.

Introduccion

ses’ y llega a representar hoy en dia el 10% de las
urgencias toxicolégicas®. La cocaina suele consu-

El consumo de cocaina ha aumentado progre-
sivamente en nuestro pais en la Gltima década, y
ha pasado de ser una droga que el 3,4% de la
poblacién espafiola entre 15 y 64 afos reconocia
haber consumido alguna vez en la encuesta del
Plan Nacional sobre Drogas del afio 1995, al 7%
en la encuesta del aiio 2005'. Por ello, no es de
extrafiar que la asistencia a los problemas médicos
derivados de su consumo haya aumentado en el
sistema sanitario en general, y en los servicios de
urgencias en particular. Actualmente, la cocaina
ocupa el primer lugar como motivo de consulta
en los servicios de urgencias hospitalarios (SUH)
en relacién con el consumo de drogas ilegales, no
s6lo en Espafa? sino también en muchos otros pai-

mirse con otras drogas de abuso, en particular el
alcohol etilico y las anfetaminas, lo cual potencia
su toxicidad, enmascara sus manifestaciones y
complica el tratamiento. El objetivo de este estu-
dio ha sido el analisis en los Ultimos 6 afios de las
urgencias atendidas en un hospital urbano de ter-
cer nivel que se han relacionado con el consumo
de cocaina, en particular de sus caracteristicas epi-
demioldgicas, clinicas y evolutivas.

Método

Se ha realizado un estudio descriptivo y retros-
pectivo en el servicio de urgencias del Hospital

Emergencias 2008; 20: 385-390
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Clinic de Barcelona, un hospital universitario de
tercer nivel y clasificado como de alta tecnologia,
para el periodo comprendido entre el 1 de enero
de 2002 y el 31 de diciembre de 2007. Se consig-
naron el nimero total de urgencias anuales, ur-
gencias toxicoldgicas, urgencias por drogas de
abuso y urgencias cuyo motivo de consulta se re-
lacionaba con el consumo de cocaina en las horas
previas. Se consideraron como urgencias toxicolé-
gicas todas las consultas realizadas al SUH relacio-
nadas con una exposicién a un producto téxico,
incluyendo medicamentos, alcohol etilico, otras
drogas de abuso, productos de uso agricola, do-
méstico o industrial, plantas y setas y animales ve-
nenosos. Estos pacientes son atendidos mayorita-
riamente en la seccién de urgencias medicina,
junto a otras patologias que podriamos denomi-
nar médicas (dolor toracico, ictus, insuficiencia
cardiaca, fiebre,...), y que esta diferenciada de
otras areas de urgencias (cirugia, traumatologia,
otorrinolaringologia, oftalmologia, psiquiatria,
obstetricia y ginecologia). Esta recogida de datos
fue posible porque el area de urgencias cuenta
con una seccion de toxicologia clinica que de ma-
nera rutinaria recoge las urgencias toxicoldgicas y
extrae de las historias clinicas una serie de datos
preestablecidos. Para el presente estudio, se exclu-
yeron los pacientes que consultaron a urgencias
por un sindrome de abstinencia o que deseaban
iniciar un programa de deshabituacion.

Se han registrado los datos epidemiolégicos
(dia y hora de la consulta, sexo, edad, area de
atencién), toxicolégicos (substancias de abuso im-
plicadas) y la evolucién final (alta o ingreso). En
caso de precisar ingreso, se especifico si éste se
realiz6 en una unidad convencional medicoquirdr-
gica, psiquiatrica o de intensivos. Ademas, se revi-
saron las 30 primeras historias clinicas de cada
afo, para recoger el motivo de consulta, la sinto-
matologia y el tratamiento aplicado en cada caso.
El andlisis toxicolégico, cuando se realizd, incluia
la determinacién cuantitativa de etanol en sangre
y cualitativa en orina de cocaina, benzodiacepi-
nas, anfetaminas, opidceos, metadona, cannabis y,
en ocasiones, también de dietilamida del acido li-
sérgico (LSD), éxtasis liquido (GHB) y ketamina.
La deteccidén de cocaina se realiz6 por una técnica
de enzimoinmunoanalisis cualitativo de benzoilec-
gonina con reactivo DADE (Behring®). En los casos
en los que no dispuso de analisis toxicolégicos, se
aceptaron como ciertos los datos extraidos de la
historia clinica que habian sido aportados por el
paciente y/o los acompafiantes.

Se ha calculado la incidencia de consultas ur-
gentes por cocaina en relacién al total de visitas a

urgencias, al total de visitas de causa toxicoldgica
y a las derivadas del consumo de sustancias de
abuso. También se calcul6 la evolucién a lo largo
de los 6 afios del estudio de la necesidad de in-
greso, asi como las diferentes areas hospitalarias
en las que se produjo la admisién. Las variables
cualitativas se expresan como media y desviacion
estandar, y las cualitativas como porcentajes. La
homogeneidad de las distribuciones se ha contras-
tado mediante el test de la ji al cuadrado. La evo-
lucién temporal se analiz6 mediante regresion li-
neal y se ha aceptado como significacion
estadistica un valor de p inferior a 0,05.

Resultados

Se registraron 1.755 urgencias causadas por el
consumo de cocaina, con la siguiente distribu-
cion anual: 219 casos en el afio 2002, 237 en
2003, 298 en 2004, 424 en 2005, 334 en 2006 y
243 en 2007. Las caracteristicas epidemiolégicas
y clinicas de estos pacientes se muestran en la Ta-
bla 1. Destaca la mayor representacién del gene-
ro masculino, una mayor incidencia de consultas
por cocaina en julio y agosto, durante los fines
de semana y en horario nocturno, con una utili-
zacion de la droga con fines predominantemente
recreativos y por via nasal. Destacan también 20
casos de entrada de la droga por via digestiva,
18 de los cuales correspondieron a un trafico de
cocaina (body-packer) y 2 casos por la ocultacién
precipitada de la droga al ser detenidos por la
policia (body-stuffer). En 485 casos (27,6%), la
cocaina fue la Unica sustancia consumida, mien-
tras que en los 1.370 restantes (72,4%) existi6 el
uso concomitante de otras sustancias, entre las
que destaca el alcohol etilico. Los motivos de
consulta fueron de predominio neuropsiquiatrico
o cardiovascular. En total, 62 pacientes de los
1.755 pacientes (3,6%) recibieron la categoria 1
de triaje y fueron asistidos de forma inmediata en
el area de reanimacién cardiopulmonar de urgen-
cias. En los pacientes que recibieron tratamiento
(39%), las benzodiacepinas fueron los farmacos
mas utilizados.

Durante este mismo periodo de estudio, se re-
gistraron un total de 229.325 visitas al area de ur-
gencias médicas (35.178, 38.451, 41.072,
38.913, 38.429 y 37.282 para cada afio), de las
cuales 11.672 fueron urgencias toxicoldgicas
(1.830, 1.763, 1.940, 1.734, 2.182 y 2.183 para
cada afio) y 6.362 de ellas causadas por drogas
de abuso (1.014, 948, 1.036, 831, 1.340 y 1193
para cada afio). Por ello, la incidencia global de
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Tabla 1. Caracteristicas epidemioldgicas, clinicas y
toxicoldgicas de los pacientes

Variable Valor

Edad (media + DE, en afios) 31,6+ 8,7
Género [n (%)]*
- Femenino 525 (29,9%)
- Masculino 1.230 (70,1%)
Mes del afo [n (%)]*
- Enero 108 (6,2%)
- Febrero 111 (6,3%)
- Marzo 162 (9,2%)
— Abril 162 (9,2%)
- Mayo 115 (6,6%)
- Junio 163 (9,2%)
- Julio 172 (9,8%)
- Agosto 176 (10,1%)
- Septiembre 151 (8,6%)
- Octubre 146 (8,3%)
- Noviembre 134 (7,6%)
— Diciembre 155 (8,8%)
Dia de la semana [n (%)]*
- Lunes 222 (12,6%)
- Martes 129 (7,4%)
- Miércoles 166 (9,4%)
- Jueves 203 (11,6%)
- Viernes 204 (11,6%)
- Sébado 425 (24,2%)
- Domingo 406 (23,2%)

Hora del dia [n (%)]*
- De0:00ha7:59h
- De 8:00ha15:59h
- De 16:00 ha23:59 h
Via de consumo de la cocaina [n(%)]

628 (35,8%)
581 (33,1%)
546 (31,1%)

- Nasal 1.297 (75,0%)
- Mixta 369 (21,3%)
- Intravenosa 28 (1,6%)
- Digestiva 20 (1,1%)
— Pulmonar 17 (1,0%)
- No determinada 24
Intencionalidad
- Recreativa 1.305 (91,2%)

- Suicida 108 (7,6%)
- Accidental 18 (0,2%)
- No determinada 324

Otras sustancias consumidas [n (%)] (n = 1.370)

- Alcohol 1.172 (85,5%)

- Benzodiacepinas 362 (26,4%)

- Cannabis 360 (26,3%)

- Derivados anfetaminicos 228 (16,6%)

- Heroina 179 (13,1%)

- GHB 140 (10,2%)

- Metadona 88 (6,4%)

- Ketamina 38 (2,8%)

— Farmacos diversos 94 (6,8%)

Motivo de consulta (n(%)) (n=180)*

- Psiquiatrico 100 (65,5%)
Ansiedad 48 (26,6%)
Agitacion 36 (20%)
Delirio 9 (5%)
Alucinaciones 5(2,7%)
Insomnio 2(1,1%)

- Cardiovascular 45 (25%)
Palpitaciones 22 (12,2%)
Dolor toracico 21 (11,6%)
Disnea 2 (1,1%)

- Neuroldgico 26 (14,4%)
Disminucién de conciencia 14 (7,7%)
Movimientos anormales 6 (3,3%)
Convulsiones 3(1,6%)
Parestesias 3(1,6%)

- Preocupacién por el consumo 22 (12,2%)

- Tentativa suicida 15 (8,3%)

Tratamiento [n (%)] (n = 180)**

- Ninguno 110 (61,1%)

- Benzodiacepinas 67 (37,2%)

- Neurolépticos 16 (8,8%)

- Carbén activado 4(2,2%)

- Anticomiciales 2(1,1%)

- Otros 9 (5%)

*p <0,001.

**Corresponde a los 30 primeros casos de cada afio. La suma total es
mayor de 180 porque hubo pacientes que refirieron mas de un motivo
de consulta y que recibieron més de un tratamiento.

urgencias por cocaina en nuestro centro fue del
0,76% de los pacientes médicos visitados, del
15,3% de las urgencias toxicoldgicas y del 28,6%
de las urgencias generadas por todas las sustan-
cias de abuso (incluyendo el etanol). En el primer
caso, la incidencia mostré una tendencia ascen-
dente (aunque estadisticamente no significativa),
mientras que en los casos restantes la incidencia
se mantuvo practicamente consante (Figura 1).

Precisaron ingresar un total de 191 pacientes
(17, 31, 28, 26, 59 y 30 para cada afio), lo que
supuso un 10,9% de los pacientes atendidos en
urgencias por consumo de cocaina. Los ingresos
se realizaron en unidades de hospitalizaciéon con-
vencional psiquiatrica en 85 casos (44,5%), de
hospitalizacion convencional medicoquirdrgica en
84 casos (44,0%) y en unidades de cuidados in-
tensivos en 22 casos (11,5%). La evolucién de la
necesidad de ingreso global mostré una tendencia
ascendente durante estos afios, especialmente por
un mayor nimero de ingresos en unidades medi-
coquirudrgicas, aunque en ningdn caso estas ten-
dencias resultaron estadisticamente significativas
(Figura 2). Durante su estancia en urgencias falle-
cié un paciente, y durante el ingreso hospitalario
fallecieron otros dos pacientes (mortalidad
0,17%).

Discusion

El presente estudio confirma la relevancia que
ha adquirido el consumo de cocaina como motivo
de consulta en un SUH y el actual liderazgo entre
las urgencias toxicoldgicas por drogas de abuso
ilegales, tal y como han puesto de manifiesto
también otros autores®. Sin embargo, las intoxica-
ciones etilicas continGan siendo la primera causa
de sobredosis en nuestro pais®’. También se apre-
cia una tendencia ascendente en el porcentaje de
urgencias causadas por cocaina en relacién al to-
tal de urgencias médicas atendidas, aunque es
probable que el corto periodo de tiempo analiza-
do (2002-2007) no haya permitido que dicha ten-
dencia alcanzase significacion estadistica. Sin em-
bargo, la participacion de la cocaina como causa
de urgencias toxicoldgicas o por drogas de abuso
se ha mantenido estable, lo cual confirma el rol
social que esta droga ha adquirido en Espafa en
la Gltima década, alin a pesar de la continua apa-
ricibn de nuevas drogas de abuso, como el éxtasis
(MDMA), el éxtasis liquido GHB), los poppers o la
ketamina®'".

Las sobredosis de cocaina pueden ser mortales
o inducir trastornos organicos graves de predomi-
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Figura 1. Evolucion de la incidencia de intoxicaciones por cocaina en relacion a las visitas totales en
urgencias (izquierda) y a las toxicoldgicas y a las generadas por sustancias de abuso (derecha).

nio cardiovascular'?, neurolégico' o renal' que jus-
tifican, tras una primera atencién en urgencias, el
ingreso en cuidados intensivos o en hospitalizacién
convencional™. En nuestro trabajo, las consultas
maés frecuentes han sido por manifestaciones neu-
ropsiquiatricas y cardivasculares, y no hemos ob-
servado diferencias significativas a lo largo del
tiempo en cuanto a las necesidades de ingreso de
los pacientes que consultan a urgencias por sinto-
mas derivados del consumo de cocaina. Pero, co-
mo aduciamos anteriormente, el periodo de estu-
dio no ha sido muy prolongado y se debera seguir
controlando la evolucién para comprobar si las
tendencias que se insinGan (una mayor necesidad
de ingreso en unidades medicoquirlrgicas y psi-
quiétricas) se confirman en los préximos afios. Por
otro lado, las unidades de observacién de urgen-
cias (de las que nuestro SUH cuenta con una de
28 camas), dotadas cada vez mas con personal sa-
nitario mejor cualificado y mayores medios técni-
cos de monitorizacién y tratamiento, se han con-
vertido en un lugar habitual para mantener a un
paciente con sobredosis en observacién y trata-
miento durante 24-48 horas o hasta la resolucién
del cuadro clinico. Por ello, creemos que en los
SUH que no dispongan de estas unidades el por-
centaje de ingresos probablemente sea mayor.

Las caracteristicas clinicas y demograficas de
los pacientes atendidos en urgencias por consumo
de cocaina se ha caracterizado por un mayor nu-
mero de casos en varones, en coincidencia con
los datos aportados por el Plan Nacional sobre
Drogas respecto al perfil de los consumidores. Por

otro lado, la mayor incidencia de casuistica en los
meses de verano, durante los fines de semana y
en horario nocturno, confirman el uso recreativo
de esta droga'®".

En ocasiones, las urgencias por cocaina no es-
tan en un contexto de consumo de droga sino de
trafico: son los body-packers y los body-stuffers,
una situacion relativamente frecuente en las gran-
des metrépolis, y en la que los pacientes corren
un grave riesgo, ya sea de obstruccion intestinal
por los paquetes de droga ubicados en la luz in-
testinal o de sobredosis por rotura de alguna bol-
sa'*?. También se ha detectado que el consumo
de cocaina se ha realizado en ocasiones en un
contexto depresivo del paciente, habitualmente
asociado a la sobreingesta de medicamentos, con
una finalidad suicida o de parasuicidio. Es conoci-
do que el riesgo de suicidio en pacientes psicoti-
cos es mas elevado si son consumidores de cocai-
na o anfetaminas?'.

La cocaina se ha utilizado en un ndmero muy
elevado de casos (72,4%) con otras drogas de
abuso, que modifican las caracteristicas clinicas de
las sobredosis de cocaina y dificultan el manejo
terapéutico. Estos policonsumos son muy frecuen-
tes en los adictos a drogas y es uno de los facto-
res que puede condicionar la muerte stbita>?. El
uso por via nasal, el mas habitual en los cocain6-
manos, esta generando una nueva patologia nasal
asociada habitualmente a cambios vasculares en la
mucosa o a la necrosis del tabique, y que también
constituye en ocasiones un motivo de consulta a
urgencias®.
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Figura 2. Evolucién de la necesidad de ingreso en las urgencias causadas por consumo de cocaina
(superior) y desglosadas por las diferentes unidades de hospitalizacion receptoras del ingreso (inferior).

La mortalidad en la presente serie es relativa-
mente baja (0,17%) aunque la necesidad de ad-
misién en el area de reanimacién de urgencias
(3,6%) y el posterior ingreso en cuidados intensi-
vos (1,2%) muestra su potencial gravedad. Por
otro lado, no hay que olvidar que el consumo de
cocaina es una causa reconocida de muerte subita
y que en muchos de estos pacientes los servicios
de emergencia extrahospitalarios no llegan a
tiempo de iniciar maniobras de reanimacion efec-
tivas, por lo que la mortalidad real asociada al
consumo de cocaina probablemente sea mas alta
que la constatada en este estudio®.

Como limitaciones del presente estudio cabe ci-
tar que ha sido realizado en un solo servicio de ur-
gencias de un hospital situado en el centro de una
gran ciudad y en cuya éarea de influencia radica un
gran ndmero de locales de ocio, hecho que puede
haber magnificado las cifras de incidencia. Por otro
lado, la revision de las historias clinicas, aunque
protocolizada semanalmente, es de caracter retros-
pectivo, por lo que algunos datos en determinados
pacientes estaban ausentes. Ademas, la presencia
de cocaina no fue verificada analiticamente en to-
dos los casos. Sin embargo, estudios previos reali-
zados en nuestro propio hospital han demostrado
que, cuando el médico que trabaja en urgencias
sospecha el consumo de una droga de abuso co-
mo responsable de los signos y sintomas del pa-
ciente, en el 82% de los casos esta presunciéon es

acertada®. Finalmente, y como ya hemos mencio-
nado anteriormente, el periodo limitado de tiempo
(6 afios) puede haber determinado la presencia de
un error estadistico de tipo beta que no ha permi-
tido demostrar significacién estadistica en las ten-
dencias evolutivas observadas. En cualquier caso,
se puede afirmar que el consumo de cocaina, sola
o combinada con otras sustancias de abuso, gene-
ra un nimero apreciable de consultas en los servi-
cios de urgencias, que conllevan una importante
morbilidad asociada y la necesidad frecuente de
ingreso hospitalario, si bien esta necesidad se man-
tiene estable durante los Gltimos afios.
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Changes in emergency consultations related to cocaine abuse during the period 2002
through 2007

Galicia M, Nogué S, Sanjurjo E, Mir6 O

Obijective: To analyze the epidemiologic, clinical, and toxicologic characteristics of emergency consultations related to
cocaine abuse.

Patients and methods: The 6-year study included patients seen in the emergency department (ED) for cocaine use in
the hours prior to consultation. Epidemiologic, clinical, and toxicologic data were recorded.

Results: A total of 1755 patients were identified (292 patients per year, 70% male, mean age 31 years). Emergency
consultations for cocaine abuse accounted for 0.76% of all medical emergencies, 15.3% of all toxic exposures, and
28.6% of all emergency consultations for substance abuse; these figures remained relatively stable over the 6-year study
period. The drug was most commonly taken nasally (75%), for recreational use (91%), and usually in association with
other substances (72%), particularly alcohol, cannabis, and amphetamine derivatives. The main reasons for consultation
were anxiety (27%), agitation (20%), and palpitations (12%). The triage classification was level | in 3.6% of cases, and
these patients were attended immediately in the ED resuscitation area. Hospital admission was required in 11% of cases,
of which 45% were admitted to medical-surgical specialties, 44% to psychiatry, and 11% to intensive care. There has
been no increase in the need for admission over the study period. Overall mortality was 0.17%.

Conclusions: Cocaine abuse, alone or combined with other substance abuse, generates a large number of consultations
to ED. The main symptoms are neuropsychiatric and cardiovascular. There have been no significant changes in incidence
or in the need for admission over the past 6 years. [Emergencias 2008;20:385-390]

Key words: Cocaine. Substance abuse. Overdose. Emergency department.
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Sintesis de resultados

Entre las caracteristicas epidemioldgicas de los pacientes incluidos en el
trabajo destacan la de ser jovenes (edad media 31,6 afios), predominantemente varones
(70,1%), que solicitan consulta en los periodos vacacionales y en tiempo de ocio (mayor
incidencia en julio y agosto, durante los fines de semana y en horario nocturno), con una
utilizacion de la droga con fines predominantemente recreativos y por via nasal. En 485
(27,6%) casos, la cocaina fue la tnica sustancia consumida, mientras que en los 1370
(72,4%) restantes existio el uso concomitante de otras sustancias, entre las que destaca

el alcohol etilico (85%), cannabis (26%) y derivados anfetaminicos (16%).

Los principales motivos de consulta fueron la ansiedad (27%), la agitacion
(20%), las palpitaciones (12%) y el dolor toracico (11%). 62 de los 1755 pacientes
atendidos (3,6%) recibieron la categoria 1 de triaje y fueron asistidos de forma
inmediata en el drea de reanimacion cardiopulmonar de urgencias. En los pacientes que
recibieron tratamiento (39%), las benzodiazepinas fueron los farmacos mas utilizados

(95% de los tratamientos).

Respecto a la hipdtesis planteada, durante los 6 afios que abarca el estudio se
registraron 1.755 urgencias causadas por el consumo de cocaina, con la siguiente
distribucidn anual: 219 casos en el afio 2002, 237 casos en 2003, 298 casos en 2004,
424 casos en 2005, 334 casos en 2006 y 243 casos en 2007. Durante el mismo periodo
se registraron 229.325 visitas al area de urgencias médicas (35.178, 38.451, 41.072,
38.913, 38.429 y 37.282 para cada afio), de las cuales 11.672 fueron urgencias
toxicoldgicas (1.830, 1.763, 1.940, 1.734, 2.182 y 2.183 para cada afio), 6.362 de ellas
causadas por drogas de abuso (1.014, 948, 1.036, 831, 1.340 y 1193 para cada afio). Por
ello, la incidencia global de urgencias por cocaina en nuestro centro fue del 0,76% de
los pacientes médicos visitados, del 15,3% de las urgencias toxicologicas y del 28,6%

de las urgencias generadas por sustancias de abuso.
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Los datos demuestran una tendencia ascendente, aunque estadisticamente no
significativa, del porcentaje de urgencias debidas al consumo de cocaina respecto al
total de urgencias médicas atendidas en nuestro centro, mientras que el porcentaje de
asistencias debidas al consumo de cocaina respecto al total de urgencias toxicoldgicas o

a las derivadas del consumo de sustancias de abuso se mantuvo constante.

Por tanto, la hipotesis es cierta.

54



HIPOTESIS 2

El éxtasis liquido o liquido o dcido gamma-hidroxibutirico (GHB) es una nueva causa

de sobredosis de droga de abuso y de coma de origen desconocido en nuestro medio.

INTOXICACIONES POR EXTASIS LiQUIDO (GHB) ATENDIDAS EN
SERVICIOS DE URGENCIAS HOSPITALARIOS DE LA CIUDAD DE
BARCELONA DURANTE 2 ANOS

Miguel Galicia, Santiago Nogué¢, Jordi Tq-Figueras, Jose Luis Echarte,
Maria Luisa Iglesias y Oscar Mir6

Med Clin (Barc). 2008;130:254-8
Impact Factor 1,258

Tercer cuartil entre las revistas de Medicina Interna
indexadas en el ISI WEB of KNOWLEDGE
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ORIGINAL BREVE

Intoxicaciones por éxtasis liquido atendidas en servicios
de urgencias hospitalarios de la ciudad de Barcelona
durante 2 aios

Localizador web

Articulo 213.426

Miguel Galicia?, Santiago Nogué?, Jordi To-Figueras®, José-Luis Echarte®, M. Luisa Iglesias® y Oscar Miré?

aServicio de Urgencias. °Laboratorio de Toxicologia. Hospital Clinic. Barcelona.
cServicio de Urgencias. Hospital del Mar. Barcelona.
dServicio de Urgencias. Consorci Parc Tauli. Sabadell. Barcelona. Espana.

FunpamenTo v oJeTvo: El éxtasis liquido o acido y-hidroxi-
butirico (GHB) es una nueva causa de sobredosis de droga
de abuso en nuestro medio. El objetivo es describir el per-
fil epidemioldgico y las caracteristicas clinicas de los into-
xicados por GHB atendidos en los servicios de urgencias
de 2 hospitales de Barcelona.
PACIENTES Y METODO: Durante 2 afios (2003-2004) se han
estudiado los casos de intoxicacion o sobredosis por GHB
atendidos en el Hospital del Mar y en el Hospital Clinic de
Barcelona. El diagnéstico fue clinico y/o por andlisis toxi-
coldgico. Se anali variables epidemioldgicas, clinicas,
analiticas, terapéuticas y evolutivas.
ResuLTADOs: Se identifico a 339 pacientes. La edad media
fue 23,5 afios y el 62% eran varones. Se atendi6 a la ma-
yoria de pacientes de madrugada (89%) y durante un fin
de semana (89%), y el inicio de los sintomas se produjo
en un lugar pablico (97%). La sintomatologia se caracteri-
26 por la disminucién del grado de conciencia, ya que el
72% de los casos presentaba 12 puntos o menos en la es-
cala de coma de Glasgow. El 70% de los pacientes reco-
noci6 el consumo combinado de GHB con otras drogas,
entre las cuales las més habituales fueron el alcohol etili-
o (53%) y la cocaina (16%). El 32% de los casos requi-
ri6 algdn tipo de tratamiento y a 20 de ellos se les admi-
ist! antidotos: nal (12 casos), flumazenilo (8
casos) o fisostigmina (6 casos). Cinco pacientes precisaron
intubacion orotraqueal y soporte ventilatorio, y hubo de
practicarse soporte vital avanzado en un caso. No se regis-
traron fallecimientos.
ConcLusiones: En los servicios de urgencias, la intoxicacion
por GHB es una causa frecuente de consulta por disminu-
cion del grado de conciencia, sobre todo en pacientes jo-
venes, en fin de semana y de madrugada. La intoxicacion
por GHB debe descartarse en todo coma de origen desco-
nocido.

Palabras clave: Sobredosis por GHB. Extasis liquido. Coma
de origen desconocido.

Poisoning by liquid ecstasy (GHB) in hospital
emergency departments of Barcelona: a 2-years
study

BACKGROUND AND OBJECTIVE: Liquid ecstasy (GHB) is a new
cause of drug overdose in our country. To describe the epi-
demiological profile and clinical manifestations, we analy-
zed cases of poisoning by GHB attended by the Emergency
Departments (ED) of 2 hospitals of the city of Barcelona.
PATIENTS AND METHOD: During two years (2003-2004) all ca-
ses of poisoning or overdose due to GHB attended in the
ED of the Hospital del Mar and the Hospital Clinic of Bar-
celona were collected. The diagnosis was clinical and/or by
means of toxicological analysis. Epidemiological, clinical,
laboratory and therapeutic variables as well as the evolu-
tion were collected.

ResuLTs: A total of 339 patients (mean age 23.5 years,
62% male) were identified. Most patients (89%) were ad-
mitted during the early morning and during weekends
(89%). Symptoms began in a public place in 97%. Redu-
ced consciousness was the most important clinical mani-
festation, since 72% of patients had a Glasgow Coma Sco-
re of 12 or less. Seventy per cent stated having consumed
GHB with other drugs, mainly ethyl alcohol (53%) and co-
caine (16%). Some form of treatment was required in
32% of cases and 20 cases were administered an antido-
te: nal (12 cases), fl il (8 cases) and physos-
tigmine (6 cases). Five patients needed orotracheal intu-
bation and ventilatory support. One patient needed
advanced vital support. There were no deaths.

ConcLusions: GHB intoxication leading to reduced cons-
ciousness is a frequent motive for admission to the ED,
mostly in young people and in the early morning during
the weekend. GHB intoxication should be discarded in all
cases of coma of unknown origin.

Key words: GHB overdose. Liquid ecstasy. Coma of
unknown origin.
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El éxtasis liquido o &cido y-hidroxibutirico
(GHB) es un depresor del sistema nervio-
so central (SNC) que en 1964 Laborit!
sintetiz6 e identific6 como un derivado
del 4cido y-aminobutirico (GABA), capaz
de atravesar la barrera hematoencefalica.
Su uso médico inicial fue como coadyu-
vante anestésico; sin embargo, la apari-
cién de un patrén electroencefalografico
compatible con crisis de ausencia y el
riesgo de inducir delirio condujeron a su
abandono?.

El uso de GHB como sustancia recreativa
comenz6 en EE.UU. a finales de los afios
ochenta. En Europa, los primeros casos
aparecieron en el Reino Unido a media-
dos de los afios noventa®. Inicialmente se
utilizé entre los culturistas, por su capaci-
dad para aumentar la secrecion de la
hormona del crecimiento®. Después co-
menz6 a usarse como droga de ocio, por
sus efectos euforizantes. La primera refe-
rencia bibliogréfica en Espafia data de
1995% y, como se predecia, el consumo y
las sobredosis que se atienden en los
servicios de urgencias han ido aumen-
tando desde entonces®’.

Como droga de abuso, el GHB se admi-
nistra por via oral, y se absorbe rapida-
mente, con una biodisponibilidad del
60%8. El pico de concentracién plasmaéti-
ca se produce a los 20-40 min de su ad-
ministracion, con un volumen aparente
de distribucién de 0,4-0,6 I’kg y una se-
mivida de eliminacion muy corta (20-50
min)®!!. La GHB deshidrogenasa hepéti-
ca lo metaboliza a succinato semialdehi-
do, que puede pasar posteriormente al
ciclo de Krebs o convertirse en GABA*®,
El 1% de la dosis de GHB administrada
se elimina inalterado por la orina'?, don-
de sblo se detecta en las primeras 12 h
después del consumo®.

El uso continuado de GHB se asocia a un
riesgo de adiccién, y en los adictos se ha
descrito el sindrome de abstinencia (tem-
blor, taquicardia, ansiedad, diaforesis, de-

liri0)!315, El patron de consumo maés fre-
cuente de GHB es combinado con otras
sustancias de abuso, como tabaco, alco-
hol, cannabis, derivados anfetaminicos,
alucinégenos y cocaina. Por ello, los efec-
tos del GHB pueden verse potenciados
por el uso concomitante de otras sustan-
cias depresoras del SNC, por lo que po-
drian producirse intoxicaciones graves
con dosis bajas de GHB?. Entre los efec-
tos buscados por el consumidor (algunos
reales y otros no demostrados), se en-
cuentran la desinhibicion, el incremento
del sentido del tacto y el deseo de tocar,
la potenciacion de la libido y la sensuali-
dad, una mayor capacidad de ereccion
con orgasmos mas intensos, un aumento
de la sociabilidad, la placidez y la sensua-
lidad, una mayor capacidad de comuni-
cacion, euforia y un aumento de la per-
cepcion tridimensional®1617.

En este trabajo, se describen las caracte-
risticas epidemiolégicas, clinicas y analiti-
cas de las intoxicaciones por GHB aten-
didas en 2 hospitales de la ciudad de
Barcelona durante los afios 2003 y 2004.

Material y método

La asistencia médica urgente en la ciudad de Barce-
lona esté cubierta esencialmente por 4 grandes hos-
pitales publicos: Hospital Vall d’'Hebron, Hospital de
la Santa Creu i Sant Pau, Hospital del Mar y Hospital
Clinic. Se contacté con los responsables de los servi-
cios de urgencias de estos hospitales para analizar la
frecuencia de casos de intoxicacién por GHB en
cada centro durante los afios 2003 y 2004. En el
Hospital Vall d'Hebron no se atendieron casos en
este periodo (Dr. Xavier Jiménez, comunicacién per-
sonal), probablemente porque este centro cubre la
asistencia de una zona de Barcelona con poca im-
plantacion de centros ludicos nocturnos. En el Hospi-
tal de la Santa Creu i Sant Pau se atendieron alrede-
dor de 15 casos, si bien no fue posible recuperar las
historias clinicas de éstos, al no estar informatizadas
en aquel momento (Dr. Josep Lloret, comunicacion
personal). EI Hospital del Mar atendié a 173 pacien-
tes y el Hospital Clinic, a 166. El presente trabajo
analiza de forma retrospectiva los 339 casos recogi-
dos en estos 2 ultimos centros, los cuales cubren la
asistencia de las principales zonas ludicas de Barce-
lona.

El presente trabajo obtuvo el premio al mejor poster expuesto en el XIV Congreso Cataléan de Urgencias y
Emergencias, en Caldes de Malavella (Girona), en marzo de 2007.

Correspondencia: Dr. M. Galicia.

Servicio de Urgencias. Area de Medicina. Hospital Clinic.

Villarroel, 170. 08036 Barcelona. Espafia.
Correo electronico: miguelgaliciap@hotmail.com

Recibido el 20-6-2007; aceptado para su publicacion el 5-10-2007:
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Se consideré que el paciente habia consumido GHB
cuando el andlisis de su orina mediante cromatogra-
fia de gases acoplada a un espectrofotémetro de ma-
sas fue positivo, y/o si el paciente reconocia abierta-
mente este consumo, ante lo cual no se practicaba
analisis toxicologico.

Se recogieron diversos datos clinico-epidemiolégicos:
sexo, edad, dia y hora de asistencia, motivo de con-
sulta, procedencia del paciente, forma de traslado
hasta el hospital, constantes clinicas (presion arterial,
frecuencia cardiaca, frecuencia respiratoria, tempe-
ratura, pulsioximetria), sintomas, grado de concien-
cia, tamafio pupilar, otras sustancias de abuso con-
sumidas o detectadas analiticamente, tratamiento
recibido, tiempo de estancia en urgencias y evolucion
del paciente.

Se compararon los datos clinico-epidemiolégicos se-
gun el centro en el que se realizé la asistencia. Tam-
bién se compard a los pacientes en los que el consu-
mo de GHB se hizo de forma aislada con los que se
realiz6 de forma concomitante a otras sustancias de
abuso, para intentar inferir las caracteristicas propias
de la intoxicacion por GHB.

Se introdujeron todos los datos en una base de datos
y se analizaron con el programa estadistico SPSS
(version 12.0). Las variables cualitativas se expresa-
ron como porcentaje y las cuantitativas, como media
(desviacion estandar [DE]). Las comparaciones de
proporciones entre grupos se realizaron mediante el
test de la x? al cuadrado (o el test exacto de Fisher
cuando en las tablas 2 X 2 los efectivos calculados
fueron inferiores a 5). Se aceptd que habia diferen-
cias significativas si el valor de p era inferior a 0,05.

Resultados

En la figura 1 se presenta la incidencia
mensual de casos (total y por hospitales).
De los 339 pacientes incluidos, la edad
media (DE) fue de 23,5 (5,4) afos, con
un intervalo de 15-56 afios, y el 62% fue-
ron varones. Se atendi¢ al 89% de los ca-
sos de madrugada (0.00-8.00 h), espe-
cialmente en fin de semana (89%). El
97% de los casos procedia de un lugar
publico (discotecas, bares, after-hours,
saunas o via publica). La sintomatologia
que presentaban los pacientes a su llega-
da a urgencias fue muy variada, pero
destacaba el grado de conciencia dismi-
nuido (72%), otros sintomas neurolégicos
(79%), sintomas digestivos (19%), respi-
ratorios (14%) y cardiovasculares (9%). El
72% de los pacientes presentaba una
puntuacion en la escala de coma de Glas-
gow (GCS) de 12 puntos o menos, y fue
menor de 8 en el 49%. Al recuperar la
conciencia, el 15% de los casos presenta-
ba alteraciones conductuales transitorias.
En cuanto a los hallazgos en las constan-
tes clinicas o la exploracion fisica, cabe
destacar la bradicardia (14%), la hipoten-
sién arterial (5%), la midriasis (63%) vy la
miosis (16%). Como se puede observar
en las tablas 1 y 2, no se observaron dife-
rencias significativas en las caracteristicas
clinico-epidemioldgicas de los pacientes
atendidos en ambos hospitales, con la ex-
cepcién de que al Hospital del Mar acu-
dieron mas pacientes por sus propios me-
dios (p < 0,05).

El 70% de los pacientes reconocié el con-
sumo combinado de GHB con otras sus-
tancias, entre las cuales las més frecuen-
tes fueron el alcohol etilico (53%) vy la
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Fig. 1. Frecuencia de casos de intoxicacion por acido y-hidroxibutirico o éxtasis liquido.

TABLA 1

Caracteristicas epidemiolégicas de los pacientes atendidos por intoxicacién por
acido y-hidroxibutirico o éxtasis liquido segun el hospital

Total (n= 339) Hos:)r:til f;l3;\llar Ho?:n:Il(égr)uc P
Edad, n (%), afios
Menor de 25 afios 223 (67) 121 (70) 102 (63) NS
Mayor de 25 afios 52 (30) 59 (37) 111 (33)
No consta 5 0 5
Sexo, n (%)
Mujer 130 (38) 73 (42) 57 (34) NS
Varon 209 (62) 100 (58) 109 (66)
Hora de asistencia, n (%)
00.00-8.00 h 299 (89) 155 (90) 144 (88) NS
8.00-16.00 h 20 (6) 9(5) 11 (7)
16.00-24.00 h 17 (5) 9(5) 8 (5)
No consta 3 0 3
Dia de la semana, n (%)
Laborable 39 (11) 28 (16) 11(7) NS
Fin de semana® 300 (89) 145 (84) 155 (93)
Procedencia, n (%)
Domicilio/trabajo 6 (2) 5(2) 1(2) NS
Via/lugar publico 215 (98) 168 (98) 47 (98)
No consta 118 0 118
Forma de traslado, n (%)
Propios medios 26 (10) 25 (15) 1(1) < 0,05
061/Policia/Bomberos 220 (90) 147 (85) 73 (99)
No consta 93 1 92

NS: no significativa.

aLos porcentajes y la significacion estadistica se han calculado sin incluir los casos perdidos («no consta»).
5Fin de semana: perfodo incluido entre las 16.00 h del viernes y las 8.00 h del lunes, asi como al mismo periodo referido a los
dias festivos (desde las 16.00 h del dia previo y hasta las 8.00 h del dia siguiente).

cocaina (16%). En la figura 2 se presenta
el detalle de las sustancias ingeridas jun-
to con el GHB. Se comprobo la presencia
de GHB por determinacién toxicologica
en 11 de los 166 pacientes atendidos en
el Hospital Clinic (6,6%). Las caracteristi-
cas epidemiolégicas y la sintomatologia
clinica de los pacientes policonsumidores
no difieren de los que consumieron Uni-
camente GHB de forma aislada (tabla 3).
El 32% de los casos (105 pacientes) reci-
bieron algln tipo de tratamiento de sopor-
te (sueroterapia, oxigenoterapia) y a 20 de

ellos se les administré algun antidoto: na-
loxona (12 casos), flumazenilo (8 casos) o
fisostigmina (6 casos). No hubo diferen-
cias significativas en la evolucion clinica
de los pacientes tratados con antidotos y
los tratados sélo con medidas de soporte.
Se realizd aspiracion-lavado gastrico a 2
pacientes y a otros 2 se les administrd
carbén activado. Otros 5 pacientes nece-
sitaron intubacion orotraqueal y soporte
ventilatorio. No hubo diferencias significa-
tivas respecto al uso del flumazenilo o de
la naloxona entre los 2 hospitales, pero
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DE LA CIUDAD DE BARCELONA DURANTE 2 ANOS

TABLA 2

Caracteristicas clinicas de los pacientes atendidos por intoxicacién por acido y-hidroxibutirico o éxtasis liquido

segun el hospital

Hospital del Mar Hospital Clinic®
Total (n=339) (n=173) (n=166) P
Grado de conciencia segtin GCS, n (%)
GCS 3-8 150 (49) 87 (50) 63 (46) NS
GCS 9-12 72 (23) 35 (20) 37 (27)
GCS 13-15 87 (28) 51 (30) 36 (27)
No consta 30 0 30
Hipotension (PAS < 90 mmHg), n (%)
Si 13 (5) 7(4) 6 (5) NS
No 279 (95) 154 (96) 125 (95)
No consta 47 12 35
Bradicardia (FC < 60 Ipm), n (%) NS
Si 42 (14) 22 (14) 20 (16)
No 249 (86) 140 (86) 109 (84)
No consta 48 11 37
Bradipnea CFR < 10 rpm), n (%)
Si 6 (4) 33) 3(5) NS
No 167 (96) 104 (97) 63 (95)
No consta 166 66 100
Hipotermia (temperatura < 35,5 °C), n (%)
Si 25 (24) 15 (23) 10 (24) NS
No 81 (76) 49 (77) 32 (76)
No consta 233 109 124
Sintomas digestivos®, n (%)
Si 48 (19) 28 (16) 20 (26) NS
No 203 (81) 145 (84) 58 (74)
No consta 88 0 88
Sintomas cardiovascularese, n (%)
Si 23(9) 12.(7) 11 (14) NS
No 228 (91) 161 (93) 67 (86)
No consta 88 0 88
Sintomas respiratorios?, n (%)
Si 35(14) 23 (13) 12 (15) NS
No 216 (86) 150 (87) 66 (85)
No consta 88 0 88
Sintomas neuroldgicos®, n (%)
Si 198 (79) 153 (88) 45 (58) NS
No 53 (21) 20(12) 33 (42)
No consta 88 0 88
Alteraciones de conducta', n (%)
Si 36 (15) 23 (13) 13(17) NS
No 212 (85) 150 (87) 62 (83)
No consta 91 0 91
Pupilas, n (%)
Midriasis 147(63) 109 (67) 38 (55) NS
Miosis 37 (16) 22 (13) 15 (22)
Medias 49 (21) 33 (20) 16 (23)
No consta 106 9 97

FC: frecuencia cardiaca; FR: frecuencia respiratoria; GCS: Glasgow coma score; NS: no significativa; PAS: presion arterial sistélica.

aLos porcentajes y la significacion estadistica se han calculado sin incluir los casos perdidos («no consta»).

bSintomas digestivos: nduseas, vomitos, dolor abdominal.

Sintomas cardiovasculares: palpitaciones, malestar toracico (sin caracteristicas clinicas de cardiopatia isquémica).

9Sintomas respiratorios: tos, disnea.

eSintomas neurolégicos: cefalea, sensacion de inestabilidad, convulsiones, desorientacion, alteraciones del lenguaje.
fAlteraciones de conducta: agresividad, desinhibicion, labilidad emocional.

Porcentaje

I Hospital del Mar
[ Hospital Clinic

Alcohol Cocaina Extasis

Cannabis !

Ketamina

Opioides

Fig. 2. Tipos de sustancias ingeridas de forma concomitante con el dcido y-hidroxibutirico o éxtasis liquido se-

gun el hospital.
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los tratamientos con fisostigmina se lleva-
ron a cabo sélo en el Hospital del Mar.

Un Unico paciente precisd6 maniobras de
soporte vital avanzado. Se trataba de una
mujer de 40 afios a la que se envi6 al
Hospital del Mar un jueves de madrugada,
después que la trajera el sistema extrahos-
pitalario médico (061) tras encontrarla in-
consciente en la via publica. Habia consu-
mido GHB, alcohol, cocaina y heroina.
Presentaba un GCS de 3 y pupilas midti-
cas. Recibié tratamiento con naloxona, flu-
mazenilo y fisostigmina. Evoluciond favora-
blemente y se le dio de alta sin secuelas.
No se registré ningun fallecimiento.

Discusion
Las sobredosis por GHB son una realidad
casi cotidiana en algunos servicios de ur-
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TABLA 3

DE LA CIUDAD DE BARCELONA DURANTE 2 ANOS

Comparacion de las caracteristicas clinicas de los pacientes que sélo consumieron acido y-hidroxibutirico o éxtasis liquido
respecto a los que lo combinaron con otras sustancias de abuso

Hospital del Mar® Hospital Clinic?
Total (n= 339) (n=173) (n = 166) P
Sexo, n (%)
Mujer 89 (35) 60 (33) 29 (38) NS
Varén 166 (65) 119 (67) 47 (62)
Intervalo de edad, n (%)
Menor de 25 afos 157 (63) 114 (64) 43 (59) NS
Mayor de 25 afios 93 (37) 64 (36) 29 (41)
No consta 5 1 4
Grado de conciencia segtin GCS, n (%)
GCS 3-8 115 (51) 83 (51) 32 (52) NS
GCS 9-12 51 (23) 39 (24) 12 (19)
GCS 13-15 59 (26) 41 (25) 18 (29)
No consta 30 16 14
Hipotension (PAS < 90 mmHg), n (%) NS
Si 10 (5) 8 (5) 2 (4)
No 204 (95) 150 (95) 54 (96)
No consta 41 21 20
Bradicardia (FC < 60 Ipm), n (%)
Si 31(15) 20 (13) 11 (20) NS
No 181 (85) 136 (87) 45 (80)
No consta 43 23 20
Bradipnea (FR < 10 rpm), n (%)
Si 4(3) 2(2) 2 (6) NS
No 121 (97) 90 (98) 31 (94)
No consta 130 87 43
Hipotermia (temperatura < 35,5 °C), n (%)
Si 20 (25) 15 (24) 5(26) NS
No 61 (75) 47 (76) 14 (74)
No consta 174 117 57
Sintomas digestivos®, n (%)
Si 35(21) 23 (19) 12 (28) NS
No 132 (89) 101 (81) 31(72)
No consta 88 55 33
Sintomas cardiovascularese, n (%)
Si 20(12) 15(12) 5(12) NS
No 147 (88) 109 (88) 38 (88)
No consta 88 55 33
Sintomas respiratorios?, n (%)
Si 28 (17) 19 (15) 9(21) NS
No 139 (83) 105 (85) 34 (79)
No consta 88 55 33
Sintomas neuroldgicose, n (%)
Si 129 (77) 96 (77) 33(77) NS
No 38 (23) 28 (23) 10 (23)
No consta 88 55 33
Alteraciones de conducta’, n (%)
Si 31(19) 23 (19) 8(19) NS
No 133 (81) 99 (81) 34 (81)
No consta 91 57 34
Pupilas, n (%)
Midriasis 94 (60) 72 (60) 22 (60) NS
Miosis 29 (19) 22 (18) 7 (19)
Medias 34 (21) 26 (22) 8(21)
No consta 98 59 39

FC: frecuencia cardiaca; FR: frecuencia respiratoria; GBH: &cido ~y-hidroxibutirico o éxtasis liquido; GCS: Glasgow coma score; NS: no significativa; PAS: presion arterial sistélica.
Los porcentajes y la significacion estadistica se han calculado sin incluir los casos perdidos («no consta»).

bSintomas digestivos: nduseas, vomitos, dolor abdominal.

Sintomas cardiovasculares: palpitaciones, malestar toracico (sin caracteristicas clinicas de cardiopatia isquémica).

9Sintomas respiratorios: tos, disnea.

eSintomas neurolégicos: cefalea, sensacion de inestabilidad, convulsiones, desorientacion, alteraciones del lenguaje.
fAlteraciones de conducta: agresividad, desinhibicion, labilidad emocional.

gencias de la ciudad de Barcelona, espe-
cialmente las noches de los fines de se-
mana'®, lo que probablemente es el refle-
jo de un consumo importante de esta
droga de sintesis aparecida a finales del
siglo pasado. El estudio se realizé sélo en
2 de los 4 grandes hospitales de esta ciu-
dad, porque la incidencia de intoxicacio-
nes por GHB en los otros 2 centros era
muy baja. Es muy probable que esta dis-
paridad en el niumero de casos atendidos
se deba a que el Hospital Clinic y el Hos-
pital del Mar son los centros sanitarios de
referencia en 2 areas geogréficas de Bar-

celona caracterizadas por la presencia de
un importante nimero de locales ludicos
y de ocio (discotecas, after-hours, clubs
de alterne, saunas). Estos 2 hospitales
tienen asignada una poblaciéon de refe-
rencia de 910.000 personas, y en los 2
afios incluidos en el estudio sus servicios
de urgencias realizaron un total de
427.087 asistencias. Por todo ello, cree-
mos que esta incidencia en nuestro estu-
dio de 170 casos de sobredosis de
GHB/afo (equivalentes a un caso por
cada 5.350 habitantes/afio) no debe es-
tar lejos del total de casos atendidos por

las urgencias hospitalarios de la ciudad
de Barcelona. A estos casos deberian
afladirseles los atendidos y resueltos in
situ por los servicios de emergencias mé-
dicas extrahospitalarias, y que no llegan a
un centro hospitalario, pero el volumen
de estos casos no se ha investigado en
este trabajo.

La intoxicacién o la sobredosis por GHB
presenta un cuadro clinico muy estereoti-
pado, con sintomatologia variable en fun-
cién de la dosis y de otras sustancias
consumidas. En general, los pacientes se
presentan con episodios, habitualmente
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autolimitados, de descenso del grado de
conciencia, que en ocasiones llega al
coma, que puede ser muy profundo, hi-
potonico e hiporrefléctico, aunque de
corta duracion®41°, El GHB también re-
cibe la denominacién de «droga de los
violadores», ya que se han descrito casos
en los que sus efectos sedantes se han
utilizado con finalidad de abuso se-
xual?0:21,

Aunque el principal motivo de admision
en urgencias era el grado de conciencia
bajo, el 99% recibi6 el alta en menos de
12 h, y no se utilizé un tratamiento espe-
cifico en la gran mayoria (90%) de los
casos. En estudios previos se ha demos-
trado que la duracion del coma no varia
significativamente segun se utilicen o no
antidotos en el tratamiento, ni que el uso
de fisostigmina mejore la evolucion de
estos pacientes®.

Respecto a los datos encontrados en la
exploracion fisica, es llamativa la presen-
cia de midriasis o pupilas medias en un
63 y 21%, respectivamente, a pesar de
que el GHB es un depresor del SNC. Es-
tas diferencias no se pueden achacar al
consumo concomitante de otras sustan-
cias, pues estos porcentajes se mantie-
nen cuando se analiza por separado a los
pacientes que utilizaron el GHB de forma
aislada o junto a otras sustancias, por lo
que este dato clinico puede ser Util en el
diagnéstico diferencial con la sobredosis
de opioides.

Tampoco se hallaron diferencias signifi-
cativas en la sintomatologia presentada o
en la profundidad del coma, segun el
consumo hubiera sido de GHB solo o
junto con otras sustancias. Por ello, cabe
considerar que las manifestaciones clini-
cas de la mayoria de los pacientes de la
serie era atribuible al GHB. En la biblio-
grafia revisada, hay pocos datos acerca
de los signos y los sintomas que produ-
cen las sobredosis puras de GHB, ya que
la mayoria de las veces se asocia con el
consumo de otras sustancias de abuso.
Una limitacion de este trabajo es que no
se realiz6 analitica toxicolégica en un por-
centaje elevado de casos, y que se consi-
deré que el paciente habia consumido
GHB cuando reconocia abiertamente
este consumo. Sin embargo, un estudio
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previo realizado en el Hospital Clinic de
Barcelona habia mostrado que la analiti-
ca toxicoldgica descubria muchos mas
consumos encubiertos que falsos, por lo
que la premisa de que el consumo afir-
mado era un consumo real, puede consi-
derarse vélida®.

Es muy probable que otros servicios de
urgencias hospitalarios de grandes ciuda-
des espafiolas estén asistiendo, al igual
que Barcelona, a la eclosion de esta nue-
va epidemia que, a diferencia de la epi-
demia de los afios setenta con la heroina,
tiene una mortalidad practicamente nula
en la mayoria de las series publicadas, lo
que no debe ser motivo para desabasta-
cer a los servicios de urgencias de los
medios necesarios para tratar esta u
otras sobredosis de drogas de abuso®.

La intoxicacion grave por GHB es una en-
tidad clinica que debe tenerse en cuenta
en el diagnostico diferencial del coma de
etiologia no aclarada que es remitido a
un servicio de urgencias, donde la dispo-
nibilidad analitica para GHB permitiria
mejorar la calidad del proceso asistencial
y del diagnéstico®!825, Dada la corta du-
racion del coma y la habitual ausencia de
complicaciones y de mortalidad, el trata-
miento fundamental de estos pacientes
con sobredosis de éxtasis liquido es el
soporte general, ya que ademas no hay
evidencia cientifica de la utilidad de los
antidotos en la sobredosis de GHB?.
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Sintesis de resultados

En este trabajo realizado conjuntamente en los servicios de urgencias del
Hospital Clinic y el Hospital del Mar de Barcelona, se identificaron a 339 pacientes que
acudieron a urgencias tras consumir GHB, lo que indica una incidencia de 170 casos de
sobredosis de GHB/afio. Ambos hospitales son los centros sanitarios de referencia de
dos areas geograficas de Barcelona caracterizadas por la presencia de un importante
numero de locales ludicos y de ocio (discotecas, after-hours, clubs de alterne, saunas).
Tienen asignada una poblacion de referencia conjunta de 910.000 personas, lo que
muestra una incidencia de un caso de sobredosis de GHB por cada 5.350 habitantes y
afio. A estos casos deberian afiadirseles aquellos atendidos y resueltos in sifu por los
servicios de emergencias médicas extrahospitalarias, y que no llegan a un centro

hospitalario, pero el volumen de estos casos no fue investigado en este trabajo.

Epidemioldgicamente destaca un predominio de varones (62%) jovenes
(edad media 23,5 afios), que solicitan asistencia de madrugada (89%) y durante un fin
de semana (89%). Los sintomas se iniciaron en el 97% de las ocasiones en un lugar
publico (discotecas, bares, after-hours, saunas o via publica). El 70% de los pacientes
reconocieron el consumo combinado de GHB con otras drogas, siendo las mas

habituales el alcohol etilico (53%) y la cocaina (16%).

Aunque el principal motivo de admision en el servicio de urgencias fue el
bajo nivel de conciencia, el 99% de los pacientes recibi6 el alta en menos de 12 horas y
no se utilizé6 un tratamiento especifico en la gran mayoria (90%) de los casos. No
obstante, cinco pacientes precisaron intubacioén orotraqueal y soporte ventilatorio, y en

un caso hubo de practicarse soporte vital avanzado.
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La intoxicacion o sobredosis por GHB presenta un cuadro clinico muy
estereotipado con sintomatologia variable en funcidon de la dosis y de otras sustancias
consumidas. Destacaban las alteraciones conductuales y la disminucion del nivel de
conciencia, ya que el 72% de los pacientes presentaba a su llegada a urgencias una
puntuacidon de 12 puntos o menos en la Escala de Coma de Glasgow (GCS), siendo

menor de 8 en el 49% .

Por tanto, la hipdtesis es cierta.
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HIPOTESIS 3

En las intoxicaciones por GHB, los sintomas son mas severos en pacientes que
consumen el GHB junto con otras sustancias de abuso que en los que lo consumen

como sustancia unica.
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ABSTRACT

Background To describe the epidemiclogical profile and
clinical manifestations of liquid ecstasy {GHB) poisonings.
Methods All cases of GHB poisoning or overdose
admitted to the Emergency Department (ED) of the
Hospital Clinic (Barcelona) between 2000 and 2007 were
recorded.

Results A total of 505 patients (mean age 24.7 years,
£8% men) were included. Most patients were brought to
the hospital by ambulance (98%), during the weekend
{89%) and during the early morning (75%). Symptoms
began in a public place in 37%. Reduced consciousness
was the most important clinical manifestation: 72% of
patients had a Glasgow Coma Score of <12, 76% of
patients had consumed ather drugs: ethanol (64%),
amphetamines and derivates (30%), cocaine (28%),
ketamine (11%), cannabis (3%) and others (5%).
Treatment was required in 26% of cases and an antidote
was administered in 35 cases with no response. There
were no deaths. The combined GHB group had a longer
time to complete recovery of consciousness (7140 vs
59--40 min, p<0.001) and a higher percentage of
patients with severely reduced consciousness at ED
arrival (54% vs 37%, p=0.01), need for treatment (29%
vs 16%, p<0.01) and need for mechanical ventilation (3%
vs 0%, p<0.05) compared with the pure GHB group.
Conclusions GHB intoxication leading to reduced
consciousness is a frequent reason for ED admission,
above all in young people and in the early morning at the
weekend. Symptoms are more severe in patients who
have taken GHB in combination with other substances of
abuse.

INTRODUCTION

Liquid ecstasy, also known as ‘fantasy’, is the street
name of gamma-hydroxybutyric acid (GHB), a phys-
iological neurotransmitter synthesised in 1960 as an
alternative anaesthetic because of its ability to induce
sleep and reversible coma.! Liquid ecstasy has no
toxicological or chemical similarity to the amphet-
amine derivative 3 4-methylenedioxymethamphet-
amine (MDMA), popularly known as ecstasy. Illicit
consumption of GHB by young people in the USA
at discos, raves or as part of the drug scene began in
the 1970s. The drug arrived in Europe in the early
19505 and the first GHB confiscation by Spanish
police was reported in 1997. Cases of severe intoxi-
cation (including death) have been increasingly
reported in parallel to the spread of the drl.lg.2 As in
other drug overdoses, emergency departments (ED)
play a pivotal role in the identification and treatment
of these patients.” Between 2000 and 2001, the ED at
Hospital Clinic, Barcelona attended 104 cases of GHB
intoxication, the second most common cause of ED

Galicia M, Nogue S, Mird 0. Emerg Med J (2010). doi:10.1136/emj. 2008 068403

67

admission for illicit drugs after cocaine during this
period.*

However, these data and those of neighbouring
hospitals, showed it was difficult to separate the
signs and symptoms of GHB intoxication from
those of other substances simultaneously abused by
most GHE wsers, with studies showing simulta-
neous ethanol consumption in 75% of cases and
ingestion of other illicit drugs in 86%.” After nearly
8 years, the authors have collected data from a large
sample of patients, of whom a significant number
had only taken GHB.

The objectives of this study were to describe the
clinical and epidemiological profile of GHB intoxi-
cation in 505 consecutive patients, and to define the
clinical profile of GHB intoxication alone in order
to determine whether there was any difference in
the clinical profile and outcomes when GHB is
consumed in combination with other substances of
abuse.

MATERIAL AND METHODS

An observational study was carried out in a tertiary
university hospital, with a target population of
500000 people. The ED attends over 125000
patients a year and is organised into clinical units.®
All roxicological admissions (excluding chemical
bumns) are seen in a medical unit. Between April
2000 (when the fArst case of GHB overdose was
identified) and December 2007, all toxicological
emergencies, including those caused by illicit drug
consumption, were recorded. As part of the routine
Toxicological Unit duties, every Monday all toxi-
cological cases seen in the ED the previous week are
systematically and retrospectively reviewed.

GHB overdose was defined as any patient
admitted to the ED due to ingestion of recreational
drugs who reported using GHB. From January
2000, urine samples from suspected cases were
analysed for GHB by gas chromatography-selected
ion monitoring-mass spectrometry (HP5971) after
liquid—liquid extraction and derivatisation of extracted
GHB with BSTFA to confirm GHB consumption. As
this test is not routinely immediately available in the
emergency laboratory, the samples were kept at 4°C
for processing on the following working day morning,
Once ED physicians became familiarised with the
clinical profile {around 2002), analyses for GHB were
only made in cases where there were doubts about the
clinical profile or the reports from patients or the
people accompanying them, or if criminal use was
suspected.

Demographic variables, (age, sex, date and hour
of ED admission); clinical variables (temperature,
heart rate, respiratory rate, Glasgow Coma Scale
(GCS) score, and systolic and diastolic blood
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pressure); lboratory data (electrobyte levels and blood counts);
and unne toxicology screening findings (ethanol, opiates,
cocaine, amphetamine, benzodiazepines and cannabis) were
recorded. Towicological screening was not performed routinely
but was based on clinical wrility Using the methodology
employed in the authors laboratory, a positive result for cannahis
can be obtained for 7—10days after cannabis consumption,
-3 days after cocaine consumption, 2—3days after oplate
consumption, 2=3days after methadone consumption and
2-3 days after amphetamine-MDMA consumption. In patients
without towicological analysis, the ingestion of other drugs was
considered to be that reported by the patient, Clinical compli-
cations dunng the time required to regain complete conscious-
ness were recorded. Recovery time was defined as the time from
initial ED admission to the recovery of complete consciousniess
(GCS score=15)

Patients were divided into two groups: patients whe denied
the ingestion of other drugs (including aleohol but excluding
tobacco) andfor in whom the toxicological screening was
negative for all screened drugs (pure GHR group), and patients
who admitted the co-ingestion of other drugs and/or in whom
the drug screening was positive (combined GHBE group).

The resules are expressed as percentages (qualitative vanables)
or mean®50 (quantitative variables). Comparisons were made
using the % test (or Fisher's ceact test if the number of expected
cases was less than 5) and an unpaired Stodent t-test respectively
The level of statistical significance was established as p<(),05

RESULTS
Five-hundred and thirty-one GHB intoxications were identified
The annual distribution is shewn in fgure 1. Twenty-six cases
were excluded due to lack of data or because patients were
discharged from the ED against medical advice after refusing
treatment, The final saraple was 505 pacients; 120 in the pure
GHE group (24%) and 385 in the combined GHE group (76%)
Towicological analysis was performed in 174 of these patients: 31
from the pure GHE group (with no other drugs detected aside of
CHE), and 143 from the combined GHE group. The analysis
resulted in reallocation of two patients inicially included in the
pure GHB group to the combined GHE group because they were
posative for cannabis and cocaine respectively, Table | shows the
other drugs identified in the combined GHB group, of which
ethanal (64%), MDMA (3064 and cocaine (29%) were the most
frequent. OF note, in 91% of cases resules of toxicological analysis
matched with drugs directly reported by patients.

The maotive for seeking medical help was reduced conscious-
ness inall cases. Eighty-four per cent of patients (424/505) were

- 110
£ 100

GHB

38588288

2000 2001 2002 2003 2004 2005 2008 2007
Year
Figure 1 Annusal incadence of cases of gamma-hydroxybutync acid
(GHEB) intaxication.
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Table 1 Drugs concomitantly inpested with gamma-hydroxybutyne
acid (GHE|

Laboratory

Patient repart confirmad

0% respect to n % respect 1o

tutal: 385) patient regrt)
Alcohal 247 1643 10 (ZE%)
Amphetaming and derrates 115 (3% 48 |a3%)
Cocame 1 111 [ 10rs)
Ketarming a1 (11%] 0 o)
Cannabis 351 35 (100%)
Hemin 13 (%) 13 (100r%)
Bonrodinzepines 4% 4 (100%)
Lysangc acul 1 [0.5%] 0 jos®
Muthadoae 1 (0.3%| 1 (000

*Mat incluged in emesygency Isborminry scneeniny

still suffering some degree of reduced consciousness (GCS <15)
at ED admission. [n 98% of cases, patients were brought to the
ED by ambulance, in 1% by palice and in 1% by friends. GHE was
laboratory-confirmed in 111 patients (22%). Most GHE intoxi-
cations were admitted to the EDY at night (80% between 00.00
and 08:00) and ar the weekend (22% bevween 16,00 on Friday and
02:00 on Mondav) (Hgure 2.

There were no signficant chnical or demographic differences
berween the two study groups, except that severely reduced
consciousness was mare frequent in the combined GHE group
{p=0.01; rable 2) and patients required more time 1o regain
camplete consciousness (15 paints in the GCS; p<0.001)
Hypotension was very infrequent (29%). The most frequent signs
and symptoms were neurological (headache, instability, dison-
entation, dysarthria, convulsions), behavioural (disinhibition,

33533333333§233233323§
Monday Tussday Wednesday Thursday Fnday Saturdsy Surday
Weekday

Figure 2 Distnibution of cases according to time of day (above) and day
of the weak (below).
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Table 2 Main demagraphic and clinical findings at emergency department arrival in patients from the
pure gamma-hydraxybutyic acid (GHE) and combined GHB groups

Total Pure GHE group Combined GHE group
|m= 505 =120 [m= 385} p Value*
Gander
Wemen 160 [32%) 36 (30 128032%) 0.65
Men 345 [B6E%) B [70%) 261 (6B%)
Age |yems)
<5 0L [59%) B6 [5T%] 228 (58%) 025
=25 Fo iRkt 50 [43% 151 (42%|
Hat reported 12 4 g
Seversly reduced consciousness ((lasgow Coma Scee <9)
Yes 187 (5% I8 {37%) 158 {54%) n.on
o 184 [50%) 47 [63%) 137 {46%]
Nat reported 3 L] ]
Hypatension |- 80 mm Hgl
Yes §im (3% 1% 1.00
Ne bRt 70 (37%) 297 {98%
Nt reported 123 L] &l
Bemfycaedia (<60 bpm|
Yes BT 17 (Z3%) &6 {16%) 0.1
e 05 (BI% 5 (T8 148 (B4%i
Nat reparted LEE) 4 ]
Bradypnes | <10 breathe'mn)
Yes 31 & 1) T {i5% 032
Na 155 [BE%) 38 |5%) 147 185%)
Not reporeed i ;] T m
Hypotherma |« 35)
Yo 1N J104%) 12{10% 0.
Ne 131 [B9%) 18 (5% 103 {30%)
Not reported ] ] FiL]
tiypoxsemia | 55% arienal oygen saturation)
Yes s 61N 15 (10%) 0.5
h 171 (A%} 39 (ETS) 132 (89%)
Nat neported m T 138
Gastreantestinal symptoms
e B4 [25%) 12 (23%) 52 (5% o
He 192 [T5%) 40 (1T 152 {1
Nat reported 4 ] 181
Canfovasoular symptoms:
Yes I NEw B {NES] 29 (15% 0,83
No 208 (BN 47 |B4%) 167 {85%)
Mot reportsd et ] L] 168
Respiratony symptoms
Yes 1% T 4% 1421 024
No 23 (A1) 45 |5 158 {719%)
Nat reported bt 4] 168
Slom symplorms
s ] 5 (1% 18 {9%] 1.00
] 5 (98 47 |30%) 178 (91
Naot reported b1 ] 189
Nesological symptoms (spart kom reduced consoousness)
Vo5 173 [6T%) s 132 (B4% 0o
1] 85 (3% 12 1275 13 {36%)
Nat repartsd mr &7 180
Beharviowrnl akermtions
Yes Er ekt T14%) &5 (23% 028
Ne 193 (798} 42 |24%) 151 7
Nat reparted 0 Kl 189
Pupls
Mhesis 66 [Zi%) 10 |20%) 56 {24%) 041
Nomnal 136 [46%) 2 |44%) 114 (49%)
hydras B0 (288 18 {38%) 62 (1T
Kat reparted feal n 153

*p Wl reperted b5 caleulaied exchuding Hot reporisd cades’, For thaes varabdes in which the dehalomy was Yes/No', the p value
F-ﬂwnﬂmmnﬁ_htwmmﬂm'ﬂﬂwmdﬂwnmqﬁmmm
o ity vanable
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aggressiveness, emotional lability), gastrointestinal (nausea,
vomiting, abdominal pain), respiratory (dyspnoea, cough) and
cardiovascular (chest pain, palpitations).

Table 3 shows patient outcomes. Patients in the combined
GHB group more frequently received treatment, including only
supportive treatment (p<0.01), but there were no significant
differences between specific treatments. Mechanical ventilation
was only required for 3% of patients in the combined GHB group
(p<0.05). Antidotes were administered in 55 cases (7%), of
whom 34 received naloxone alone or combined with Humazenil;
no significant improvements in the level of consciousness were
recorded. No patient was administered physostigmine, No
patient died in the ED.

DISCUSSION

In recent decades, many ED in developed countries have observed
a change in drug-related admissions, with a decline in heroin-
related cases and a substantial increase in cases due to cocaine
and synthetic drugs.”™ In recent years, GHB overdoses have
increasingly been seen in the ED of large cities such as Barcelona,
reflecting increased recreational use. GHB, together with cocaine,
ecstasy (MDMA), methamphetamine, LSD, phencyclidine and
ketamine are the most-characteristic ‘club drugs’."”

Admissions due to GHB consumption were more frequent
during the weekend and at night."" Although the incidence of
GHB overdose was not analysed by days of the week, easy
consumer access to GHB sometimes results in epidemic waves of
overdoses (three or more patients attended in the same ED in less
than 24 h), sometimes in the context of mass events."” No
investigation was made into the reasons for GHB consumption.
However, the organoleptic characteristics of GHB mean it is
often implicated in crimes such as robbery and rape, and it is
widely used by homosexual men as an aphrodisiac during sex."

The GHB overdoses in this study represent 153% of ED
admissions due to an adverse reaction or poisoning resuiting
from a drug of abuse in Hospital Clinic, Barcelona, with a mean
incidence of 66 cases/year of GHB overdose, although
a decreasing trend has been observed in the last three years. In
terms of the target population, this represents one GHB overdose
attended at ED per 8333 persons/year. However, many GHB

Table 3 Treatment and outcome data

poisonings are resolved in situ by ambulance staff and para-
medics and do not reach hospital because spontaneous recovery
is often very rapid. These cases are not included in this study, but
should be taken into account when estimating the true rate of
GHB intoxications.

The clinical profile of GHB poisonings or overdoses varies
according to the dose and to any substances co-ingested. The
main symptom is a normally self-limiting episode of relatively
sudden reduced consciousness, which may evolve to a short-
lasting, deep, hypotonic, hyperreflective coma and, characteris-
tically, sudden awakening."* The present results show that when
GHB is consumed in combination with other drugs (including
alcohol; the combined GHB group), the duration and profundity
of coma is greater than when GHB is taken alone {the pure GHB
group), which is probably the explanation for the greater
requirement for mechanical ventilation. To the authors” knowl-
edge, thisis the first study to demonstrate a greater clinical risk of
complications in patients taking GHE in combination with other
drugs in a large series of patients,

Although reduced consciousness was the main reason for ED
admission in the present series, 91% of patients were discharged
in <12 h, confirming the short elimination half-life (42 min) and
good prognosis of GHB overdoses." Studies have shown that
coma time does not vary significantly according to whether
antidotes are used or not. Naloxone and flumazenil seem to have
no role in this poisoning unless there is simultaneous benzodi-
azepine or opiate ingestion.'® The use of physostigmine is con-
troversial, but most reports have found that it provides no clinical
benefit.'”~"¥ In addition, it reduces the convulsive threshold and
may cause heart black.'® After recovery from coma, amnesia with
respect to the preceding events is common.?’

Severe GHB poisoning should form part of the differential
diagnosis of cases of coma of unknown origin admitted to the
ED.*! Given the short coma time and the lack of complications
and mortality normally seen, the fundamental treatment of
patients with GHB overdoses is general support, as there is no
scientific evidence for the utility of antidotes?? The main diffi-
culty in confirming the diagnosis is that toxicological analyses for
GHB are not routinely available.*® Nonetheless, deaths due to
GHB overdoses in Barcelona cannot categorically be ruled out

Total Pure GHB group Combined GHB group
(n=505) (n=120) (n=1385) p Value*
Treatment
No 369 (74%) 100 (84%) 269 (11%) <001
Yes 131 {26%) 19 (16%) 112 (29%)
Mot reported 5 1 4
Type of treatment (% calculated respect to treated patients)
Only supportive 94 (12%) 14 (74%) 80 (1%) 1.00
Supportive plus other 37 (28%) 5 (26%) 32 (29%)
Use of antidotes (% calculated respect to treated patients)
No 96 (73%) 14 (74%) 82 (73%) 1,00
Yes 35 (27%) 5 (26%) 30 (27%)
Time to achieve GCS=15 from ED arrival 59+52 58+39 71+54 <0.001
(minutes; mean*+S0)
Mechanical ventilation
No 497 (98%) 120 (100%) 372 (97%) <0.05
Yes 13 (2%) 0 {0%) 13 (3%)
ED/hospital stay =12 h
No 44 (9%) 9(8%) 35 (9%) on
Yes 461 (91%) 111 {92%) 350 191%)
*p Value is calculated excluding not reported cases.
ED, emergency department; GCS, Glasgow Coma Scale.
4of§ Gabcia M, Nogue S, Mird 0. Emerg Med J (2010, doi:10.1136/emj 2008.068403
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because the final coroner’s report diagnosis has not been inves-
tigated for deaths in people who did not attend the ED bur died
at home or elsewhere.

A possible limitation of the present study was that laboratory
confirmation of GHB was only obtained in 111 patients (229%), and
that GHB consumption was defined according to patient report.
However, another study in Hospital Clinic, Barcelona found that
toxicological analysis confirms the patient’s report of GHB
consumption in more than 85% of cases, and therefore that reported
and real consumption may be considered to be similar** In addition,
negative analyses for GHB do not always exclude consumption, as
the half-life of elimination is very short. In the present study, when
the authors recorded patient report and toxicological results,
a reasonably high match was found, therefore it is believed that the
study conclusions can be made with confidence,

The recreational use of GHB, marketed to young consumers in
10 millilitre bottles of a colourless, odourless, insipid liquid, gives
the consumer a false sensation of safety and low risk. In addition,
ED physicians reading a study such as this may only appreciate
that in more than 500 overdoses of GHB there was no death.
However, it should be remembered that CHB severely depresses
the central nervous system and this action may be potentiated by
the simultaneous use of other drugs, with potentially fatal
consequences, as shown by some reports.® These potentially
critical patients should receive the same quality care afforded to
any other patient in the ED.
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Sintesis de resultados

Se identificaron 531 intoxicaciones por GHB, cuyos sintomas se
manifestaron en un lugar publico en el 97%. La muestra final fue de 505 pacientes; 120
en el grupo “GHB puro” (24%) y 385 en el grupo “GHB combinado” (76%). Los
pacientes del grupo “GHB combinado” habian consumido GHB junto con otras drogas,

entre las que destacaban etanol (64%) y anfetaminas y derivados (30%).

La principal manifestacidn clinica fue el bajo nivel de conciencia: el 72% de
los pacientes tenian una puntuacion en la Escala de Coma de Glasgow <12,y el 84% de
los pacientes (424/505) presentaban cierto grado de disminucion del nivel de conciencia

(GCS <15) en el momento de su admision en el servicio de urgencias.

Requirieron tratamiento el 26% de los casos, y se administré antidoto a 35
casos (naloxona en 34 casos y flumazenil en 20), sin respuesta. Once casos requirieron
soporte ventilatorio. A ningln paciente se le administrd fisostigmina. Ningln paciente

fallecio en el servicio de urgencias.

Respecto a las diferencias entre los pacientes de ambos grupos, no se
encontraron diferencias clinicas o demograficas entre los dos grupos del estudio excepto
en que los descensos severos del nivel de conciencia a la llegada a urgencias fueron mas
frecuentes en el grupo “GHB combinado” que en el grupo “GHB puro” (54% versus
37%, p = 0.01), y los pacientes tardaron mds tiempo en alcanzar la recuperacion
completa del nivel de conciencia (71£54 versus 58+39 minutos, p <0.001). En cuanto al
tratamiento recibido, un mayor porcentaje de los pacientes del grupo “GHB combinado”
necesitaron algun tipo de tratamiento, incluyendo soporte (29% versus 16%, p <0.01) y
requirieron ventilacion mecdanica (3% versus 0%, p <0.05), pero no hubo diferencias en
los tratamientos especificos. Se administraron antidotos en 35 casos (7%), de los cuales
34 recibieron naloxona sola o combinada con flumazenilo, pero no se encontraron

diferencias significativas en la recuperacion del nivel de conciencia.

Por lo tanto, la hipdtesis es cierta.
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HIPOTESIS 4

Los cuadros graves de sobredosis de anfetaminas reconsultan a los servicios de

urgencias con mas frecuencia que los leves.
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PALABRAS CLAVE
. . Obpetivos: Describir las caracteristicas clinlcoepidemiologicas de las consultas urgentes
?rﬂgl de disefio; refacionadas con el consuma de éstasis, determinar |a tasa de reconsulta de los

Extasis; paclentes v los factores relacionados con dicha reconsulta,
MODMA: Material y Métodos: Durante un periode de B9 meses consecutivos, se revisaron las
M historias chinicas de los pacienbes que acudieron a urgencias por problemas aparecidos
Anfetamina: tras &l consuma de éxtasis, para delimitar & peérfil epidamialdgics v clinico. Para
Intoxicacion aguda; Investigar las reconsultas a urgenclas se recurrld al sistema Informitico de admisiones,
revisandose la historia clinica de la revisita para ver sl estaba relaclonada con el

Reconsulta; consuma de drogas de abuso,

Urgencias Resultados: Se recogleron 498 casos (71% varones, edad medla 26,5 aflos). La

mayoria acudid durante el fin de semana (66,6%) v por la noche (579%). Los
principales motivos de consulta fusron ansiedad o alteraciones del pansamiento
(32,8%), agitacion (17,2%), disminucion del nivel de conclencia {7,2%) y convulsiones
o movimientos anormales (5,6%), El 81% habia consumido otres tdxicos ademds del
éxtasis, especlalmente alcohol (53%), cocaina (36%) vy éxtasis liquide [25%).
Veintlsdls pacientes [5%) requirkeron ingréso (6 dé ellos én cuidados Intensivas) y £
fallecieron {(0,8%). El 15% reconsultd al mismo servicie de urgencias por problemas
relacionados con el consumo de drogas tras un seguimienta medio de casi 3 ahfos,
glenda |a reconsults mas frecusnte en los primeros meses, La necesidad de visita
psiguiatrica urgente (OR: 6,3, [C 95%: 2,9-12 8] v de hospitalizacién (OR: 3,5, IC
a5%: 1,5-8.4) durante el episodio indice e asoclaron de forma ndependiente a un
mayar riesgo de reconsulta,

Conclusiones: El consuma de extasis genera con frecuendia consultas en urgencias, en
ocasiones por problemas medicos graves, ¥y al menos un 15% de los paclentes
requerirdn de nueve asistencla urgenbe por problemas relacionados con of consumo de
drogas duranbe fos 3 afios posteriores, que sera tanto mas probable cuanto mas grave
haya sido el spisodio indice {necesidad de Ingreso v/o de consulta a psiguiatria),

*Autor para correspondencha,
Correo electrdnico; omiro@clinic,ub.&s
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Introduccion

Patients attended at Emergency Department due to ecstasy (MDMA) and other
amphetamine derivates consumption: epidemiological, clinical and evolutive
profile

Abstract

Objectives: To describe clinical and epidemiologic characteristics of Emergency
Department (ED) attendances due to ecstasy poisoning and to determine re-attendance
rate and factors related to.

Material and Methods: During 89 consecutive months, we reviewed medical reports
from patients attended at ED for any complaint potentially related to ecstasy
consumption and retrieve epidemiologic and clinical data from it. We used admission’s
electronic program to identify all re-attendances and, for patients re-attended, we
manually reviewed the medical report to ascertain if the re-attendance was related to
drugs consumption.

Results: We included 498 cases (71% male, mean age 26.5 years). The majority of
patients were seen during weekend (66.6%) and at night times (57%). The main
complaints were anxiety or altered thoughts (32.8%), agitation (17.2%), impaired
consciousness (7.2%) and convulsions or abnormal movements (5.6%). An 81% of
patients had intake other substances apart from ecstasy, mainly ethanol (53%),
cocaine (36%) and gammahydroxibutirate (liquid ecstasy, 25%). Twenty six patients
(5%) needed to be admitted at hospital (six of them at intensive care unit) and four
finally died (0.8%). A 15% of patients were re-attended at the same ED for drug-
related problems after nearly 3 years of follow-up, during the first months being greater
the possibilities of re-attendance. The need of urgent psychiatric consult (OR: 6.3; 95%
CI: 2.9-12.8) and hospital admission (OR: 3.5; 95%CI: 1.5-8.4) during their first ED
attendance were independently associated with a greater risk of re-attendance.
Conclusions: Ecstasy consumption frequently causes ED consultation, semetimes for
severe medical complications, and at least 15% of patients will need urgent care again
for drug-related problems during the following three years. The more severe has been
the reason for previous ED consult (need of psychiatric consult or hospital admission),
the high probability to need further urgent care.

Con todo, no son muy abundantes las series de

Bajo la denominacidn de “drogas de sintesis” o "drogas de
disefio”, se agrupan una serie de sustancias de origen
sintético, creadas a partir de la modificacion de la estructura
quimica de determinados productos naturales o de
sustancias utilizadas come medicamentos. En su mayor
parte adoptan la forma de "pastillas”, y son facilmente
sintetizadas por métodos quimicos sencillos®. Las diferentes
sustancias que conforman este grupo son: los derivados de
las anfetaminas, los opiaceos (derivados del fentanile o de
la meperidina), los derivados de la metacualona, €l grupo de
las arilhexilaminas como la fenciclidina (PCP), v otras drogas
de disefio como &l gamma-hidroxi-butirato (GHB)®. Lo que
habitualmente se conoce con el nombre de "éxtasis” es
quimicamente un derivado de la molécula de anfetamina,
(3,4-metilenodioximetanfetamina o MDMA). La mayoria de
pastillas analizadas en Europa en 2006 contenian MDMA u
otras  sustancias  similares  al  éxtasis  (MDEA  -2,3-
metilenodioxietilanfetamina-, o MDA = 3,4-
metilenodioxianfetamina -) como unica sustancia psicoactiva
presente (17 paises indicaron que asi era en mas del 70%
del total de pastillas analizadas). Espafia y Polonia
constituian excepciones, ya que el analisis de las pastillas
comercializadas como éxtasis detectd con frecuencia MDEA
y/o MDA, ademas de MDMA®. También se comprobd una
gran variabilidad en el contenido cuantitative de MDMA de
las pastillas de éxtasis analizadas (9-90 miligramos),
aunque la mayoria se situaba entre los 25 y los 65
miligramos®.

Segun el informe de la encuesta estatal espaiiola sobre
el uso de drogas en estudiantes de ensefianzas secundarias
(ESTUDES) correspondiente a los afios 2006-2007, la
prevalencia del consume de anfetaminas entre  los
encuestados (jovenes de entre 14 v 18 afios) fue del 1,4%
en los dltimos 30 dias v del 2,6% en los dltimos 12 meses,
lo que supone la continuacion de una tendencia descendente
iniciada el afio 1994, Asimisme, en dicho estudio se
demuestra un patron de policonsumo por parte de esta
poblacian®.
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pacientes publicadas en Espafia que permitan acercarnos al
perfil epidemiolégico, clinico v evolutive del paciente que se
intoxica por éxtasis®’. Resulta mas frecuente la publicacion
de series en las que el extasis es un toxico mas dentro de
una serie de sustancias®® o de casos clinicos aislados que
hacen énfasis en determinadas manifestaciones de la
intoxicacion'®! 3+ gque, aunque son importantes para
definir una complicacion en particular, no permiten hacernos
una idea del cuadro global, tanto clinicoepidemiolagico como
evolutivo, de la intoxicacion por extasis. Por ello, se ha
llevado a cabo este estudio con la finalidad de perfilar las
caracteristicas clinicospidemioldgicas de la intoxicacion por
éxtasis, planteandose también como objetivo el conocer los
factores asociados a un riesgo de reconsulta de estos
pacientes.

Material y método

El estudio se llevé a cabo en el area de urgencias de un
hospital urbano de tercer nivel situado en el centro de
Barcelona, el cual se encentra cercano & una zona de la
ciudad con una importante oferta de ocio nocturno. Se
revisaron las historias clinicas de los pacientes que
consultaron a urgencias y que referian consumo de éxtasis u
otros derivados anfetaminicos y/o en quienes el analisis
toxicolégico fue positive para anfetaminas o sus derivados.
El periode de estudio fue de 89 meses consecutivos
comprendidos entre el 1 de enero de 2001 y el 31 de mayo
de 2008.

Por un lado, se realizo un estudio descriptivo en el que
se analizaron variables epidemiologicas (sexo, edad, dia y
hora de la consulta, motive de consume, consulta previa por
consumeo de drogas y/o alcohol), toxicologicas (se registro
el consumo afirmado por los pacientes vy, en los casos en
que se realizo un analisis toxicologico, €l resultado de éste),
de gravedad (necesidad de interconsulta con psiquiatria v
destino al alta del paciente) y clinicas. Para definir con
mayor precision estas ultimas, se seleccionaron al azar uno
de cada dos pacientes para una revision extensa de la
historia  clinica completa recuperada de los  archives.



Asimismo, se revisaron también todos los casos con
desenlace mortal. Para la presentacion de las variables
cualitativas se han utilizado numeros absolutos vy
porcentajes, y para las variables cuantitativas, medias y
desviaciones estandar. La deteccion de derivados
anfetaminicos en la orina se realizo por técnica de
enzimoinmunoanalisis -DADE-BOHERINGER®-,
estableciendo el valor de corte en una concentracion de
1.000 pg/ml.

Por otro lado, se realizo un estudio analitico de las
reconsultas, para el cual se utilizo el sistema informatico de
admisiones para detectar las nuevas consultas a urgencias
explotacion desde octubre de 2004, por lo gue solo los
pacientes atendidos después de esa fecha pudieron ser
incluidos en este parte del estudio. En aquellos casos en los
que se detectd una reconsulta, se reviso la historia clinica de
esta segunda consulta a urgencias para determinar si habia
estado causada por el consumo de drogas de abuso ilegales.
Si tal era el caso, dicho paciente ya no se tenia en cuenta
para futuras hipotéticas reconsultas gque pudieran haber
acontecido durante el resto del periodo de seguimiento. La
consulta informatica se realizo a lo largo de los meses de
marzo y abril de 2009,

Los datos recogidos se introdujeron en una base de
datos y se analizaron utilizando el programa estadistico
SPSS (version 15.0). Para su analisis, se construyeron
tablas de supervivencia siguiendo el modelo de Kaplan-
Meier, y para valorar las diferencias en las curvas de
supervivencia entre los diferentes factores analizados se
utilizd el estadistico de fog-rank. Se acepto que existian
diferencias estadisticamente significativas cuando el valor de
p fue inferior a 0,05. Todas aguellas variables que
resultaron estadisticamente significativas en el modelo de
Kaplan-Meier, se incluyeron en un modelo de riesgos
proporcionales de Cox para determinar cuales eran factores
predictores independientes de recidiva vy sus respectivas
razones de odds (con el intervalo de confianza del 95%).

Resultados

De un total de 3012 intoxicaciones por drogas de abuso, se
recogieron 498 casos (16,5%) relacionados con &l consumo
de anfetaminas (5,6 pacientes/mes). La edad media fus de
26,5 afios y el 71% eran varones. La mayoria acudid
durante el fin de semana (66,6%) v por |a noche (57%). La
frecuencia mensual de casos ha sido muy variable durante
el periodo estudiado (figura 1), aunque fue mayor durante
los afios 2001 y 2006 y con una tendencia a incrementarse
durante los meses de verano. El 81% de los pacientes
reconocieron el consumo de otros toxicos junto con las
anfetaminas (tabla 1), entre los que destacaban el alcohol
(53%), la cocaina (36%) y el GHB o éxtasis liquido (25%).
El 14,7% de ellos tenian antecedentes de consultas previas
a urgencias por problemas derivados del consumo de drogas
ilegaies de abuso y el 5% por problemas derivados del
consumo de alcohol.

Los principales motivos de consulta a urgencias fueron
ansiedad, agitacion o alteraciones del pensamiento,
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Figura 1 Distribucion mensual de los 498 casos de
intoxicacion por éxtasis atendidos en el area de
urgencias.

>

Tabla 1 Consumo de otras sustancias de abuso,
ademas del éxtasis, referido por el paciente o detectado
en la analitica toxicoldgica de los 498 pacientes de la
serie.

Variable N (%)
Alguna otra droga 408 (81%)
Alcohol 262 (53%)
Cocaina 174 (36%)
GHB 122 (25%)
Cannabis 74 (15%)
Ketamina 42 (9%)
Heroina 13 (3%)
Alucinégenos 10 (2%)

disminucion del nivel de conciencia y crisis comiciales o
movimientos anormales. También se recogieron otros, en
menor nimere, como traumatismos, malestar generalizado
y broncoespasmo. En cuanto a las manifestaciones clinicas,
destacan las crisis de panico, la agitacion psicomotriz y el
delirio. (tabla 2). La mayoria de los pacientes (93%) fueron
dados de alta tras la asistencia en Urgencias (tabla 3). En el
29,3% de los casos fue preciso realizar una consulta
urgente en psiquiatria (bien porque €l motivo del consumo
fuera la intencion suicida, bien porgue el paciente
presentara sintomas psicéticos, bien porque el consumo
significara una recaida en una patologia psiquiatrica previa,
entre otros motivos).

En 30 casos se considero la patologia como grave: 26
de ellos requirieron ingreso hospitalario {tabla 3), siendo la
svolucion favorable en todos los casos, y 4 fallecieron
durante su asistencia en urgencias. Respecto a los pacientes
fallecidos, el primero fue un varon de 19 afios de edad,
trasladado a wurgencias por un cuadro de agitacion
psicamotriz tras consumir una cantidad no determinada de
éxtasis. En el arsa de reanimacion presentd una crisis
comicial, que preciso de sedacion, intubacion y ventilacion
mecanica. En la hora siguiente desarrollo un cuadro de
golpe de calor con rabdomiolisis, distrés respiratorio,
citolisis hepatica, coagulacion intravascular diseminada vy
shock refractario, falleciendo a las pocas horas por fracaso
multiorganico. El segundo fue otro varon de 19 afios,
atendido en el drea de reanimacion de urgencias tras ser
hallade en la wia publica en situacién de parada
cardiorrespiratoria  por  fibrilacion  wventricular.  Segun
refirieron los acompafiantes, habia consumido alcohol vy
anfetaminas a lo largo de la noche. A pesar de realizar las

Tabla 2 Principales caracteristicas clinicas de los pacientes
atendidos por consumo de éxtasis a partir de la revision de 250
historias clinicas.

Variable Pacientes
(%)

Principales motivos de consulta
Ansiedad, alteracion de pensa 82 {32,8%)
Agitacion 43 (17,2%)
Aspectos relacionados con el consumo 32 (12,8%)
Disminucién de nivel de conciencia 18 (7,2%)
Convulsiones o movimientos anormales 14 (5,6%)
Intento autolitico 13 (5,2%)
Malestar general 12 (4,8%)
Vértigo, inestabilidad, mareo 11 (4,4%)
Traumatismos 8(3,2%)
Broncoespasmo 7 (2,8%)
Palpitaciones 4 (1,6%)
Dolor tordcico 3(1,2%)
Parada cardiorrespiratoria 2 (0,8%)
Néduseas y vémitos 1(0,4%)

FPrincipales Signos y Sintomas observados en

Urgencias
Crisis de panico, ansiedad 91 (36,4%)
Agitacion o agresividad 60 (24%)
Palpitaciones 31 (12,4%)
Hipertonia, temblores 19 (7,6%)
Delirio, alucinaciones 17 (6,8%)
Mioclonias 16 (6,4%)
Crisis comiciales 12 (4,8%)
Broncoaspiracion 3 {1,2%)

Diatesis hemorragica 1(0,4%)




maniobras de soporte vital avanzado (SVA), el paciente

fallecio. El tercero fue wun wvardn joven, de edad
indeterminada (no se encontréd documentacion para
identificarlo), traido a Urgencias por los Servicios de

Emergencias Extrahospitalarios tras encontrarlo en la via
publica en situacion de parada cardiorrespiratoria por
asistolia, de la que se recuperd con las maniobras de SVA. A
su llegada al hospital persistia inconsciente, en ritmo sinusal
y con hipotension arterial. Presentaba un hematoma frontal
izquierdo. En la analitica destacaba una etanolemia de 2,1

gfl vy un analisis toxicologico en orina positivo para
anfetaminas. Se solicité una TC craneal donde se
observaron lesiones compatibles con isquemia cerebral

difusa por anoxia mantenida. El paciente fallecio a las pocas
horas en ¢l servicio de urgencias. Y con respecto al cuarto,
se trataba de un varon de 20 afios de edad, que sufrio una
pérdida brusca de conciencia tras consumir anfetaminas. A
la llegada de los Servicios de Emergencias Extrahospitalarios
estaba en situacion de parada cardiorrespiratoria por
asistolia, de la que no se recuperd pese a las maniobras de
SVA durante el traslado hasta el hospital, donde se certifico
el fallecimiento.

En un total de 248 pacientes se realizé un seguimiento
a lo largo del tiempo tras el alta del episodio indice
(duracion del seguimiento: 961 +/- 544 dias), de los cuales
37 (14,9%) reconsultaron de nueve en nuestra area de
urgencias por problemas relacionados con el consumo de
drogas. El analisis de supervivencia mostrd un porcentaje
acumulado de reconsulta del 3% & los 30 dias, del 12% al
afio y del 17% a los cinco afios (figura 2). La consulta previa
por consumo de drogas (p<0,001) o alcohol (p<0,01), la
necesidad de consulta psiquiatrica en urgencias (p<0,001} y
la hospitalizacion durante el episodio indice (p<0,001) se
asociaron a un mayor riesgo de reconsulta a urgencias en el
estudio univariante (figura 3). Sin embargo, el estudio
multivariante mostréd que solo la necesidad de consulta
psiquiatrica (p<0,001) v de hospitalizacion (p<0,01) se
comportaron como factores predictores independientes de
reconsulta, con unas razones de odds de 6,0 (IC 95%: 2,9-
12,8) y de 3,5 (IC 95%: 1,5-8,4), respectivamente, para
aquellos pacientes que presentaban dichos factores respecto
a los que no los presentaban.

Discusion

El perfil epidemicldgico de las consultas urgentes generadas
por la intoxicacion por éxtasis es  practicamente
superponible a la de otras drogas de abuso como la
cocaina® o el éxtasis liquido (GHB)'**%: son protagonizadas
mayoritariamente  por varcnes jovenes, y se atienden
fundamentalmente durante los fines de semana y en las
horas nocturnas. El consumo tiene una finalidad ladica vy
esta directamente relacionado con actividades de ocio, como
lo demuestra el hecho de que los pacientes procedan
fundamentalmente de bares o discotecas de la ciudad. En la
mayoria de los casos (81%) encontramos un consumo
simultaneo con otras sustancias de abuso. Este patron de

Tabla 3 Destino al alta tras la visita en el drea de urgencias
de los 498 pacientes que consultaron por consumo de éxtasis.
Destino N (%)
Domicilio 463 (93%)
Alta voluntaria o Fuga 5(1%)
Ingreso hospitalario 26 (5%)

Psiquiatria 12

Medicina interna 8

Unidad de cuidados intensivos 3
Fallecimiento 4 (0,8%)

consumo recreativo (el consumidor desarrolla una actividad
normalizada durante la semana, y utiliza las drogas los
periodos festivos, o los fines de semana), coincide con el
perfil del consumidor reflejado en las publicaciones oficiales,
tanto espafiolas como europeas.*®

El cuadro clinico que presentan los pacientes se
caracteriza por la afectacion de la esfera neuropsiquiatrica y
cardiovascular predominantemente, como corresponde a un
droga en cuyos mecanismos de accion participan la
interferencia con el sistema catecolaminérgico. Asi, la MDMA
se absorbe rapidamente por via oral, y su accion se inicia a
los 30 min, con un pico maximo a las 60 min y una duracion
de los efectos que oscilan entre 2 y 6 h. El 65% de la dosis
absorbida se excreta inalterada por via renal. El 35% se
metaboliza en el higadoe, principalmente a MDA, que es
también activa. Atraviesa bien las barreras organicas por su
liposolubilidad v especialmente [a barrera hematoencefalica;

de ahi sus manifiestos efectos sobre SNC. La MDMA
incrementa la liberacion de serotonina, dopamina vy
noradrenalina,  inhibe  la  recaptacion de  estos

neurotransmisores a escala presinaptica e interfiere en la
accion degradadora de la monoaminocoxidasa; también
aumenta la sintesis de dopamina. Todo esto comporta una
acumulacion de serotonina, dopamina vy noradrenalina en los
espacios sinapticos intra y extracranzales'. De las dos
primeras dependen fundamentalmente los efectos en la
esfera psiquica, en tanto que de la dltima dependen los
efectos fisicos. Asi, el efecto de MDMA mas sefialado por los
consumidores es su capacidad para inducir un determinado
estado emocional caracterizado por la empatia. Ademas
tiene efectos simpaticomiméticos similares a los de la
cocaing o la  anfetaminag  (taquicardia,  arritmias,
hipertension, midriasis, hipertermia, anorexia), y proveca
alteraciones perceptivas (vision borrosa, cromatismo visual,
alteraciones tactiles y de la percepcidon temporal). La
capacidad alucinogena de la MDMA es minima®.

La mortalidad de las intoxicaciones por éxtasis que
consultaron en urgencias en la serie fue del 0,8%, que en
numeros absolutos ha supuesto 4 casos en mas de 7 afos
analizados. Cabe considerarla como baja si se compara con
la letalidad que causaba el consumo de heroina durante los
afios 80 y principios de los 90, cuando el nimero de
fallecimientos relacionados con el consumo de drogas
(fundamentalmente opidceos) era de mas de 100 casos/afio

o 059 Tiempo | % recidivas N* | N° pacientes
z acumuladas recidivas ‘que
k-1 a permanecen
g 04 en la serie
EE ;
53 03 30 dias 3% 7 241
[ S 90 dias 8% 19 229
o
88027 1afio 12% 29 215
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s 014
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=
o 00— 5 afios 17% 37 30
0 365 730 1095 1460 1825
Tiempo de seguimiento (dias)
:Inn—, 2 Drahahilidad arimiilada dAs recanenilta an uragencias A= Aa £ A fizaiardal o
Figura 2 Probabilidad acumulada de reconsulta en urgencias expresada de forma grafica (izquierda) v
como tabla de supervivencia resumida (derecha) obtenida a partir del analisis evolutivo de 248 casos

consecutivos intoxicacion por éxtasis.
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por éxtasis, El valor de p se ha calculado mediante el estadistico fog rank test.

en la civdad de Barcelona®™. Sin eimbargo, pese a su
aparentements bBaja maorbi-mostalidad, no debamos alvidar
que el conzume de &xtasis se 3socia con la aparicion de
complicaciones graves como cardiopatia isquemica, geipe de
calor, rabdomiclisis, o hepatitis aguda fulminante?®**3,

La probabilidad de recomiulta en urgencias de estos
pacientes 23 elevada, y ésta se produce sspecialmente
durantz loz primeros meses, Ademss, hay que tener en
cugnta gque este estudio solo ha considerado la recensulta
generada por e consumo de drogas al mismo servicie de
urgencias y mo las que s havan podido realizar en otros

servicion de urgencias cuando el paciente se encuentra en
areas lidicas correspondientes 3 otras ciudades, o a obros
centros hospitalarios de la ciudad, El seguimients de estos
pacientes of especialmente dificl por las caracteristicas
proplas de la patologia y por las implicaciones sociales que
puede conflevar tanto &l reconocimisnto de la conmulta &n
urgencias como |8 participacién en un seguimignta posteriar
a & consulta. Ademas, hemoz podido comprobar oque
aquallos casos en Jos que el cuadro clinico asociade a la
intoxicacion fue mas grave (aguellos que reguirieron
consulta urgente &l peiguistra de guardia o aguellos que
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precisaron ingresar) fueron precisamente  aquéllos que
tienen un mayor riesgo de recidivar. Teniendo en cuenta el
patrén de policonsumo de este tipo de sustancias y las
caracteristicas epidemiologicas similares entre el perfil del
consumidor de éxtasis y el consumidor de otras sustancias
de abuso (cocaina, GHB)****, probablemente exista un perfil
comun a todos ellos en cuanto al paciente con mayor riesgo
de reconsulta en los meses siguientes tras un episodio inicial
de consulta a un servicio de urgencias por una intoxicacion
grave. Por tanto, segun nuestros datos, deberan instaurarse
y/o intensificarse los mecanismos posteriores de derivacion
a los circuitos asistenciales adecuados para un tratamiento
integral de su problema de salud, pues debemos recordar
que las consultas en urgencias causadas por &l consumo de
drogas no suponen mas que la punta del iceberg de un
problema que requiers un tratamiento integral y profunde®.

Comao limitaciones de este estudio cabe citar que es
unicéntrico, sin un seguimiento perscnalizado, de caracter
retrospectivo y que no en todos los casos se comprobd
analiticamente la existencia de MDMA en orina. Esta basado
en los datos recogidos de las historias clinicas de urgencias,
y éstas son con frecuencia escuetas, por lo que no siempre
se encuentra toda la informacion necesaria. Debemos tener
en cuenta que el frecuente policonsumo distorsiona el
cuadro clinico, dificulta el tratamiento, y probablemente
agrava el prondstico, aunque este factor no ha sido
analizado en el estudio. Por otra parte, no se ha investigado
la cantidad de éxtasis consumido, v por tanto no podemos
determinar si la gravedad de los cuadros clinicos esta
relacionada con ella. Ademas, los pacientes que reciben
asistencia en la via publica, v son dados de alta "in situ” por
parte de los Servicios de Emergencias Extrahospitalarios, no
se han podido considerar en este estudio. Tampoco ha sido
posible cruzar los datos de los pacientes con las bases de
datos de otros hospitales de la ciudad. Si ello hubiera sido
factible, probablemente aumentaria el nimero de pacientes
que reconsultan a diferentes servicios de urgencias. Por otra
parte, desestimamos un modelo de seguimiento basado en
el contacto telefonico dada la poca fiabilidad, las negativas a
participar y los problemas de confidencialidad con el
paciente®?, No obstante, la localizacion de nuestro hospital
en el centro de la ciudad, y concretamente rodeado de gran
cantidad de locales de ocio nocturno, nos hace pensar que la
muestra es suficientemente significativa de los habitos de
consumo  de drogas de abuso en una ciudad como
Barcelona.

A pesar de todas esias poienciaies ACiones,
creemos que nuestros datos aportan la casuistica mas
extensa publicada en Espafia hasta la fecha en cuanto a la
clinica relacionada con la intoxicacion aguda por éxtasis, y
permiten concluir que el consumo de éxtasis genera con
frecuencia consultas en urgencias, que en ocasiones es
causa de problemas meédicos graves, y que al menos un
15% de los pacientes requeriran de nueve asistencia
urgente por problemas relacionados con el consumo de
drogas durante los 3 afios posteriores, hecho que resulta
mas probable cuanto mas grave haya sido €l episodio indice.
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Sintesis de resultados

Se recogieron 498 casos relacionados con el consumo de anfetaminas y
derivados de un total de 3012 intoxicaciones por drogas de abuso (16,5%), lo que
significa una media de 5,6 pacientes/mes. La edad media fue de 26,5 afios y el 71% eran
varones. La mayoria acudié durante el fin de semana (66,6%) y por la noche (57%). El
81% de los pacientes reconocieron el consumo de otros toxicos junto con las

anfetaminas.

El 14,7% de los pacientes tenian antecedentes de consultas previas a
urgencias por problemas derivados del consumo de drogas ilegales de abuso y el 5% por

problemas derivados del consumo de alcohol.

La mayoria de los pacientes (93%) fueron dados de alta tras la asistencia en
Urgencias. En el 29,3% de los casos fue preciso realizar una consulta urgente en
psiquiatria (bien porque el motivo del consumo fuera la intencion suicida, bien porque
el paciente presentara sintomas psicoticos, bien porque el consumo significara una
recaida en una patologia psiquidtrica previa, entre otros motivos). En 30 casos se
considero el cuadro clinico grave: 26 de ellos requirieron ingreso hospitalario, siendo la
evolucion favorable en todos los casos, y 4 fallecieron durante su asistencia en

urgencias.

Respecto a la hipotesis planteada, tras el alta del episodio indice se realiz6 un
seguimiento a lo largo del tiempo (duracion del seguimiento: 961 +/- 544 dias) a 248
pacientes, de los cuales 37 (14,9%) reconsultaron de nuevo en nuestra area de urgencias
por problemas relacionados con el consumo de drogas (porcentaje acumulado de

reconsulta del 3% a los 30 dias, del 12% al afio y del 17% a los cinco afios).

La consulta previa por consumo de drogas (p <0,001) o alcohol (p <0,01), la
necesidad de consulta psiquiatrica en urgencias (p <0,001) y la hospitalizacién durante
el episodio indice (p <0,001) se asociaron a un mayor riesgo de reconsulta a urgencias

en el estudio univariante .
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Sin embargo, el estudio multivariante mostré que sélo la necesidad de
consulta psiquiatrica (p <0,001) y de hospitalizaciéon (p <0,01) se comportaron como
factores predictores independientes de reconsulta, con unas razones de odds de 6,0 (IC
95%: 2,9-12,8) y de 3.5 (IC 95%: 1,5-8,4) respectivamente, para aquellos pacientes que

presentaban dichos factores respecto a los que no los presentaban.

Por lo tanto, la hipotesis es cierta.
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6. DISCUSION CONJUNTA
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Los estudios que conforman la presente tesis confirman la importancia que
han adquirido el uso de cocaina y otras drogas de disefio como motivo de consulta en un
servicio de urgencias. En las ultimas décadas, la mayoria de los servicios de urgencias
de los paises occidentales han observado un aumento en las asistencias causadas por
drogas, con una disminucion en las causadas por la heroina, y un incremento en las

causadas por la cocaina y otras drogas sintéticas!?*%

. Las caracteristicas clinicas y
demogréficas de los pacientes atendidos en el Hospital Clinic muestran un mayor
numero de pacientes varones, coincidiendo con los datos aportados por el Plan Nacional

sobre Drogas respecto al perfil de consumidores'”.

El hecho de que los pacientes provengan fundamentalmente de bares y
discotecas, y la mayor incidencia de casos en los meses de verano, durante los fines de
semana y en el horario nocturno confirma el uso recreativo de estas sustancias. Este
patron de consumo recreativo, en el que el consumidor desarrolla una actividad
normalizada durante la semana, y utiliza las drogas los periodos festivos, o los fines de
semana, coincide con el perfil del consumidor reflejado en las publicaciones oficiales,
tanto espafiolas como europeas'*'"°. En la mayoria de los casos se encuentra un consumo

simultaneo con otras sustancias de abuso.

En cuanto a la presentacion clinica de las sobredosis de diferentes sustancias,
se puede observar que en un gran numero de casos la sintomatologia es similar,
predominando las manifestaciones neuropsiquidtricas y cardiovasculares, especialmente
en los pacientes que solicitaban consulta tras el consumo de cocaina o de derivados
anfetaminicos, como corresponde a sustancias que interfieren en el sistema
catecolaminérgico y de marcados efectos simpaticomiméticos. Los pacientes cuyo
consumo principal fue el GHB presentaron fundamentalmente alteraciones del nivel de
conciencia, que en ocasiones llegaba hasta el coma, habitualmente profundo,
hiporrefléctico y de corta duracion. También se demostrd que el coma era tanto mas
profundo y prolongado si el GHB era consumido junto con otras sustancias de abuso,

incluido el alcohol.

En lo que respecta a la mortalidad de las diferentes series, cabe destacar que
es relativamente baja, tanto en la serie de las intoxicaciones por cocaina (3/1755, que

representan el 0,17%), como en la de las intoxicaciones por derivados anfetaminicos

87



(4/498, es decir un 0,8%) o GHB (0/505, 0%), auque la necesidad que precisaron
algunos casos de ingresar en el drea de reanimacion de urgencias o en la unidad de
cuidados intensivos muestran su potencial gravedad*’. Por otra parte, es de sobra
conocida la capacidad de estas sustancias de provocar muerte stbita” o complicaciones
graves como cardiopatia isquémica, golpe de calor, rabdomiolisis, o hepatitis aguda

fulminante?6-27-2%27,

En uno de los trabajos de esta tesis se analizaron los motivos de reconsulta
en urgencias de los pacientes que acudian tras el consumo de MDMA y otros derivados
anfetaminicos. Se estim6 que la probabilidad de reconsulta era elevada, sobretodo en los
primeros meses, y que era mas frecuente en los casos mas graves, es decir, en los que
precisaron ingreso hospitalario y/o interconsulta urgente con psiquiatria. Teniendo en
cuenta que la poblacion analizada se ha mostrado mayoritariamente consumidora de
multiples sustancias de abuso de modo simultaneo, y la similitud existente entre las
caracteristicas epidemioldgicas de los consumidores de diferentes sustancias, se puede
considerar que probablemente exista un perfil comun en cuanto al riesgo de reconsulta a
un servicio de urgencias tras una intoxicacién grave por cualquier sustancia de abuso,
aunque esto deberia confirmarse en posteriores estudios. De confirmarse, deberian
reestablecerse o replantearse los circuitos asistenciales post alta de urgencias para
intentar minimizar estas reconsultas, por la potencial gravedad que pueden entrafias este

tipo de cuadros.

Como limitaciones de los estudios presentados cabe citar el hecho de que la
mayoria de ellos han sido realizados en el servicio de urgencias de un unico hospital,
situado en el centro de una gran ciudad y en cuya area de influencia radica un gran
numero de locales de ocio, hecho que puede haber magnificado las cifras de incidencia.
Por otro lado, la revision de las historias clinicas de urgencias, aunque protocolizada
semanalmente, es de cardcter retrospectivo por lo que algunos datos en determinados
pacientes estaban ausentes. Ademas no en todos los casos fue posible realizar una
analitica toxicoldgica que confirmara el consumo de las diferentes sustancias de abuso.
Se considero que el paciente habia consumido una sustancia cuando el propio paciente o
sus acompafiantes reconocian abiertamente el consumo y el cuadro clinico era

compatible, ademds de cuando existia confirmacion de laboratorio. Para la decision de
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aceptar como valido el relato del paciente se consider6 un estudio previo realizado en el
Hospital Clinic®®, en el se que demostré que la analitica toxicoldgica descubria muchos
mas consumos encubiertos que falsos, por lo que la premisa de que el consumo
afirmado es un consumo real puede considerarse como valida. Esta decision también
permiti6 soslayar la no disponibilidad permanente de los analisis toxicoldgicos para el
GHB*", aunque la negatividad analitica para el GHB no siempre excluye su consumo,

dado que su semivida de eliminacidn es muy corta.

También se debe considerar que el frecuente policonsumo de sustancias
distorsiona el cuadro clinico, dificulta el diagnostico y condiciona el tratamiento, que no
se ha investigado la cantidad exacta de droga consumida y que los pacientes que reciben
asistencia en la via publica por parte de los Servicios de Emergencias Extrahospitalarios

y son dados de alta “in situ” no se han podido considerar en estos estudios.
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7. CONCLUSIONES
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De los estudios comentados y en respuesta a las hipdtesis planteadas se

extraen las siguientes conclusiones

1.

La prevalencia de las consultas en los servicios de urgencias hospitalarias por

sobredosis de cocaina ha aumentado en los ultimos afios.

El 4cido gamma-hidroxibutirico (GHB) es una nueva causa de sobredosis por droga

de abuso y de coma de origen desconocido.
En las intoxicaciones por GHB los sintomas son mds severos en pacientes que
consumen el GHB junto con otras sustancias de abuso que en los que lo consumen

como sustancia unica.

Los cuadros graves de sobredosis de anfetaminas reconsultan a los servicios de

urgencias con mas frecuencia que los leves.
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COCAINA: UNA CAUSA DE PATOLOGIA QUE NO CESA.

Oscar Mir6, Miguel Galicia, Santiago Nogué.

Revista Clinica Espaifiola 2009; 209: 104-5
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Cocaina: una causa de patologia
que no cesa

Sr. Director:

Hemos leido con atencion el reciente articulo de Sopeia et
al' en el que revisan el creciente nimero de pacientes ingre-
sados en el hospital a consecuencia del consumo de cocaina
durante un periodo de 12 afos, los comprendidos entre 1994
(cuando la heroina era la causa mas frecuente de atencion
urgente medica por sobredosis de drogas) y 2005 (afo en el
que la cocaina ha pasado a liderar el ranking de las urgen-
cias producidas por el consumo de drogas ilicitas)’, De entre
las 268 manifestaciones patologicas recogidas en los 170 pa-
clentes destacaban, por este orden, las psiquiatricas (n = 84;
31%), las pulmonares (n = 69; 26%), las cardiovasculares (n =
36; 13%) y las neurologicas (n = 20; 7%). La mortalidad global
de estos pacientes ingresados fue del 6%.

Quisiéramos ahondar en el mensaje de los autores, su-
brayando tres aspectos. En primer lugar, dado que los Ser-
vicios de Urgencias hospitalarios (SUH) son los receptores
naturales primarios de este tipo de patologia aguda, los
pacientes ingresados solo muestran una vision parcial del
problema y de la multitud de patologias (que no siempre
requieren ingreso) que condiciona el consumo de cocaina’s,
Asi, en nuestro hospital, de los pacientes que consultaron
al SUH por problemas agudos relacionados con el uso de la
cocaina, solo el 11% preciso ingresar’. Segundo, tambien la
sintomatologia que motiva la consulta en los SUH difiere
en volumen de la que condiciona el ingreso: mientras que
la sintomatologia psiquiatrica y cardiovascular parece
causar mas proporcion de consultas en el SUH (54 y 25% de
casos en nuestra experiencia)’ que de ingresos en el hospi-
tal, la sintomatologia neumolagica causa poco volumen de
consultas en el SUH, y en cambio un mayor porcentaje de
ingresos hospitalarios. Por ltimo, y en tercer lugar, nos
gustaria remarcar que el problema no parece haber tocado
techo a dia de hoy. Asi, las consultas en nuestro SUH se han
incrementado progresivamente desde los 223 casos aten-
didos en 2002 a los 348 atendidos 2007; en conjunto, un
incremento anual promedio superior al 10% (fig. 1). Ade-
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Figura 1 Evolucion de las urgencias atendidas por consumo
de cocaina en el periodo 2002 a 2007.
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mas, si no se interroga sobre el consumo de esta droga de
una forma dirigida en el SUH, habitualmente colapsado®®,
es probable que no se relacione con el motivo de la con-
sulta del paciente y por ello pase desapercibido un cierto
porcentaje de pacientes”.

Consecuentemente, pues, hay que recabar la atencion de
todos los estamentos implicados en la atencion a esta pato-
logia pues, de forma similar a la referida por Sopena et al,
en nuestra experiencia la mortalidad por esta patologia no
es despreciable, puesto que en nuestro centro fallecieron 3
pacientes, lo que supone una mortalidad del 0,2% para el
global de los 1.666 pacientes atendidos en urgencias duran-
te el periodo 2002-2007"°,
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Brotes epidémicos de sobredosis de €éxtasis
liquido (GHB)

Sr. Director:

El Servicio de Urgencias de nuestro Hospital viene aten-
diendo regularmente pacientes con sobredosis por éxtasis li-
quido (gamma-hidroxibutirato o GHBJ, v se han recogido mds
de 500 casos en estos 7 altimos afos™. Las manifestaciones
clinicas estan presididas por la depresion del SNC. a pesar de
lo cual su evolucion suele ser rapidamente favorable con un
simple tralamiento de soporte general v sin necesidad de anti-
dotos’. En ocasiones, estas sobredosis adquieren un cardcter
epidémico al ser remitidos a Urgencias varios pacientes en un
corto periodo de tiempo, por lo que nos ha parecido de interés
describir las caracteristicas de estos brotes de sobredosis de
GHB.

Desde ¢l mes de abril del aio 2000 hasta ¢l mes de junio
de 2005 se han atendido en el Servicio de Urgencias de nues-
tro Hospital un total de 404 casos de sobredosis por GHB. El
diagnastico de estas sobredosis se realizo por la anamnesis
del paciente o de su entorno v/o por la confirmacion de la
presencia de GHB en la orina analizada mediante una téenica
de espectrofotometria de masas acoplada a un cromatografo
de gases. Se definid como brote epidémico la admision de 3 o
mis pacientes con sobredosis de GHB en un plazo de tiempo
inferior a 24 horas.

Se detectaron 13 brotes de sobredosis de GHB con un to-
tal 36 pacientes (el 13.86% de toda la serie), v la mediana fue
de 3 casos por brote iextremos 3-7). Las principales caracte-
risticas de estos brotes v de los pacientes ineluidos se muestra
en la Tabla 1. La dosis ingerida fue muy dificil de precisar, y
oscild entre 1y 3 botellines de 10 mL a lo Targo de Ta noche.
La presencia de GHB pudo ser confirmada analiticamente en
22 casos. A 29 pacientes se les realizd una analitica toxicold-
gica ampliada. que fue positiva para otras drogas en 24 casos,
v las halladas con mayor frecuencia fueron los derivados an-
fetaminicos tipo éxtasis 0 MDMA (20 casos). la cocaina (14
casosh, ¢l aleohol ctilico (7 casos). el cannabis (6 casos) v la
ketamina (3 casos). Cuando se detectd aleohol etilico, las con-
centraciones de etanol en sangre oscilaron entre 0,57 y 131
¢/L. En ningtin caso se detectaron opidceos v en uno de estos
pacientes se demostro la presencia simultanea de GHB. anfe-

Laminas, coc ketamina, etanol v cannabis.

Todos los pacientes fueron remitidos a Urgencias por una
afectacion del SNC: disminucion de la conciencia (89,3% ),
agitacion (1.8%) o inestabilidad (1.6%). A su ingreso, las
constantes clinicas (presion arterial, frecuencia cardiaca, fre-
cuencia respiratoria v temperatura) eran normales en 38 pa-
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— TABLA 1, Caracteristicas epidemiologicas y —
analitico-toxicolégicas de los pacientes
{n = 56) que fueron remitidos a Urgencias en el
contexto de un brote epidémico (n = 15) de
sobredosis de GHB

Ano del estudio (ndmero de brotes 2000 (1)

por o) 2001 (7}

2002 (1)

2003 (3)

2004 (1)

2005 (2}

22,9 anos (15-39)
Geénero Masculino 66%
Femenino 34%

0-7 h 59 min.: 71,4%
8-15 h 59 min.: 26,8%
16-23 h 59 min.: 1,8%

Edad media de los pacientes (rango)

Hora de admision en Urgencias

Dia de la admisidn en Urgencias Lunes (8)"
(nimero de brotes) Martes (1)
Migrcoles (0)
Jugves (0)
Viernes {0)
Sabado (2)
Domingo (4)
Festivo intersemanal (2)

Dosis afirmada 1-3 botellines de 10 mL
Confirmacion analiica de la presencia 22 casos (100% de los
de GHB analizados)
Confirmacidn analitica de la presencia 24 casos (82,8% de los
de otras drogas de abuso analizados)

*El 100% de los pacientes admitidos el lunes lo fueron entre las 0
horas y las 7 h 59 min.

cientes (67.8% ), v las alteraciones mas frecuentes fueron la
bradicardia (9 casos). bradipnea (5 casos). taquicardia (3 ca-
sos), Laguipnea (5 casos), hipertension (1 caso) ¢ hipolension

arterial (1 casol. A la exploracion fisica destacaba una dismi-

nucion del nivel de conciencia en ¢l 73.2% de los pacientes:
10 casos tentan un Glasgow Coma Score entre 10y 14 pun-
tos, 15 casos entre 6y 9 puntos, ¥ 16 casos entre 3y 5 pun-
tos. Los pacientes que ingresaron con disminucian de la con-
ciencia se recuperaron con rapidez: el 47.65% en menos de una
hora. el 38.1% entre una v dos horas. v ¢l 14.3% entre mas de
2y menos de 5 horas: durante este periodo de tiempo se ob-

servaron fases de agitacion en 3 pacientes, mioclonias en 2 y



nistagmus en un caso. Seis pacientes vomitaron antes de lle-

gar a Urgencias o durante su estancia en el Servicio.

ET82% de las sobredosis no recibio ningtin tratamiento sal-
vo la observacion clinica v la colocacion en una posicion de se-
auridad (decibito lueral izquierdo) en caso de coma. En todos
los casos se descarto la hipoglicemia. A seis pacientes se les

aplicaron medidas sintomdticas (oxigenoterapia, expansores
plasmaticos, ansioliticos, antieméticos} v cinco fueron tratados
o Mumazenilo) pero sin observar me-
Jora en su estado de conciencia con el uso de estos antagonis-

tas. Ningdn paciente fue intubado ni ventilado mecanicamente.

con antidotos (naloxona

Todos Tos casos evolucionaron Gvorablemente. v Tueron dados
de alta a su domicilio desde el Servicio de Urgencias en un pe-
riodor de tiempo que oscild entre las 2 v las 9 horas.

La sobredosis de GHB s una causa de disminucion aguda
v transitoria del nivel de conciencia, que se envia con frecuen-
cia a los Servicios de Urgencias durame ¢l fin de semana v que
en ocasiones adquiere un cardcter epidémico. En nuestro Hos-
pital constituye la segunda causa de visita a Urgencias por el

consumo de drogas ilegales, tras la cocaina’. EI diagnostico de

esta intoxicacion suele realizarse por las manifestaciones clini-
cas v laevolueidn, va que la téenica analitica que permite iden-
tificar fa presencia de GHB en o orina de estos pacientes no
estit disponible en la mayoria de los laboratorios de Urgencias,
lo que reduce las posibilidades diagndsticas® y por tanto la cali-
dad de la asistencia®, v constituye un nuevo reto para ¢l perso-
nal que trabaja en los Servicios de Urgencias”,

Las visitas a Urge

as por intoxicaciones epidém

U]
frecuentes, especialmente las de origen alimentario’, pero tam-
bién s han descrito por inhalacion de gases o particulas irri-
tantes o asfixiantes”, o por consumo de otras drogas”, Estos
brotes epidémicos de sobredosis de GHB atendidos en nuestro
Hospital, en el contexto de otros muchos casos visitados de
forma esporddica traducen, indudablemente, un clevado con-
sumo de GHB en nuestro medio como droga recreativa. Los
riesgos de este consumo son también evidentes por la posibili-
dad de que el GHB induzea un coma profundo, depresion res-
piratoria v broncoaspiracion en caso de vomitos. Los sanita-
rios, los politicos v la sociedad deben esforzarse en reducir la
posibilidad de que los jovenes se inicien en ¢l consumo de
drogas de abuso v si ya lo han hecho, deberi
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Cuerpo extraiio cervical: paciente afortunado

Sr. Director:

Las heridas cervicales penetrantes son una patologia poco
frecuente en urgencias ¥ emergencias, con etiologias v presen-
taciones heterogéneas, v estan fundamentalmente en relacion
con agresiones, accidentes o intentos de autolisis. Debido a la
importancia vital. funcional y estética del cuello, hay que con-
siderar cada situacion en particular v actuar con la mayor ra-
pidez posible’, aungue en cualquier caso debe procurarse una
adecuada inmovilizacion en blogue del cuello junto con ¢l
cuerpo extrano,

Varon de 23 aios, que sufrié un accidente laboral, clavin-
dosele una punta metdlica de 7 em en la pante izquierda de su
cuello, a la alwra de C3 Crona quirdrgica 2). Ja cual se intro-
dujo en toda su longitud (Figura 1),

&

Figura 1. Aspecto del cuerpo extrano penetrante
en la cara lateral izquierda del cuello.
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The word “bibliometrics™ was coined by Alan Pritchard in 1969
to design the application of mathematics and statistical methods
to books and other media of communication {Pritchard, 1969},
Philosophically, bibliometrics contributes to a better understand-
ing of the information universe because it studies how humans in
general, and scientists in particular, relate to information. In prac-
tice, the management of scientific literature through analytical and
quantitative methods allows knowing trends of publication volume,
authors” activiry and research fields and, in a more general aspect,
the evolution of knowledge in the mechanisms and processes of
science. Bibliometrics has gained importance because it constitutes
one of the key tools in objectively evaluating the scientific produc-
tion of a researcher, a research group or a scientific community but,
especially, because itis frequently applied to allocate research fund-
ing and resources (Gervas et al., 1990; Hendrix, 2008; Nicol et al.,
2007).

During the last years, several specialities have measured and
analyzed the outcome of their scientific production from either,
a national (Insall, 2003; Cami, 2007, Gomez and Sanz, 1990;
Ramos Rincon et al., 2001; Mird et al., 2007a,b) or an international
(Swaminathanetal.,, 2007; Clarke et al., 2007; Garcia Rio et al., 2000;
Lopez-Muiiozetal,, 2008; Ramos et al., in press) perspective. [n con-
trast, the evolution of scientific production in the field of toxicology
has been poorly explored to date and mainly focused on articles or
authors (Guimaraes and Carlini, 2004; Jones, 2004; Bird, 2008; Bolt

* Corresponding author. Tel: +34 93 227 98 33; fax: +34 93 227 5693,
E-mail address: omiro@clinic.ub.es (0. Mird).

0378-4274/$ - see front matter © 2009 Elsevier Ireland Lue, All nights reserved.
doi: 10.1016/).toxlet. 2000,04.029

and Hengstler, 2008) rather than on an overall point of view. The
fact that toxicology is a transversal discipline, without a formal spe-
ciality in most European countries, has probably contributed to this
lack of information.

We have evaluated, from a quantitative approach, the scientific
production in toxicology and by toxicologists during the last 15
years {1991-2005) in seven European countries: Spain, Germany,
Italy, France, Holland, Belgium and England. We utilized the Web of
Knowledge " (version 3.0) from the Institute for Science Informarion
(151} as a hibliometric tool for the search, and the Science Citation
Index (SCH-Expanded as the database, The search was performed
during September 2006, The period of analysis consisted in 15
consecufive years, from 1991 to 2005, The European countries ana-
lyzed we took England as a subrogate of United Kingdom, because
the SCI codifies the documents produced in United Kingdom sepa-
rately as England, Wales, Scotland and North Ireland in origin, and
more than 80% correspond to the first. Using the proper descriptors,
we utilized a double strategy in order to distinguish documents
signed by toxicologists (investigators that sign their manuscripts
as pertaining to a Toxicological Unit) and documents produced in
the field of toxicology (documents indexed by 5C1 under the sub-
heading “Toxicology™). From the documents initially identified, we
excluded those corresponding to meeting communications (iden-
tified as Meeting Abstract by the SCI),

The absolute scientific production produced "by toxicologists”
and referring “to toxicology™ was corrected by the total amount of
documents produced in each country (relative production), as well
as by the population (number of citizens, data from 2002} and by
economic development (gross domestic product, GDP, referring to
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2002). To make the annual rate of change in scientific production of
the different selected countries comparable independently of the
total amount of documents produced by each one, we performed a
logarithmical transformation of the data before applying statistical
analysis.

During the 15-year period, we identified 26,414 documents
signed by toxicologists and 25,070 documents identified by the
SCI as fitting in the field of toxicology, which implied a figure of
0.75% and 0.77%, respectively, when compared with the 3,254,871
documents published in these seven countries. Only 21.7% of docu-
ments signed by researches identifying themselves as toxicologists
fell into the category of toxicology by the SCIL while only 7.4% of doc-
uments pertaining to the toxicology category of the SCl were signed
by toxicalogists. Bibliometric descriptors for documents published
by toxicologists and in toxicology are presented in Tables 1 and 2,
respectively. As it can be seen, the behaviour of every country
was different: ahsolute production by toxicologists and in toxicol-
ogy was led by Germany and England, respectively, while relative
production in both aspects and taking into account all considered
parameters | total scientific production, population and GDP of each
country) was led by Holland. All countries experienced increases
in the absolute number of documents produced by toxicologists
and in the field of toxicology over time (in most cases statisti-
cally significant), corresponding to Belgium the greatest annual
increase rates, By contrast, we observed a progressive decrease in
the contribution of toxicologists and in toxicology compared to the
evolution of overall national scientific production (Fig. 1}. Actually,
only Belgian and German toxicologists significantly increased their
contribution during the 1991-2005 period with respect to the total
research production in their countries, with all the other toxicolo-
gists decreasing (Table 1), On considering the scientific production
in the field of toxicology, with the exception of Belgium, in all
the remaining countries this discipline lost significant weight with
respect to the overall national scientific production {Table 2). For
both categories (by toxicologists and in toxicology ), Spain showed
the greatest loss of weight in the national scientific production.

Toxicology and toxicologist productivity have followed the gen-
eral explosion in scientific productivity observed in the last decades
and, specially, in last years (Andersen et al., 2006; Ramos-Rincon et
al., 2004). Indeed, published documents indexed by SCI surpassed
100,000 documents in 2008 and this database only covers around
G000 out of more than 30,000 scientific journals edited worldwide
(Lopez-lllescas et al., 2008). Our quantitative study showed that
there are some countries, such as Holland and Belgium, where the
total toxicologist productivity and toxicology production during
this 15-year period have been clearly higher than in the remaining
countries irrespective of whether they were expressed per pop-
ulation, richness or overall scientific activity of the country. The
rhythm of growth has been specially marked in Belgium. However,

Table 1
Bibliometric data for documents published by toxicologists between 1991 and 2005,
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-0~ Documents published by toxicologists|
~0— Documents published in toxicology

Fig. 1. Annual evolution of documents published by the seven studied countries
between 1991 and 2005 in absolute {upper graphic) and relative {lower graphic)
values,

Bradford's law states that most articles are produced by few sources
following the basis of the 80720 rule: 80% of items used come from
201 of sources { Diodato, 2004, Therefore, it would have been more
interesting to know how the toxicology growth was in quality rather
than in quantity, In this sense, it could have helped to identify the
most highly cited articles, the most prolific authors and/or the most
highly cited authors for each country for better insight into the
comparison. Nonetheless, quantity and quality could be, to some
extent, paired. For example, Jones AW analyzed the top 10 countries
(whichincluded G out of the 7 studied here) publishing articles ina
particular toxicology journal between 1981 and 2003 (Jones, 2004}
and Holland occupied both, the first position in number of papers
per 100,000 inhabitants and in number of citations per article,
The contribution of foxicologists has gone down alarmingly
regarding the overall scientific production except in Belgium and

Doc. published
in the country

Doc. published
by toxicologists

% doc. by toxicologists
respect of doc, of the

Doc. published by
toxicologists per

Daoc. published by
toxicologists per

Year rate of change
in absolute

Year rate of change in
relative production

{absolute country (relative million of billion of euros production respect of doc, of the
production) production) inhabitants country

Germany 842526 (1) 0.87(3) 0.24(4) +2.3%(2)" +0.5% (2)

England 718,861 (2) 0.54(7) 016 (6) +0.2%(7) %(6)"

France 627994 (3) 0.71(5) 0.20(5) +0.7% (6)™ ~0.8% (4)"

Italy 414,564 (4) 0,65 (6) 0.15(7) +1.6% (4)" —0.8%(4)"

Spain 279,724 (5) 0,83 (4) 027 (3) +1.9% (3" —14%(7)"

Holland 242432 (6) 1.61(1) 159(1) 067(1) +1.0%(5) ~0.6% (3)”

Belgium 128,226 (7) 1.39(2) 11.3(2) 0.45(2) +37% (1) Sl4% (1)

Mumbers within parenthesis denote the ordinal position of that particular country among the seven studied countries,

" p<005 (calculated using lineal regression coefficients),
© p<001 (caleulated using lineal regression coefficients ).
" p=0.001 (caleulated using lineal regression coefficients).
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Tahle 2
Bibliometric data for documents published in toxicology between 1991 and 2005,

Doc, published
in the country

Doc. published in % doc. in toxicology respect
toxicology (absolute  of doc, of the country

Doc. published in
toxicologists per

Doc. published in
toxicologists per

Year rate of change  Year rate of change in
in absolute relative production

production) [relative production) million of inhabitants  billion of euros production respect of doc. of the
country
Germany 842,526 (1) 5691 (2) 0.68(6) 48(4) 01s(7) +1.0%(2) -07% (27
England 718,861 (2) 5801 (1) 0.81(4) 77(2) 0.24(4) +H.3X(6) —1L1%(4)
France 627,994 (3) 3871(3) 0,62 (7) 42(5) 017 (6) +0.8%(5) —07%(2)
Italy 414,564 (4] 3405 (4) 0.82 (3} 3.8(6] 0.19(5) +l.04-(2;" -14%(6)"
Spain 279,724 (5) 2211 (6) 0.79(5) 34(7) 0.26(3) +1.0%(2)" =2.3%(7)"
Holland 242,432 (6) 2930(5) 1.21(1) 97(1) 0.50(1) +0.3% (6) ~1.3%(5)"
Belgium  128,226(7) 1161 (7) 0.91(2) 74(3) 0.29(2) 23517 0.0%(1)

Numbers within parenthesis denote the ordinal position of that particular country among the seven studied countries.

© p <0 {calculated using lineal regression coefficients ).
" p<0.001 (calculated using lineal regression coefficients),

Germany. Similarly, toxicological documents have lost weight with
respect to the overall scientific production in nearly all countries
(Belgium is again an exception). These data suggest a regression
in the weight of European toxicologists and toxicology in scientific
productivity (Fig. 1). The present study was nol designed to inves-
tigate the causes of this because it was projected in a descriptive
basis. However, taking into account that Spain occupied the last
position in the ranking, with annual decrements of between 1%
and 2% and that all the authors of the present study are Spanish,
some hypotheses can be postulated from our own national expe-
rience. Toxicology research is sometimes moved by catastrophes
that may determine changes in productivity. For example, the
“toxic oil syndrome” that affected thousand of Spaniards during
the 1980s pushed the Spanish government to allocate specific
research funding to investigate this syndrome, thereby promoting
toxicological research activity (Tabuenca, 1981; Fournier et al.,
1982; Pestania and Munoz, 1982; Kilbourne et al., 1983). However,
in the last decade this interest has decayed which has consequently
been mirrored by the decline in toxicological productivity: Spanish
papers published on the toxic oil syndrome decreased 40% between
the 1991-1995 and 2001-2005 {consulted through SCI-Expanded
using “roxic oil syndrome” as topic and *Spain” as address). The lack
of a medical speciality superimposes a clear additional limitation
to toxicologists and it is a disadvantage with respect to other fields
with recognised specialities, especially il the speciality has been
recognised during the period of the study (Etthn et al, 2008; De
Rosa et al., 2003; Abbritt et al,, 2005). Moreover, causes outside
toxicology itsell may have influenced this decline. For instance, if a
larger number of journals in fields other than toxicology had been
incorporated into the SCl-expanded repository during the study
period, then the falling productivity by toxicologists and, specially,
in toxicology could be partly explained by this fact.

Some limitations of the present study merit comment. As gen-
eral limitations, the methodology followed was especially designed
for this study and was not based on any routine of the SCI program.
Therefore, the model could have included generic flaws. However,
we used a similar strategy to describe the activity of Spanish emer-
gency physicians (Mird et al., 2007a,b), which (similar to toxicology)
is, as yet, not recognised in Spain as specialty a medical, and it ren-
dered valuable results that mirror data obtained using other more
conventional strategies (Cami, 2007 ). Accordingly. and even recog-
nising the possibility of some imprecision in the measurements, the
bias was the same for all countries. Finally, it is widely recognised
that the SCl has a positive bias with journals written in English and,
thus, some toxicologists and toxicological documents from coun-
tries with different languages other than English may be omitted
from the SCI database because they are published in non-indexed

Journals. With respect to toxicologist productivity, sometimes their

affiliations do not correspond to an explicitly named toxicological
unit. On the other hand, some branches of toxicological sciences

may use other alternative words to name their units or depart-
ments not including the word toxicology. Finally, with respect to
toxicology production, it is important to note that the assignation
of a document is done manually by the SCI and, thus, criteria can
be intentionally or unintentionally shifted. Nonetheless, we believe
that this is the first study to establish general trends in toxicologist
productivity and toxicology production in Europe and may open a
mare general debate and further investigation to study, in depth,
the root causes of our findings.
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