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INTOXICATIILE ACUTE LA COPIL.
PRINCIPII GENERALE, CONDUIT}'\. CLINICA

V. Popescu™

REZUMAT
Intoxicatiile copilului reprezintd una din problemele

majore ale practicii pediatrice, atét prin frecventa lor in

crestere, cat §i prin gravitatea lor deosebitd si marile
probleme de diagnostic si atitudine terapeutica pe care
le ridica medicului pediatru.

Numirul crescut de substante chimice de tip casnic
gospodaresc, legat de o deosebita dezvoltare a industriei
chimice si de sinteza, larga raspandire si cresterea
numirului de substante medicamentoase aflate la
dispozitia consumatorului - deseori prezente Tn casa sau
utilizate firad prescriptie medicald - in relatie directa cu
evolutia tehnico-stiintifica la nivelul tuturor tarilor in ultimele
decenii, contureaza dimensiunile epidemiologice si sociale
ale intoxicatiilor la copil gi explica cresterea ubicuitara a
intoxicatiilor acute in practica pediatrica, inclusiv in tara
noastra.

In lucrare sunt prezentate pe scurt datele epide-
miologice, etiopatogenia, diagnosticul si evaluarea se-
veritatii intoxicatiilor acute.

in raport cu evaluarea severitdtii intoxicatiei (pacient
instabil, decompensat* sau pacient ,stabil sau stabilizat*
se instituie strategia clinico-terapeutica adecvata.

Tn continuare sunt prezentate pe larg masurile
terapeutice generale pentru o intoxicatie grava:
® tratamentul de sustinere respiratorie, hemodinamica,

neurologicd, metabolica (NaHCO,, KCI etc.);

@ evacuarea (pentru prevenirea absorbtiei toxicului):
provocarea de varsaturi (ipeca, apomorfind): spalatura
gastricd, carbune activat, lavaj gastrointestinal;

@ eliminarea pe cale endogena: diureza fortata,
alcalinizare sau acidifiere a urinilor;

® climinarea pe care exogena: dializa peritoneala,
hemodializa, hemoperfuzia pe cédrbune activat sau pe
rasini schimbatoare de ioni, plasmafereza,
exsangvinotransfuzia;

® masuri aditionale: antidoturi, chelatori, blocanti
enzimatici etc.

Cuvinte cheie: intoxicatii, conduita clinica si
terapeuticd, copil

ABSTRACT
Children’s Acute Poisoning. Clinical and
Therapeutic Management

Children’s poisoning is one of the most important
problems in pediatric practice. Because of its increasing
frequency, great severity and certain difficulties of
diagnosis and treatment, acute poisoning in children
continues to be a great challenge for pediatricians.

The great progress in science and technology and the
important development of chemical and pharmaceutical
industries in all countries during the last decades, led to
the increase of the number and widespread of medicines
easily available, often kept in the house or used without
medical prescription. This explains the extensive
epidemiological and social dimensions of poisonings in
children nowadays and their overall increasing incidence.

The article presents briefly the epidemiology, diagnosis
and evaluation of severity in children’s poisoning.

The determination of the degree of severity of
poisoning is important (patients is unstabilized or
decompensated status and patients in stabilized status)
in order to make the therapeutic decision. General
therapeutic measures in severe poisonings are largely
discussed:

@ supportive therapy for maintaining respiration,
circulation, metabolic balance (NaHCO,, KCI etc.);

@ removal of ingested poison (to prevent absorbtion):
inducing emesis (ipeca, apomorphine), gastric lavage,
activated charcoal, cathartics;

@ endogenous elimination of ingested poisons: forced
diuresis, alakalinization or acidification;

@ exogenous elimination of ingested poisons: peritoneal
dialysis, hemodialysis, activated charcoal
hemoperfusion or cation exchange resin
hemoperfusion, plasmaferesis, exchange transfusion;

® aditional measures: antidotes, chelators, enzimatic
blockers etc. '

Key words: poisoning, clinical and therapeutic
management, child.

A. PRINCIPII GENERALE

1. Introducere

,Otrivirea®, ca si intoxicatia se poate defini ca o
,absorbtie* a unei cantititi anormale si periculoase pentru
sinitate a unei substante de origine biologici (ex.: ciuperci),
chimicd (ex.. substante corosive) sau farmacologicd (ex.:
medicamente).

Aceastd definitie exclude efectele secundare (reactiile
adverse) si reactiile alergice care survin dupd doze
subnormale sau normale ale unui produs.

Intoxicatia este gravid dacd o cantitate potential letald a
fost ,absorbiti* sau dacd simptomatologia este severd.

Spre deosebire de situatia de la inceputul secolului,
cind numirul intoxicatiilor acute ale copilului era relativ
redus, majoritatea cazurilor fiind reprezentate de ingestia
de toxice vegetale, in ultimele decenii se noteazi in intreaga
lume o crestere continud a frecventei intoxicatiilor acute la
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copil, determinate in principal de medicamente si de
substantele toxice de tip casnic la copil.

Cauzele intoxicatiilor sunt multiple. Tabelul I prezinti
agentil toxici in cauzi in 9.000 de apeluri telefonice primite
la Centrul de combatere a intoxicatiilor al Spitalului
Sainte-Justine din Montreal (Canada) pe o perioadi de 3
ani. Din acest total, 2,5% din copii au fost spitalizati, din care
18,5% au fost tratati la inceput in sectia de reanimare.
Intoxicatiile constituite 4,2% din internirile in unitatea de
terapie intensivd pediatricd din spitalul citat (Lacroix J si
col., 1989).

Tabelul I Cauze de intoxicatie declarate
la Centrul de intoxicatii

al Spitalului Sainte Justine

(dupd Lacroix J. §i col. 1998)

Locul de luare
in evidenta
si instituire a terapiei
Substante in cauzi Reani- | Spi- | Servi-
mare tal |ciu de
urgen-
ta
A. Medicamente
® Produse active asupra SNC* 59 152 196
® Teofilind 10 22 22
® Salicilati 8 96 168
® Morfinice 8 12 17
® Antihistaminice 7 13 64
® Camfor 2 7 13
@ Digitalice 2 3 3
® Fier 2 4 16
@ Sirop de tuse 2 10 62
® Paracetamol 1 24 77
® Alte medicamente™ 9 54 228
Total A 110 | 397 | 866
B. Alte produse
® Etanol 10 48 107
® Alte (halucinogene) 10 31 302
® Hidrocarburi 2 9 148
@ Insecticide 2 10 91
® Substante corozive 183 | 137
Total B 25 281 | 785
C. Nedeterminate 2 9 16
Total (A + B + C)""| 137 | 687 | 1667

* Produse active asupra SNC, cu excluderea morfinicelor,
antihistaminicelor, camforului, alcoolului si
halucinogenelox In 59 de cazuri observate in reanimare
se noteazd: antidepresive ciclice (24), benzodiazepine
(20), carbamazepina (5), tranchilizante majore (4),
barbiturice (4), hipnotice (1).

** Cloniding (2), chinina, disopiramidd, metoprolol,
scopolamind, ibuprofen, metoclopramidd, sulfat de
magneziu (cdte un caz din fiecare).

*** fn cazurile wrmdrite in reanimare, la 105 pacienti se
noteaza ca fiind in cauzd 137 de produse, in mai multe
cazuri fiind vorba de intoxicafii mixte.

Pe sexe, biietii cu intoxicatii reprezinti 59,6%.

Repartizarea pe virste a copiilor cu intoxicatii prezinti
un aspect bimodal: pe de o parte, 42% din intoxicatii se
produc in primii 3 ani de viat3; pe de alti parte, 31% din
intoxicatii sunt observate la copiii peste 13 ani, acestea
fiind, in majoritatea cazurilor, intoxicatii voluntare (Lacroix
J. si col, 1989).

2. Etiopatogenie

2.1, Agenfi cauzali

n tabelul I sunt prezentate principalele produse
responsabile de spitalizare in sectia de reanimare pediatrici
pentru o intoxicatie gravd. Lista nu este exhaustivi,
deoarece copiii fac proba unei mari imaginatii cind e vorba
de o intoxicatie; ei ingerd chiar plante decorative si
halucinogene (Ogzewalla CD si col., 1987). Produsele
menajere sunt rar cauza unei spitaliziri in sectia de
reanimare; detergentii, sipunurile, substantele corosive,
plantele si substantele folosite in curdtenie in locuinte sunt
cauza a 34% din apelurile telefonice de la Centrul de
combatere a intoxicatiilor din Spitalul Sainte-Justine, dar
numai 6% din cazuri sunt tratate in sectia de reanimare
(Lacroix J. si col,, 1989). Produsele cel mai frecvent in
cauza sunt medicamentele active asupra sistemului nervos
central (SNC) (79%), salicilatii (6%), xantinele (teofilina,
cafeina) (6%), digitalicele (4%) si monoxidul de carbon (3%)
(Lacroix J. 1989; Cloup M. si col, 1979).

2.2. Modalitatea de intoxicafie

Cele mai multe din intoxicatiile grave sunt accidentale,
ele fiind urmarea unui act involuntar al pacientului sau al
anturajului (tabelul II)

Tabelul II Cauze de intoxicatie
intdlnite intr-un serviciu
de reanimare pediatrica

(dupd Lacroix J si col., 1989)

Accidentald 70%

Intoxicatie voluntara 19%

Cauze iatrogene 14%

Abuz de droguri 11%

Omucidere 4%

La copil este vorba aproape totdeauna de intoxicatii
accidentale, involuntare; acest fapt determini extrema lor
varietate etiologicd la aceastd varsti. La copil este vorba
aproape totdeauna de acte imprevizibile: copilul ,goleste”
cutia cu medicamente a familiei sau ia din greseald
medicamentele bunicilor, cind acestia nu sunt acasi. Multe
intoxicatii accidentale sunt iatrogene (erori ale medicului
sau farmacistului). Sunt, de asemenea, posibile intoxicatiile
voluntare, abuzul de droguri, sindromul de ,copil batut*
(sub 1%) si sindromul Miinchhausen (sub 0,1%).

Trebuie si se pund in discutie omuciderea sau
»sindromul de copil batut* cind ne gisim in prezenta unui
caz bizar, ca o intoxicatie la un sugar care inci nu merge
sau la ,otrivire recidivanti* (Dockery WK, 1992; Woolf AD
si col,, 1992). Se va lua in consideratie un sindrom
Miinchhausen cdnd starea pacientului spitalizat se
amelioreazd, dupd care din nou se deterioreazi; au fost
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raportate cazuri in care pdrintii au reintoxicat copilul in
spital fird cunoagterea acestei situatii de citre personalul
spitalului, Copilul poate fi intoxicat prin inhalarea unui gaz
(exemple: CO, clor, fum de marihuana), unei pudre fine
(exemplu: talc, piper) sau vapori (exemplu: mercur), prin
absorbtie cutanati (exemplu: alcool izopropilic, insecticide)
sau rectali (exemplu: supozitoare cu teofilind), prin injectii
intravenoasi (exemplu: heroind), intramusculard sau
subcutanati si prin absorbtie nazali (exemplu: cocaind),
dar cele mai multe din intoxicatii (98%) sunt datorate
ingestiei orale a unui produs menajer sau medicamentos.
Se noteazi, de asemenea, cazuri de nounidscufi intoxicati
prin aliiptarea de o mami toxicomana.

2.3. Factori de risc

Se noteazi numerosi factori de risc. Intoxicatiile sunt
frecvente la toxicomani, la copiii cu tulburdri de
comportament (delincventi, copii ce si-au abandonat
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studiile), la copiii maltratati sau ,neglijati‘, in situatia in
care copilul insusi sau pirintii au prezentat anterior o
tentativi de suicid, cind pacientul prezintd tulburdri afective
sau traverseazi o criza psihologicd (doliu, esec scolar,
sarcind nedoritd etc.).

Aproape 2% din copiii cu intoxicatii internati in sectii de
reanimare prezinti o maladie preexistentd ca: astm (5%),
epilepsie (4%), retard psihomotor (3%) sau enurezis tratat
cu un antidepresiv ciclic; acesti copii prezinti intoxicatii -
voluntare sau nu - cu medicamente pe care le primesc ca
terapie (Lacroix J. si col., 1989). fnecul, traumatismele
craniene §i politraumatismele sunt uneori asociate cu 0
intoxicatie.

3. Diagnostic

Coroborarea anamnezei, examenului clinic (tabelul IIT)
si examenele paraclinice (tabelul IV) duce la stabilirea
diagnosticului pozitiv in cazul unei intoxicatii.

Tabelul II1

1. Semne respiratorii

Semne clinice ce evocd o intoxicatie
(dupd Olson KR §i col. modificat de Lacroix J. §i col., 1994)

1.1. Stop respirator
sau apnee centrald

Morfinice, antidepresive ciclice, antipsihotice, atropind, barbiturice,
benzodiazepine, canabis, clonidind, etanol, hidrocarburi clorate, fenotiazine.

1.2. Hiperpnee sau tahipnee

Acid acetilsalicilic, CO, pentaclorofenol, a se vedea de asemenea produsele ce
determini acidoza metabolici (tabelul VI) sau insuficienta hepatica.

1.3. Edem pulmonar

Clorul (gaz), morfinice, intepiturd de scorpion, thaliu, acid acetil salicilic,
barbiturice, bromuri, carbamazepind, cocaind, substante corozive, ciclosporini,
cianurd, eftilen glicol, fluor, formaldehidi, inhalatii de fum toxic (amoniac, azot,
fosogen, sulf), glutetimide, heroind, hidrocarburi, insecticide, organofosforate,
litiu, naloxon, narcotice, paraquat, piper.

1.4. Inflamatie pulmonard

Amiodaroni, emanatii metalice, hidrocarburi, paragquat

1.5. Insuficientd respiratorie
neuromusculard

Cobra, curarizante, Goniaulax (midii contaminate) insecticide organofosforate,
nicotind, stricnind

1.6. Bronhospasm

Beta-blocante, insecticide organofosforate, intepaturi de scorpion, produse ce
determini un sindrom colinergic sau simpatolitic (a se vedea 3.8. i 3.11)

1.7. Obstructia ciilor aeriene
superioare

Corosive, vapori (amoniac, clor), hidrocarburi, inhibitori ai monoaminooxidazei

1.8. Hipoxie tisulard

CO, cianuri, methemoglobinemie, anilind, benzocaind, dapsond, lidocaina,
naftalind, nitriti, nitrobenzen

2. Semne hemodinamice

2.1. Hipotensiune cu bradicardie

Morfinice, antidepresoare ciclice, barbiturice, benzodiazepine, betablocante,
bretylium, clonidini, cianurd, blocanti de calciu, insecticide organofosforate,
nicotini, tetrahidrozaline (a se vedea si 2.3. - produsele ce determind aritmie
si 3.11 - produsele ce determini sindrom simpatolitic).

2.2. Hipotensiune cu tahicardie

Antidepresoare ciclice, antipsihotice, arsenic, cafeind, amanita, CO, colchicinad,
cianuri, fier, hidralazind, nitriti, orciprenalind, fenotiazine, terbutalini, teofilind
(a se vedea si produsele ce determind o aritmie 2.3.)

2.3. Aritmie
2.3.1. Bradicardie cu bloc AV

2.3.2, Tahicardie sinuzald
sau supraventriculard

2.3.3. Tahiaritmie ventricularid

Alfa-agonisti, antidepresoare ciclice, beta-blocante, clonidind, digitald, blocante
de calciu, insecticide organofosforate, litiu

Amfetamine, antidepresoare ciclice, antihistaminice, antipsihotice, CO, cocaind,
efedrini, hormon tiroidian, fenotiazine, teofilind

Amfetamine, antidepresive ciclice, arsenic, beta-blocante, cocaind, digitald,
cloralhidrat, fenotiazine, teofilind
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2.3.4. Prelungirea intervalului
QT sau QRS

Amantadind (QRS, QT), amiodaroni (QT), antidepresive ciclice (QRS, QT),
arsenic (QT), beta-blocante (QRS, QT), citrat (QT), difenhidramini (QRS),
disopiramid (QRS, QT), flecainamidi (QRS, QT), insecticide organofosforate
@QT), litu (QRS, QT), magneziu (QRS, QT), fenotiazine (QRS, QT), chinini si
chinidind (QRS, QT), thaliu (QT).

2.4. Cardiomiopatie

Ipeca (intoxicatia cronici), metanol, intepitura de scorpion

2.5. Hipertensiune arteriali*

*Amfetamind, antidepresive ciclice, atropini, clonidind, cocaind, contraceptive
orale, ergotamind, insecticide organofosforate, haloperidol, mercur
pseudo-efedrind, levodopa, LSD, inhibitori ai monoaminoxidazei, metale grele
(mercur, plumb, thaliu), nicotini, fenciclidini, fenotiazine, fenilpropanolamini,
steroizi, simpatomimetice (mai ales alfa-stimulante), teofilini etc.

3. Semne neurologice

3.1. Aspect de ,moarte cerebrali®

Alcool, barbiturice, bezodiazepine, bretylium, curara, etilenglicol, meprobamat,
methaqualone, narcotice, fenitoind, tricloretilen.

3.2, Alterarea starii
de constientd, comi

Acidul acetil salicilic, acidul domoic (midii contaminate) morfinice,
antidepresive ciclice, antihistaminice, atropini, barbiturice, beta-blocante,
bromuri, butirofenone, clonidini, CO, cianuri, disulfiram, etanol, etilenglicol,
erbicide, hidrocarburi, insecticide organofosforate, litiu, nicotind, oximetazolin,
fenciclidin, fenotiazine, fenilbutazoni, teofilini, triazolam

J3.3. Convulsii (stare de riu
convulsiv)

Antidepresive ciclice, antihistaminice, camfor, carbamazepini, clonidini,
cocaini, etanol, halucinogene (fenciclidini), izoniazidd, fenotiazine, plumb,
teofilind (lista nu este exhaustivi).

3.4, Delir, agitatie, psihozi

Acid acetil salicilic, amantadini, amfetamind, morfinice, antihistaminice,
cafeind, canabis, CO, cocaini, digitals, disulfiram, etanol (sevraj), erbicide,
levodopa, lidocaind, litiu, LSD, metale grele (arsenic, mercur, plumb),
fencicliding, procaini, produse ce determini un sindrom anticolinergic (a se

‘vedea 3.9.), teofilina.

3.5, ,Slabiciune“/parezi musculari
sau flacciditate

Bariu, cobra, Goniaulax (midii contaminate), hidrocarburi, insecticide
organofosforate, mercur, nicotini, thaliu, toluen

3.6. Sindrom extrapiramidal
si alte distonii

Amfetamine, amoxapine, antidepresive ciclice, antihistaminice, paianjen
(,vaduva neagri®), butirofenone (haloperidol), cafeind, carbamazepinid, CO,
clorochina, cocaina, etilenglicol, fluor, inhibitori ai monoaminoxidazei,
insecticide organofosforate, levodopa, litiu, methaqualone, metoclopramid,
nicotind, fenciclidini, fenotiazine, fenitoini, plumb, stricnind, toluen

3.7. Hipertensiune

Acid boric, vitamina A

3.8. Sindrom colinergic

Betanechol, amaniti, insecticide, neostigmini, nicotini, fizostigmina,
pilocarpind, alte parasimpatomimetice

3.9. Sindrom anticolinergic

Antidepresoare ciclice, antihistaminice, antiparkinsoniene, atropind si alte
parasimpatolitice, beladoni, butirofenone, ciuperci, midriatice locale, fenotiazine

3.10. Sindrom simpatomimetic

Adrenalind, amfetamini, cafein, izoprenalini, alte parasimpatolitice, alte
simpatomimetice, teofilind

3.11. Sindrom simpatolitic

Beta-blocante, rezerpini, tolazolini

3.12. Nistagmus

Barbiturice, carbamazepini, etanol, etilenglicol, litiu, fenitoini

3.13. Midriaza (**midriazi fixa)

Adrenalind, §i alte simpatomimetice**, amfetamine, antidepresive ciclice**,
atropind**, barbiturice** (in doze mari), benzatropind**, cafeini, cocaini,
dopamina** (in doze mari), glutethimide**, inhibitori ai monoamino
oxidazei**, LSD, magneziu** (in doze mari), midriatice, nicotini,
trimetaphan**

3.14. Miozi

Alcool izopropilic, morfinice, barbiturice, cloniding, etanol, insecticide
organofosforate, fenotiazine, alte simpatolitice

4, Diverse

4.1. Hipertermie majora

Acid acefilsalicilic, amoxapin, amfetamine, antidepresive ciclice, antihistaminice,
antipsihotice, cocaind, dinitrofenol, etanol, erbicide, hormon tiroidian, inhibitori
ai monoaminooxidazei, litiu, LSD, pentaclorofenol, fenciclidini, fenotiazine,
teofilind (a se vedea si produsele ce determini un sindrom anticolinergic

(3.9) sau un sindrom neuroleptic malign).
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42, Hipotermie Alcool izopropilic, analgezice morfinice, antidepresive ciclice, barbiturice,
benzodiazepine, etanol, hipnotice, fenotiazine,
4.3. Insuficientd renald Alopurinol, aminozide, amfotericind B, antimitotice, arsenic, bismut,

cefalosporine, ciuperci (amanita phalloides), cocaind, cupru, EDTA, enfluran,
etilen glicol, fier, heroind, hidralazind, ibuprofen, indometacini, litiu, manitol,
mercur, naftalind, aur, paracetamol (acetaminofen), paraquat, penicilamina,
fenciclidind (PCP), plumb, procainamida, salicilati, terebentind, tetraclorurd
de carbon, thiazide, toluen, vitamina D efc.

4.4. Insuficienta hepaticd Acid acetil salicilic, alfa-metildopa, arsenic, azatioprind, camfor, ciuperci
(amanita phalloides), cloroform, cupru, DDT, fier, halotan, indometacini,
izoniazidi, metotrexat, paracetamol (acetaminofen), paraquat, fosfor,
radioterapie, rifampicini, tetraclorurd de carbon, tetrabromurd de carbon,
tetracloretan, tetraciclind, tricloretilen, trinitrotoluen, valproat de sodiu,
vitamina A.

* Numeroase medicamente sau produse pot determina o crizd prin reacfie adversd sau intoxicafie.
** Medicamente ce pot determina midriaza fixd.

Tabelul IV Anomaliile biologice ale unor produse in cauzi
(dupd Olson KR si col. 1987, modificat de Lacroix J. si col. 1994)

L Acidozd metabolicii: acid acefilsalicilic, acefilend, acid boric, medicamente beta-adrenergice, cafeind, acid, (rar)
colchicind, cianurd, CO, etanol, etilenglicol, formaldehidd, fier, HCl, ibuprofen, izoniazidd, metanol, paraldehida,
teofilina

Alcalozid metabolici: acid acetilsalicilic, bicarbonat

3. Gauri anionicd > 18 mmol/l: acid acetilsalicilic, acetilena, acid boric, adrenalind, medicamente beta-adrenergice,
cafeini CO, colchicind, cianurd, etanol, etilenglicol, formaldehida, ibuprofen, izoniazidi, metanol, teofilind

Gauri osmolari > 10 mmol/1: acetoni, alcool izopropilic, etanol, etil eter, etilen glicol, manitol, metanol, propilen glicol,
tricloretan.

Hiperglicemie: acid acetilsalicilic, acetilend, alfa-agonisti, alcool izopropilic, cafeind, fier, LSD, teofilind
Hipoglicemie: acid acefilsalicilic, alcool, beta-blocante, hipoglicemiante orale, insulind

Hiperkalemie: alfa-agonisti, aldosteron, amfetamini, beta-blocante, captopril, digoxind (intoxicatie acutd), heparin,
spironolactond, triamteren

Hipokaliemie: adrenalind, bariu, medicamente beta-adrenergice, cafeini, teofilini, toluen
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Diagnosticul este in special dificil cind pacientul este =~ @ Insuficientd renald +
adus cu simptome de ordin psihiatric; multe intoxicatii
determini astfel de simptome psihiatrice (halucinatii,
agitatie, automutilare) in acelasi timp cu alterarea unuia @ Necrozi intestinald +
sau mai multor semne vitale: hiperventilatie, comad, oligurie,

® Insuficientd hepatica +

: ; S : : @® Hipo sau hipernatremie +
hipotensiune arteriala (Lacroix J. si col. 1994). -p ) i
Uneori copilul prezinti la internare o serie de simptome/ @ Hipokalemie +
semne care traduc o complicatie a unei intoxicatii. @ Hipoglicemie -
In tabelul V se prezintd o listdi a complicatiilor unei
intoxicatii; la acestea se adaugid complicatiile determinate
de tratamentul intoxicatiei. B. Complicatii determinate de tratamentul intoxicatiei
. o s @ Sindrom de detresd respiratorie +++
Tabelul V Principalele complicatii _ "
ale unei intoxicatii ® Pneumonie de inhalatie ++
(dupa Veltri Jl si col., 1984) ® Soc hipovolemic +
‘ § L @ Peritonita
A. Complicatii ale intoxicatiei* i *
@ Reactii
@ Aspect de moarte cerebrald + eacy) Miveres s
. L . : ® Sevraj**
® Stop sau insuficientd respiratorie e S had
. _— @® Trombocitopenie
® Stop cardiac, aritmii, soc ++ o P ki
Coii g ¥ Isi * Decesele in cazurile tratate in secfia de reanimare variazd
® Coma, stare de rdu convuistv s intre 1 §i 3% la adulti ca si la copil (Thompson WL,
@ Psihozi, automutilare + 1980)

** Lacroix . si col., 1989
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4. Evaluarea gravititii intoxicatiei

Prin evaluarea gravitatii unei intoxicatii se pot distinge
doud situatii:
® Prima situatie: pacientul este in stare grava sau
foarte gravd (pacientul este ,instabil®,
decompensat); in acest caz prioritatea nu este de
a trata intoxicatia si nici de a confirma
diagnosticul, ci de a stabiliza pacientul care
prezinta insuficientd respiratorie, crize de apnee,
instabilitate hemodinamica, alterarea stirii de
constientd sau convulsii.
® A doua situatie: pacientul este stabil sau
stabilizat. In acest caz anamneza §i examenul

substanta toxicd nu este inca gdsitd, urmand sa
se intrerupd tratamentul dacd evolutia sau
laboratorul infirmd diagnosticul de intoxicatie,

B. CONDUITA CLINICA

1. Masuri de urgenta

1.1. Pacient instabil

Prioritatea in cursul unei intoxicatii grave nu consti in
tratamentul intoxicatiei, nici in confirmarea diagnosticului,
ci de a stabiliza pacientul in cazul in care el prezinti

fizic permit o rapida evaluare a situatiei fard ca,
in cele mai multe cazuri, sa se poata recunoaste
care este cu certitudine substanta toxicd in cauzd.
In aceste situatii trebuie si se actioneze chiar
daca intoxicatia este nesigurd si chiar daci

insuficientd respiratorie, apnee, instabilitate hemodinamici,
alterarea starii de constientd sau convulsii.

Fig. 1 indica etapele terapeutice de urmat; tabelul VI
indicd principalele medicamente (nespecifice, antidoturi,
agenti chelatori etc.) utilizati in toxicologie.

FiO, = 1, eliberarea ciilor aeriene superioare, intubatie
endotraheald si ventilatie mecanicd; la nevoie +
naxolona + flumazenil

Dispnee, apnee

Hipotensiune
arteriald

Umplerea patului vascular, pozitie Trendelenburg
+ vasodepresoare

Tulburari de ritm
cardiac
simptomatice

Bradicardie: atropina
Tahicardie; + antiaritmic + fizostigmina

Pacient instabil:
0, - de la debut

+ Intubatie si ventilatie mecanica + glucoza iv,
naloxond, flumazenil

Stupoare, coma

Tratamentul
unei intoxicatii

Diazepam £ alt anticonvulsivant (fenitoind etc.) +
piridoxind + glucoza + calciu + fizostigmina

Stare de rau
convulsiv

Acidoza

- Bicarbonat de sodiu daca pH-ul este sub 7,1
metabolica

Tratamentul general al intoxicatiei in acelagi imp cu masurile de
confirmare a diagnosticului:
1. Spalatura gastrica (dupi intubatie traheald dacd pacientul este
inconstient), ipeca sau apomorfind
2. Cdrbune activat
3. Spalaturd gastrointestinald
4, + Alte: antidot, diureza osmotici, epurare extrarenald etc.

—-‘
Fig. 1. - Strategia clinicad in cazul in care se bdnuieste o intoxicatie gravad

Pacient stabil
sau stabilizat
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Tabelul VI Misuri terapeutice generale
intr-o intoxicatie grava

1. Tratamentul de sustinere respiratorie: hemodinamic,
neurologic, metabolic (NaHCO,, KCI) etc.

2. Evacuare (previne absorbfia)
@ Virsituri (Ipeca, apomorfina)
@ Spilatura gastricd
@® Cirbune activat
@ Lavaj gastrointestinal

3. Eliminarea pe cale endogend
® Diurezi fortatd
@ Alcalinizarea sau acidifierea urinii

4, Eliminarea pe cale exogend

@ Dializi peritoneald

@ Hemodializd

® Hemoperfuzie (hemoabsorbtia) pe granule de
cirbune activat sau o risind schimbitoare de
ioni

@ Plasmofereza

® Exangvinotransfuzie

5. Misuri aditionale
@® Antidoturi, chelatori, blocanti enzimatici etc.

Tratamentul se adreseazi: insuficientei respiratorii,
hipotensiunii arteriale, comei, stirii de riu convulsiv, acidozei
metabolice grave.

@ Insuficienfa respiratorie. La orice pacient instabil
din punct de vedere respirator sau hemodinamic se
administreazi oxigen in concentratie 100%; se excepteazd
situatia in care se banuieste o intoxicatie cu paraquat, care
se caracterizeazi printr-o hipersensibilitate la oxigen, cu
instalarea unei fibroze pulmonare mortale (Mortensen ML,
1986). La toti pacientii care prezintd hipoventilatie de origine
centrali se poate administra naloxon sau flumazenil (care
permite uneori evitarea instituirii intubatiei endotraheale).

@ Hipotensiunea arteriald. O serie de intoxicatii
medicamentoase se complicd cu hipotensiune arteriald. De
obicei, sciderea TA este datoriti vasodilatatiei, iar
hipotensiunea se amelioreazi prin umplerea patului vascular.
Cind hipotensiunea este datorati unei disfunctii cardiace
este necesarid administrarea unui vasopresor. Tulburirile
de ritm cardiac de cauzi vegetativdi simpaticd necesiti un
tratament adecvat.

@® Coma. La orice pacient comatos la care se banuieste
o intoxicatie se administreazi cel putin o dozi de glucozi,
de naloxon si flumazenil. Provocarea de virsituri este
contraindicatd la un bolnav care prezinti afectarea stirii de
congtientd; pentru a diminua riscul de pneumonie de
aspiratie trebuie mai intdi intubat bolnavul, apoi se va efectua
spdlitura gastrica.

® Starea de riu convulsiv. Starea de riu convulsiv
consecutivi unei intoxicatii se trateazd cu anticongplsivante
obignuite (diazepam sau midazolam) in perfuzie iv; *
paraldehidi i.v. sau p.o.; + acid valproic p.o.; £ carbamazepind
sau clonazepam p.o.; + lidocaini in perfuzie iv. Dacd se
suspecteazi o intoxicatie prin izoniazidi se indicd piridoxind
(vitamina B6).

® Acidoza metabolicd gravid. Administrarea de
bicarbonat este indicati in prezenta unei acidoze metabolice
severe (pH sub 7,1).

REFERATE GENERALE

1.2. Pacient stabil sau stabilizat

Anamneza §i examenul fizic permit evaluarea starii
generale a pacientului si uneori stabilirea toxicului in cauza.

Examenele paraclinice imediate (cercetarea toxicologica
in lichidul gastric, urini, singe, stabilirea (dacd este posibil)
a concentratiei sanguine a toxicului) au valoare de examene
cheie in stabilirea etiologiei intoxicatiei.

La aceste investigatii cheie se asociazd o serie de
examene complementare: studiul gazelor sangvine,
jonograma, osmolaritatea plasmaticd, ureea sangvind si
creatininemia, glicemia, ECG, radiografia abdomenului fard
preparare §.a.

1.2.1. Tratament
in tabelul VII sunt prezentate masurile terapeutice
generale in o intoxicatie.

Tabelul VII Substante utile pentru

tratamentul unei intoxicatii*
(dupa Kulig K., 1992)

A. Medicamente nespecifice
@ Adrenalini
sol 1/1000: 0,01 ml/kg/dozd/ max: 0,5 ml/dozd/s.c.
@ Atropind
0,01 mg/kg/dozi iv. intrarahidian sau s.c. se va
repeta dacid este necesar la 10 min. interval (max:
1 mg/ord)
® Bicarbonat (NaHCO,)
Doza in mmol = [(excesul de bazd x 0,3 x greutatea
in kg) + 2] iwv, direct;
Perfuzie lenti de 0,025 - 0,5 mmol/kg/ord daca se
cunoaste alcalinizarea urinilor

B. Antidoturi, agenti kelatori, catalizatori
si alte medicamente
® Apomorfini
0,07 mg/kg (max: 6 mg/dozd) s.c.
® Albastru de metilen
1-2 mg/kg/dozi (1 mg/ml) iv. in 5 min. Dacd este
necesar se repetd dupd 1 ord
® Carbune activat
1 g/kg/dozi (<12 ani)sau 50 - 100 g/dozd (> 12 ani)
p.0. sau pe sondi gastrici. Doza se va repeta la
4 ore interval dacd este nevoie, diluandu-se cu
sorbitol 70% sau 20% pdni la emiterea unui scaun
continand cirbune. Dupd fiecare dozd se
 penseazi® sonda gastricd cel putin 30 min.
® Clorpromazina
1-2 mg/kg/zi (max: 100 mg/dozd) i.m. sau p.o. la
6 - 12 ore interval
® Cimetidine
20 - 40 mg/kg/z (max: 300 mg/doza) la 4 - 6 ore
interval, i.v. sau p.o.
® Deferoxamine sau desferoxiamine
50 mg/kg/dozi (max: 1 -2 g/dozd) iv. sau im. la
6 ore interval; se poate incepe prin o perfuze
lentd de 15 mg/kg/ord (max: 240 mg/kg/zi sau
6 g/zi) imp de 24 de ore, dupd care se poate
trece la 0 administrare intermitenta
@ Dimercaptopropranolol (BAL)
Intoxicatie cu plumb: 50 mg/m?*/zi im. la 4 ore
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interval, 5 zle, asociat cu EDTA.
Intoxicatie cu arsenic sau cu mercur; 3 - 5 mg/kg/
dozd, im.,, la 4 ore interval, 2 - 3 zle si apoi la 12
ore interval urmitoarele 10 zile,
® Diphenhydraminii
0,5 - 1 mg/kg/dozi (max: 50 mg/dozi) iv. sau p.o.
la 6 - 8 ore interval.
® Fortarea diurezei
Glucozi 5% NaCl 0,45%; 2 - 6 I/m?/4 + alcalinizarea
urinilor (0,025 - 0,5 mmol/kg/ori de NaHO, i.v.)
sau acidifierea urinilor (acetazolamini, 5 mg/
kg/dozi, p.o. sau iv. la 6 - 12 ore interval
® Ca-EDTA
Cu BAL (saturnism), 10 mg/kg/dozi (max: 1 g/m?/
zi) im. sau iv. zilnic timp de 5 zle.
Fard BAL, 15 mg/kg/zi, im., zilnic timp de 5 zile.
® Etanol
0,8 ml/kg/ora din sol. cu 10% iv. sau 0,1 - 0,2 ml/
kg/dozd per os al unui alcool, la 4 ore interval
Se asociazi cu zahir
® Glucagon
0,03 mg/kg/dozi (max: 5 - 10 mg/dozi) s.c. sau i.v.
Se repetd incd o dati (la nevoie), dupi 20 de
minute. In tratamentul unei intoxicatii grave cu
un betablocant poate fi necesari o perfuzie
continud cu glucagon 2 - 10 mg/1,75 m?/ord
® Flumazenil
0,01 mg/kg/dozd (max: 20 mg/dozd) iv.; se repeti
dacd este necesar sau se intretine perfuzie
continud cu 0,005 mg/kg/ori.
® Ipeca
10 ml (<1 an) 15 ml (1 - 12 ani) sau 30 ml (>12 ani)
p.o.
® 4 metil-pyrazol
20 mg/kg/zi p.o. la 12 ore interval pe perioada cit
se detecteaza etilen glicol in sange
® N-acetylcisteina
- prima alegere: dozi de atac de 140 mg/kg p.o., apoi
70 mg/kg la 4 ore interval timp de 68 de ore (se
dilueaza intr-un suc sau biuturi gazoasi pentru
0 obtine o solutie de 20%
- a doua alegere: 150 mg/kg iv. in 15 minute, apoi
100 mg/kg in 16 ore, urmat de 50 mg/kg in 4
ore
@ Naloxon
0,1 mg/kg/dozd, i.m. sau s.c. (max: 12 mg/dozi)
daca este eficace se poate repeta doza sau se
administreazd in perfuzie continui 5 - 10 mg/
kg/ora
® Nitrat de sodiu
0,2 - 0,3 ml/kg/dozi, iv. in 2 - 5 min., din sol. 3%
(max: 15 ml)
@® Penicilamina
20 - 40 mg/kg/zi, p.o., la 12 ore interval (max: 750
mg/zi)
® Fizostigmina
0,03 mg/kg/dozi (max: 0,5 mg/dozi) iv. in 3 - 5
min., L.m. sau s.c.; dacd este necesar se repeti la
5 - 10 min, (doza totali max: 2 mg)
@® Pralidoxime
30 - 50 mg/kg/doza, iv. in 15 minute; daci este
necesar se repeta la 12 ore interval de 3 ori
® Protamina
1 mg/mg de heparing, iv. lent (sol 1 %)

@® Piridoxini
1 g/g de izomiazidi ingeratd (mx.: 20 - 40 g/dozi i.v.
sau p.o. Daca este nevoie se repeti la 20 min,
interval pand la rispunsul favorabil sau 40 g.
@® Thiosulfat de sodiu
1 ml/kg din sol. 25% (max: 50 ml) iv. sau de 5 ml/
min, la maximum
@ Vitamina K
2,5 mg per os, im, sau iv.

*A se vedea gi sectiunea E 2.2., 2.4. si tabelul IX

1.2.1.1. Intoxicatiile prin ingestie

Marea majoritate (98%) din intoxicatiile severe la copil
survin prin ingestie.

Tratamentul are ca obiectiv inliturarea, diminuarea sau
neutralizarea toxicului la nivelul tubului digestiv,

Eliminarea si neutralizarea toxicelor ingerate se face
prin provocarea de virsituri, spilituri gastrica,
administrarea de cirbune activat, lavaj gastrointestinal.

@ Spalatura gastricd sau provocarea de virsituri
(ipeca sau apomorfini). Spilitura gastrici este o metodi
larg rispanditd §i cea mai eficace modalitate de evacuare
gastricd. Evacuarea gastrici permite reducerea absorbtiei
produsului ingerat. Ea este in general inutild daci ingestia
dateazd de peste 2 ore. Totusi, unele intoxicatii se complici
in cazul unei incetiniri a evacuirii gastrice. Se citeazi cazuri
cand evacuarea gastrici a fost eficace dupi 18 ore de la
ingestia unui antidepresiv triciclic (Braden NJ si col. 1986);
este raportatd, de asemenea, o spiliturd gastrici eficace,
efectuatd la 27 de ore de la ingestia de difenoxylat (Lomotil)
(Rodgers GC si col. 1986). Este util de a evacua stomacul
tardiv in urmatoarele cazuri: ingestia unui medicament cu
absorbtie lentd (metilsalicilat, carbamazepini, fenitoini), a
unor produse care incetinesc tranztul intestinal (opiacee,
anticolinergice, antidepresive ciclice) sau a unui produs cu
actiune retard.

Se goleste stomacul prin spiliturd sau se provoaci
varsaturi pacientului cu ajutorul siropului de ipeca sau
apomorfinei. Spalitura gastrici si provocarea de varsituri
sunt contraindicate dacid pacientul este comatos sau daci
a ingerat un agent coroziv (Dragomir D., Popescu V., 1987)
sau o hidrocarbura; spdlitura gastrici se poate efectua
totusi la un pacient comatos daci acesta a fost intubat in
prealabil. Intubatia endotraheali urmati de spilitura
gastrica este preferabili in urmitoarele situatii: coma
profundi, absenta reflexului de deglutitie sau de tuse.
Spalatura gastricd se efectueazi in decubit lateral sting si
in Tredelenburg, pentru evitarea unei pneumonii de
aspiratie. Se utilizeazd o sondi oro-gastrici rigidi; lumenul
si orificiile acestei sonde trebuie si fie cat mai largi posibile
(16 Fr sub 1 an, 20 Fr intre 2 si 8 ani, 24 intre 8 §i 10 ani
si 30 - 40 Fr peste 10 ani). Se recomandi utilizarea unei
solutii saline fiziologice sau solutie Ringer lactat: se eviti
apa simpld pentru a preveni o intoxicatie cu api. Acidifierea
sau alcalinizarea solutiei de lavaj nu este recomandats,
aceastd metodd dovedindu-se ineficace. Se aspird primele
cantitdti de continut gastric pentru examen toxicologic,
dupi care se efectueazd lavajul gastric propriu-zis. Cantitatea
de solutie de lavaj introdusi la un pasaj va fi egali cu
volumul aproximativ al unei mese pentru virsta copilului.
Evacuarea se face prin sifonaj, aspiratie sau excitare
faringiand. Se repetd pand se obtine un lichid clar (se
folosesc in total intre 150 §i 1.500 ml). Se face un bilant
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riguros al lichidelor administrate §i evacuate. Sonda este
lisati in drenaj liber daci pacientul este inconstient sau
daci intoxicatia este datoratd unui alcool sau unui
medicament cu ciclu enterohepatic (Litovitz T, 1986).

Ipeca este un emetic cu actiune centrald si periferica
(Lheureux P si col. 1992). Eficienta sa este aproape de 100%
daci se utilizeazi un preparat stabil (Gaudreault B, 1986).
Cei mai multi pacienti varsd in mai putin de 20 de minute.
Ipeca se poate dilua in lapte pentru a- ameliora gustul, fira
si i se modifice actiunea. Ipeca poate determina efecte
secundare: virsituri incoercibile, diaree, somnolentd,
pneumonie de inhalatie (Rodgers GC si col.,, 1986).

Apomorfina determind virsituri in 92% din cazuri
(Rodgers GC si col. 1986). Virsiturile se produc in medie
dupi 4 - 7 minute. Apomorfina este un medicament inrudit
cu analgezicele morfinice; actioneazi central. Se asociaza
cu numeroase efecte secundare: somnolentd, depresie
respiratorie, numeroase interactiuni medicamentoase,
pneumonie de inhalatie (Rodgers GC si col. 1986; Easom
JM si col.,, 1979). Apomorfina nu va fi utilizatd pentru aceste
motive la un pacient care deja a ingerat un medicament in
dozi toxicd.

fn ceea ce priveste prima alegere in evacuarea gastrica
existi o vasti dezbatere: se va prefera lavajul gastric, ipeca
sau apomorfina? Apomorfina actioneazd mai rapid si este tot
asa de eficace ca si ipeca si spalitura gastricd (Corby DG
si col. 1967). Totusi, ea prezintd un mare inconvenient
deoarece ea determini depresie respiratorie; de aceea,
apomorfina nu va fi utilizati dacd nu avem la indemana
naloxon pentru a neutraliza efectul siu asupra respiratiei.
Cei mai multi autori incearcd ipeca, mai ales la copii
(Thompson WL, 1980; Rodgers GC si col., 1986; Gaudreault
P si col,, 1986; Gaudreault P, 1988).

Asupra ufilititii masurilor de evacuare gastricd existd
inca discutii. Punctul de plecare al discutiilor este faptul ca
misurile preconizate - ipeca, apomorfina si lavajul gastric -
sunt in realitate putin eficace; de aici parerea cd masura
cea mai eficace ar fi administrarea de la debut de cirbune
activat (Lheureux P si col. 1992).

Pentru moment cei mai multi autori recomandd incd
utilizarea de ipeca sau efectuarea spdlaturii gastrice, cu
exceptia existentei unor contraindicatii, apoi administrarea
de cirbune activat.

@ Cirbune activat. Acesta diminui absorbtia produsului
ingerat (Lheureux P si col. 1992). Este un medicament
foarte eficace si fird efecte secundare; sunt descrise rare
cazuri de pneumonie de aspiratie, dar fird consecinte. Nu
trebuie administrat cirbune activat inainte ca pacientul si
fi prezentat varsituri, deoarece el poate anula efectele
ingestiei de ipeca.

Aproape toate toxicele sunt adsorbite pe carbune; el
este deci util in toate intoxicatiile, cu exceptia urmatoarelor:
alcooli, litiu, acid boric, metale grele (fier, plumb etc.), acizi
sau alcali puternici (Dragomir D., Popescu V, 1987) si
hidrocarburi alifatice (exemplu: Kerosen, benzind) (Rodgers
GC si col. 1986; Boechnert MT si col., 1985). Carbunele se
administreazi la o ord dupi ipeca sau apomorfind sau imediat
dupi spilatura gastricd.

Cirbunele activat se prezinti sub mai multe forme;
preamestecat este mai putin dezagreabil la gust. Daca
trebuie repetati doza este preferabild o solutie ce contine
sorbitol 20% sau 70%, sorbitolul fiind laxativ (ce mentine sau
accelereazi tranzitul, cirbunele singur avand actiune
constipanti). Formula de cirbune-sorbitol 70% este foarte
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hiperosmolard (4.000 mosm/1) si poate determina o
deshidratare hipernatremicid severd la un sugar care a
primit o dozi mare din acest preparat. De aceea trebuie
monitorizatd natremia i starea de hidratare a pacientilor
care primesc acest amestec. Doza ideald de carbune este
de 5- 10 ori cantitatea de toxic ingeratd. Deoarece cantitatea
de toxic ingerati de copil este aproape totdeauna
necunoscuti, doza de cirbune recomandati este de 1 - 2
g/kg/priza. )

® Spilitura gastrointestinald. In cazul unei intoxicatii
grave pe cale digestivi poate fi util un lavaj gastrointestinal,
cu o solutie de polietilen glicol. Polietilen glicolul contine
sulfat de sodiu (si nu NaCl) ce diminud riscul de
hipernatremie (Tenenbein M., 1988). Se administreazi 0,5
(copil) - 2 1/ord (adult) din solutie, pe o sondd gastricd,
pani ce scaunele iau aspectul solutiei perfuzate. Aceastd
metodi este contraindicati in caz de hemoragie sau ileus.
Poate fi utili in urmitoarele cazuri: * intoxicatie pe cale
orali, cind momentul ingestiei este atat de tardiv incét
produsul nu se mai giseste in stomac; * intoxicatia cu un
medicament cu actiune lentd (Tenenbein M., 1988); *
intoxicatie grava cu fier sau cu un alt produs neadsorbit pe
cirbunele activat (Tenenbein M., 1987).

1.2.1.2. Alte modalititi de intoxicatie

@ Intoxicatie prin injectii. Se indic: fixarea unui garou
deasupra locului injectiei, cu precautii de a nu suprima
circulatia arteriali (puls perceptibil la nivelul arterelor
subiacente) si aplicarea unei pungi cu gheatd la locul
administririi. La nevoie se administreazi adrenalind in jurul
injectiei.

@ Intoxicatia prin inhalatie. Se indicd: scoaterea
pacientului din mediul toxic; oxigen; eventual hiperventilatie
(carbogen: CO, 3% in O, sau hiperventilatie mecanicd);
transportul neintirziat la spital (Dragomir D., Popescu V.,
1985).

@ Intoxicatie prin contaminarea tegumentelor cu
un toxic. Se indici: scoaterea hainelor §i tamponare uscata,
spilare abundentd cu api si sipun (pentru toxice insolubile
in apd se pot folosi solventi de tipul alcoolului, acetonei),
apoi spilare abundenti cu apd §i sdpun. Acizii slabi si bazele
slabe vor putea fi folositi pentru tamponarea bazelor si,
respectiv, acizilor tari numai dupd spdlare abundenta
prealabile cu apd (pentru evitarea reactiilor exoterme cu
risc de agravare a leziunilor initiale) (Dragomir D., Popescu
V., 1985)

@ Intoxicatie prin toxice pétrunse in sacul
conjunctival, Se indica: spaliturd abundenta cu ser fiziologic
cildut sub mici presiune (la nevoie: apd sterild sau chiar
api simpld); nu se vor administra local antidoturi; se
indrumi copilul intr-un serviciu de specialitate.

2. Masuri (ingrijiri) intensive

2.1. Criterii de admitere in secfia de reanimare

Se disting: criterii absolute si criterii relative (Lacroix J.
si col. 1994).

@ Criterii absolute: bradipnee, apnee, insuficientd
respiratorie, hipotensiune arteriald, bradicardie, aritmie, criza
de hipertensiune arteriald; comd, convulsii refractare.

@ Criterii relative: insuficientd hepaticd sau renald;
ingestia unei doze letale; ingestia unui produs periculos
(ex.: clonidini); concentratie sericd foarte crescutd (Ex.:

m TERAPEUTICA §1 TOXICOLOGIE CLINICA m 1998 martie, volun;ul Hmnr. 1 m21




REFERATE GENERALE

teofilinemie peste 300 umol/1 sau 60 pg/ml); ratiuni tehnice
(ex: hemofiltrare); intoxicatie mixta.
in tabelul VIII sunt prezentate dupd Lacroix J. si col.
(1989), motivele de internare in sectia de reanimare a 105
copii cu intoxicatie: comi, insuficienti respiratorie si
instabilitate hemodinamici - acestea constituind indicatiile
cele mai frecvente.
Tabelul VIII Indicatiile de admitere
in sectia de reanimare
a 105 cazuri de intoxicatie
(Dupd Lacroix J. si col. 1989)

Indicatii Nr. cazurilor
Coma 55
Insuficientd respiratorie 13
| Ingestia unei doze letale 13
Antidepresoare ciclice* 12
Aritmii 6
Convulsii 3
Soc 1
Insuficientd hepatici 1
Agitatie extrema

* Supravegherea a 12 cazuri asimptomatice

Este prudent de a supraveghea un pacient care poate
a ingerat o dozi letali sau la care concentratia sericd a
medicamentului este foarte crescuti. Trebuie, de asemenea,
prudentd in prezenta unei intoxicatii mixte; acest tip de
intoxicatie se produce in scop suicid, ceea ce implici faptul
cd nu se poate avea incredere in datele obtinute de la
bolnav, care poate minimaliza sau exagera cantitatea
produsului ingerat. De asemenea, trebuie prudenti in unele
cazuri, chiar daci pacientul este asimptomatic: unele
medicamente actioneazi lent si determini manifestiri clinice
pind la 3 zile de la ingestie, cum este cazul paracetamolului;
in plus, multe produse toxice, ca glutethimida,
antidepresivele ciclice, chinina, procainamida si
disopyramida determini aritmii cardiace severe, firi nici
un semn vestitor (Mofenson HC si col. 1986).

2.2. Tratament

2.2.1, Tratament general

® Repaus digestiv. Timp de cel putin 24 de ore este
mai bine ca pacientul admis in reanimare cu intoxicatie si
nu fie alimentat, pentru a diminua riscul de inhalare si
pentru ca alimentele ingerate si nu interfere cu cirbunele
activat,

® Combaterea febrei (dezbricarea copilului, impache-
tarea cu un prosop ud); + paracetamol (acetaminophen), 10
- 15 mg/kg/dozi, pe sondid gastrici sau pe cale rectali. O
intoxicatie produce uneori hipertermie (temperaturd peste
40,5°C). Mecanismele sunt multiple: activarea meta-
bolismului, producerea de pirogeni endogeni, alterarea
termoregldrii, inducerea unui sindrom neuroleptic malign
etc. (Tabor PA., 1986). Coma, rabdomioliza, insuficientd
renald, coagulopatia si hipotensiunea arteriali sunt
complicatii frecvente ale hipertermiei. Rosenberg J. si col.
(1986) raporteazi 5 decese la 12 adulti care au prezentat

hipertermie majori in cursul unei intoxicatii determinate
de un anticolinergic, un halucinogen (PCP LSD, cocaini,
amfetamind) sau acid acetilsalicilic. Din cauza interactiunilor
medicamentoase se recurge mai bine la mijloace fizice pentru
diminuarea febrei. Fenotiazinele sunt contraindicate.

® Pistrarea calmului, sedative, camagi de forta
(#). Pacientul care este agitat sau prezinti halucinatii va
trebui calmat, i se va administra la nevoie un tranchilizant
si uneori chiar va fi pus in ,cimasi de forti“ pentru a fi
impiedicat s se rineasci in cursul unei agitatii extreme
sau unei stari de panici.

2.2.2. Misuri de ingrijire

2.2.2.1. Evacuarea

® A se vedea 1.2.1.1. + laxative

Unii toxicologi preconizeazd folosirea unui laxativ care,
accelerand tranzitul intestinal, ar putea diminua absorbtia
intestinald a produsului ingerat. Purgativele cel mai frecvent
utilizate sunt sulfatul de magneziu (250 mg/kg/dozi),
citratul de magneziu (4 ml/kg/dozi) (Shannon M., 1986).
Dintre acestea sorbitolul pare cel mai eficace (Lacroix J g
col. 1994). Utilitatea purgativelor nu este demonstrati. in
plus, utilizarea lor comporti numeroase inconveniente:
deshidratare, tulburiri electrolitice si chiar perforatie
intestinald (Shannon M., 1986). Laxativele sunt rar utilizate
singure; solutia combinati sorbitol 70% §i cirbune activat
este frecvent utilizatd (Thompson WL, 1980; Gaudreault 2,
1988).

@ Extragerea unui bezoar (). Unele produse se
coaguleazi in stomac; se formeazi in acest caz un bezoar
care elibereaza progresiv produsul nociv. Astfel de bezoare
sunt observate dupi ingestia de sare de bucitirie, fier, acid
acetilsalicilic, glutethimide si carbamazepini (Dockery WK,
1992; Boehnert MT si col. 1985; Bernstein G. si col. 1992).
Poate rezulta o intoxicatie care se prelungeste in mod
neobignuit. In astfel de circumstante o esofagoscopie sau
gastrostomia sunt indicate in scopul extragerii bezoarului,

® Alte miésuri (1). Unele produse sunt eliminate prin
plimani; este cazul paraldehidei, alcoolului, mai multor
solventi si a numeroase gaze anestezice (cloroform, eter,
halotan) (Bismuth C. si col. 1987). Utilitatea epuratiei
pulmonare nu a fost niciodati demonstrati, existind un
risc real de a provoca o alcalozi respiratorie grava prin
hiperventilatia pacientului; este preferabili o ventilatie
manuald (Lacroix J. si col, 1994).

2.2.2.2, Eliminarea endogeni

® Cirbune activat + sorbitol - repetarea dozei la
nevoie. Administrarea repetatd de cirbune poate produce
o ,dializi“ gastro-intestinali“, Aceasti epuratie intestinald
are mai multe sanse de a fi eficace daci medicamentul care
a determinat intoxicatia prezinti o absorbtie in particular
lentd sau ciclu enterohepatic. Administrarea repetati de
carbune poate fi utild in intoxicafiile grave cu urmitoarele
produse (Anonyme, 1987; Pond SM, 1986): acid acefilsalicilic,
antidepresive ciclice, carbamazepini, dapsoni, diazepam,
digitoxind, digoxind, indometacini, meprobamat, nadolol,
sotalol, PCP, fenobarbital, fenilbutazoni, propoxyphene,
teofilind, valproat de sodiu si toate medicamentele cu actiune
retard (Boehnert MT si col. 1985). Totusi utilitatea acestei
terapii nu este bine demonstrati i unii autori ii contesti
eficienta, cu atit mai mult cu cit nu este firi complicatii
(Tenenbein M., 1991). Au fost descrise pneumonii de
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inhalatie. Sunt, de asemenea, descrise cazuri grave de ileus
(Lacroix J. si col, 1989); este deci contraindicata repetarea
dozelor in prezenta unui ileus si este mai bine de a dilua
cirbunele intr-un laxativ, ca sorbitolul, daci se decide
repetarea dozelor.

® Diureza osmotici (+). Obiectivul diurezei fortate
este de a mentine un debit urinar de 3 - 6 ml/kg/ori. In
tabelul IX sunt prezentate indicatiile diurezei fortate.

Tabelul IX Diureza osmoticd: indicatii
Diureza neutrd: litiu (se supravegheazid natremia),
alcooli alifatici (putini utili), meprobamat (discutabil)
Diureza alcalind: acid acetil salicilic, fluor, erbicide,
fenobarbital

Diureza acida: amfetamini, PCP (daci e absenta
mioglobinuria) clorochini, lidocaini, chinidina.

Diureza este indusi prin lichide sau un diuretic. Cea
mai simpld este prescrierea unui mare volum de lichide.
Manitolul (0,25 g/kg iv., in 30 min, la 4 ore interval) creste
excretia tubulara a barbituricelor, salicilatilor si fenciclidinei
in functie directd de fluxul urinar. Nu s-a demonstrat insd
interesul terapeutic al unei diureze provocate cu furosemid
sau cu o tiazidd (Thompsen WL, 1980).

O diurezd abundentd trebuie si accelereze eliminarea
renali a unui produs daci este filtrat sau secretat si daca
nu este reabsorbit. Putine produse sunt eliminate asa cum
trebuie. In practicd, o diurezd fortatd neutra (fara
modificarea pH-ului urinar) nu prezinta avantaje decit in
cazul intoxicatiei cu litiu.

® Diureza osmoticii cu alcalinizare sau acidifierea
urinii. Numeroase mecanisme sunt evocate pentru a explica
actiunea dezintoxicantd a unei diureze fortate alcaline sau
acide. Excretia renald depinde de filtrarea glomerulara, de
secretia tubulard i de reabsorbtia tubulard (Rabin EZ,
1984).

Filtrarea glomerulari a unui produs depinde de
concentratia sanguind, debitul sangvin renal, rata de filtrarea
glomerulari, legitura proteicd a produsului si greutatea sa
moleculari. Cu alte cuvinte, un produs nu poate fi filtrat
dacd debitul renal este prea scdzut, dacd greutatea sa
moleculard este atit de mare incat nu poate traversa
membrana glomerulari, dacid volumul siu de distributie
este mare sau dacd este legat de proteine a cidror
dimensiune este prea mare. Cit priveste secretia tubulara,
aceasta este in functie de transportul activ al produsului si
de difuziunea sa pasiva. Substantele lipidice difuzeaza usor
la nivel tubular; altele necesitd un transport activ. In final,
majoritatea produselor sunt reabsorbite, cel putin partial, la
nivelul tubului distal. Reabsorbtia tubulard este in functie
de polaritatea produsului. O substanti care se giseste in
lumenul tubular riméane aici dacid este ionizatd; daci nu, ea
riscd si fie reabsorbitid. Acest principiu explicd interesul pe
care il are alcalinizarea sau acidifierea urinii. De exemplu,
acidul acetilsalicilic este un acid slab, a carui fractiune
ionizatd se echilibreazi in compartimentele intracelular,
plasmatic §i urinar. Alcalinizarea urinii favorizeaza ionizarea
acidului acetilsalicilic in tubii renali. Or acidul acetilsalicilic
nu este reabsorbit cind este ionizat, de unde rezulta
eliminarea sa accelerati. Diureza osmotica alcalind este un
mijloc important de accelerare a elimindrii unor produse (a
se vedea tabelul IX).

REFERATE GENERALE

Obiectivul este de a obtine un pH urinar peste 8, firid
ca pH-ul sangvin si depidseasci 7,45 - 7,5. Alcalinizarea se
manifestd mai lent in urind decét in singe, deoarece ca
urmare a unei diureze alcaline eficace, urina contine o
mare cantitate de acizi slab ionizati. Nu trebuie deci s se
administreze mai mult de 0,5 mmol/kg/ord de NaHCO,
dacd pH-ul sangvin depaseste 7,5, chiar dacd pH-ul urinar
rimiane sub 8 (Snodgrass WR, 1986). Aceasta terapie
determind frecvent hipokaliemie. La pacientii care au primit
o cantitate mare de lichid s-a descris in rare cazuri edem
pulmonar acut. Aceastd complicatie este usor de evitat dacd
aportul hidric nu este excesiv §i dacad pacientul este strict
supravegheat. Diureza alcalind este utild in caz de intoxicatie
cu acid acetilsalicilic; utilitatea sa este mai putin siguri in
cazul intoxicatiei cu fluor (Shannon M., 1985), cu erbicide
(Flanagan RJ si col.,, 1990) sau fenobarbital

Eficacitatea acidifierii urinilor nu a fost niciodati
demonstrati. Unii autori recomandi, cu toate acestea,
acidifierea urinilor in tratamentul intoxicatiei cu amfetamine
sau PCP Acidifierea este contraindicatid in prezenta unei
mioglobinurii. Acidifierea urinilor se face cu acetazolaminai,
HCl sau clorurd de amoniu (Kennedy JR, 1984); obiectivul
constd in mentinerea pH-ului sangvin peste 7,3 si a pH-ului
urinar sub 4.

2.2.2.3. Eliminarea pe cale exogeni

® Dializa peritoneald, hemodializa, hemoperfuzia
(£). Sunt metode de epurare putin folosite (cu unele exceptii
in intoxicatiile acute). Indicatii (partial in functie de
proprietitile toxicului):

® toxicul si fie distribuit in faza apoasid, si nu se
acumuleze in tesuturi si si fie deci accesibil dializarii;

® si nu fie puternic legat de proteinele plasmatice
(nedializabil);

@ toxicilatea si fie corelatd cu concentratia sa in sange;

@ in special in intoxicatiile grave care depasesc resursele
obisnuite, mai ales daci se asociazi insuficientd renald,
colaps, depresie respiratorie (ex.: barbiturice, HIN, salicilati,
bromuri, hidantoind (Dragomir D., Popescu V., 1985).

Hemoperfuzia (hemabsorbtia) este o metoda de epurare
extrarenald moderni care a inceput si fie utilizati in clinic
in urmid cu numai un deceniu $i care, prin avantajele sale,
s-a impus ca o modalitate terapeuticd de perspectiva. Metoda
constd in trecerea singelui printr-un cartus filtrant ce
contine granule de cadrbune activat sau o rdsind
schimbdtoare de ioni §i care retine unele substante toxice
din singe.

Indicatiile toxicologice ale epurdrii extrarenale sunt
prezentate in tabelul X (Petersen si col., 1986; Tirot P si
col. 1993).
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Tabelul X Indicatiile dializei in intoxicatii
Produsul Indicatiile dializei

DP DH HP
Acidul boric + + +
Alcool etilic + + + >110 mmol/1 (500 mg/dl)*
Alcool izopropilic + + + >40 mmol/1 (250 mg/dl)
Alcool metilic + + + >15,5 mmol/1 (50 mg/dl)
Amanita phaloides 0 + ?
Amfetamina 0 0 0 niciodata
Antidepresive ciclice 0 0 ?
Antihistaminice 0 0 0 niciodata
Arsenic + + ?
Barbiturice + + . comi profundi
Benzodiazepine 0 0 0 niciodata
Blocanti calcici 0 0 0 niciodata
Brom, bromuri ? + +
Camfor 0 ? ?
Carbamazepina 0 0 0 niciodata
Clorochina 0 0 ?
Cupru + 0 ?
Ethchlorvinol 0 0 + >1025 mmol/1 (148 pg/ml)
Etilen glicol 0 + 0 >8 mmol/1 (50 mg/dl)
Fluor + 0 0
Fier 0 0 ?
Hidrocarburi 0 0 0 niciodata
Insecticide 0 0 0 niciodata
Izoniazida + + ?
Litiu 0 + + >8 mmol/1 (4 pg/dl)
Meprobamat + 0 ? >460 mmol/1 (100 mg/dl)
Metaqualone ? 0 + >160 mmol/1 (50 mg/dl)
Morfinice 0 0 0 niciodata
Paracetamol 0 0 0 niciodati
Paraquat + + ? orice intoxicatie confirmata
Phenyclidinid 0 0 ?
Fenobarbital + + + >450 mmol/1 (100 pg/dl)
Fenotiazine 0 0 0 niciodati
Fenitoina 0 0 0 niciodata
Propranolol 0 0 0 niciodati
Salicilati + + + >1,06 mmol/1 (100 mg/dl)
Teofilind + + + variabil
Valproat de sodiu 0 0 0 niciodata

Legendd: DP = dializd peritoneald; HD = hemodializa; HP = hemoperfuzie; O = ineficace sau inutili; + = eficace si utild;
? = eficacitate necunoscutd sau incomplet documentati; * = numai la copil

Toate metodele de epurare extrarenald sunt ineficace in
caz de intoxicatie acutd cu metale grele (fier, mercur, taliu
etc) (Tirot P si col. 1993).

Mai multe metode permit eliminarea unui produs pe
cale exogena: dializa peritoneald, hemodializa, hemoperfuzia
pe carbune, hemoperfuzia pe rasini schimbatoare de ioni,
exsangvinotransfuzia si plasmafereza. Fiecare metoda de

epurare extrarenald are avantaje, inconveniente si
complicatii (Quebleman EJ si col. 1984). Dializa peritoneald «
este metoda cea mai putin periculoasi. Hemoperfuzia pe
carbune activat prezinti trei avantaje importante: metoda
este continud, ceea ce diminua in aceeasi masurid riscul
tulburidrilor hemodinamice; poate fi efectuatd la patul
bolnavului; permite dializarea medicamentelor care erau
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considerate inaccesibile oricirei metode de epurare
extrarenali (ex.: barbiturice, glutethimide, ethclorvinol,
fenotiazine, digitali si antidepresive ciclice (Papadopoulou
ZL si col. 1982; Pond S. si col., 1979; Winchester JF si col,
1977). Hemofiltrarea si hemodiafiltrarea ar putea sa se
dovedeascd eficace pentru tratamentul unor intoxicatii
(Bellome R. si col., 1991; Kramer P, §i col. 1982). De exemplu,
hemofiltrarea folositi cu un agent chelator, ca deferoxamina,
pare utili pentru tratamentul intoxicatiilor cronice cu fier
(Banner W. si col.,, 1986; Banner W. si col. 1989). Indicatiile
exsangvinotransfuziei sau plasmaferezei sunt rare,
Exsangvinotransfuzia pare eficace in tratamentul intoxicatiei
cu fier (Banner si col. 1986) si in unele cazuri grave de
methemoglobinemie (Popescu V., Dragomir D., 1987)

REFERATE GENERALE

2.2.2.4. Medicamente utile pentru tratamentul unei
intoxicatii

Neutralizarea toxicelor prin substante antidot constituie
o modalitate de tratament cu valoare relativ limitatd, ca
urmare a;

® numirului mic de antidoturi in comparatie cu numarul
toxicelor;

® faptului ci multe antidoturi au o toxicitate proprie si
nu corespund definitiei lui Littré dupd care ,un antidot este
0 substantii netoxici in stare si neutralizeze proprietitile
toxice ale altei substante®.

Aceste date sunt prezentate de Lheureux P si col. (1990)
prin aforismul: ,Putine toxice au un antidot, dar cele mai
multe din antidoturi sunt toxice®.

Un antidot este util in mai putin de 10% din cazurile de
intoxicatii (Fazen LE §i col., 1986). In tabelul XI se prezintd
produsele toxice cu antidoturile si chelatorii adecvati.

Tabelul XI Produse toxice, antidoturi sau chelatori
(Dupa Lacroix J. si col. 1994)

Produse toxice Antidoturi si chelatori

Alcool izopropilic Etanol

Alcool metilic Etanol

Amanita Cimetidind

Analgezice morfinice Naloxon

Antidepresive ciclice Bicarbonat

Arsenic Dimercaptopropanol, penicilamind

Beta-blocante Glucagon

Benzodiazepine Flumazenil

Bismut Dimercaptopropanol

Clonidina Atropina

Cobalt Ca-EDTA

Cupru Ca-EDTA, penicilamind

Cianuri Nitrit de sodiu, thiosulfat de sodiu, hidroxocobalamini

Digitald Anticorpi monoclonali

Etilenglicol Etanol, 4-metil-pirazol

Fier Deferoxamina

Heparina Protamina

Insecticide organofosforate ° Atropind, pralidoxima

Izoniazida Piridoxina

Mercur Dimercaptopropanol, penicilamini

Methemoglobine Albastru de metilen

Nichel Ca-EDTA

Paracetamol N-acetilcisteind, cimetidind

Fenotiazine Difenhidramind (Benadryl)

Plumb Penicilamina

Warfarina Vitamina K

Administrarea unui antidot nu este niciodata o urgent;
antidotul trebuie administrat imediat ce pacientul a fost
stabilit si misurile generale de tratament ale intoxicatiilor
au fost puse in aplicare (Lacroix J. si col., 1994).

@ Anticorpii monoclonali. Sunt modalitatea de alegere
in terapia intoxicatiilor digitalice. In prezent anticorpii
antidigitalici sunt indicati in urmitoarele cazuri: @ ingestia

a 0,3 mg sau peste de digoxind pe kg corp; @ concentratia

serici a digoxinei peste 6,4 mmol/l (peste 5,0 ng/ml) in
cursul fazei de eliminare; ® prezenta unei aritmii severe; @
instabilitatea hemodinamici; @ hiperkaliemie; @ intoxicatie
a cirei simptomatologie se agraveaza rapid (Woolf AD si col.
1992). In cursul unei fibrilatii ventriculare, ritmul sinuzal se
restabileste de abia la citeva minute dupd injectia de

m TERAPEUTICA §I TOXICOLOGIE CLINICA w 1998 martie, volumul I mnr. 1 m 25



REFERATE GENERALE

anticorpi antidigitalici. Doza de Ac antidigitalici recomandati
este de 60 mg pentru 1 mg de glucozid absorbit. Daci doza
ingerati este necunoscutd se aplici urmitoarea formuli:

doza totald absorbitd = C x K x greutatea corporald

fn care C corespunde concentratiei serice a glicozidului
exprimatd in ng/ml, K este o constanti de 0,0056 pentru
digoxind si 0,00056 pentru digitoxini (Lheureux P si col,
1990). Cand concentratia serica a glicozidului este exprimati
in unititi internationale (nmol/l) se poate converti in ng/
ml, multiplicind-o prin un factor de conversie de 0,78 pentru
digoxina si 0,765 pentru digitoxini. Probele clinice de
eficacitate a Ac antidigitalici sunt numeroase si
convingitoare (Doray JP si col., 1994).

® Apomorfina - a se vedea 1.2.1.1.

® Atropina. Este in special utild in cursul intoxicatiei
determinata de clonidini sau de un inhibitor al colinesterazei
(ca insecticidele organofosforate (Dragomir D., Popescu V.,
1987). O bund alegere este, de asemenea, glycopyrolat-ul (a
se vedea si tabelul VII)

® Albastru de metilen. Este indicat dacd concentratia
methemoglobinemiei depiseste 40%. Acest colorant
determind uneori hipertensiune arteriald si cianozi
(Popescu V., Dragomir D., 1987)

@ Carbunele activat - a se vedea 1.2.1.1. si tabelul VL.

® Cimetidina. Este un inhibitor al enzimei hepatice
citocrom P450-oxidaza, a cirei activitate este determinati
in intoxicatia cu paracetamol. Cimetidina impiedici formarea
metabolitilor nocivi, fird a leza actiunea N-acetilcisteinei
(Speeg KV, 1987); este deci important de a prescrie cele
doud medicamente in intoxicatia cu paracetamol. Cimetidina
este, de asemenea, activd experimental la animalul intoxicat
cu amanita hepatotoxici, tetracloruri de carbon, cocaini
sau halotan, toti metabolizati prin enzima P 450 (Schneider
SM si col. 1987); interesul siu la om riméne de demonstrat
(Lacroix J. si col. 1994) (a se vedea si tabelul VII).

® Deferoxamina. Este un chelator indicat daci nivelul
seric al fierului depaseste 50 pmol/1 (300 mg/dl) la 2 - 4 ore
dupd ingestia de fier, in conditiile in care glicemia depiseste
8 mmol/1 (150 mg/dl) sau daci numdrul leucocitelor
depaseste 15 x 10°/1 (15.000/mm?). Perfuza continui (peste
24 de ore) riscd si determine SDRA (sindrom de detresi
respiratorie acutd) cu evolutie spre deces; din aceasti cauzi
este preferabil ca deferoxamina si fie administratd o z,
continudndu-se terapia intermitent (Tenenbein M., 1987)
(a se vedea si tabelul VI).

® Dimercaptopropanolul (DMP). Este un chelator al
metalelor grele. Este util in intoxicatiile cu arsenic, bismut,
mercur, plumb. In cazul intoxicatiei cu plumb se asociazi
frecvent EDTA calcic. DMP poate determina hipertensiune
arteriald, leucopenie si febrd (a se vedea tabelul VII).

@ Difenhidramina (Benadryl). Are efect spectacular
asupra reactiilor distonice determinate de un sindrom
parkinsonian medicamentos. Se administreaza in dozi de
0,5 - 1 mg/kg/dozi iv. sau per os, la 6 ore interval (a se
vedea tabelul VII).

® EDTA calcic (calciu edetat de sodiu, Calcitetracemat
disodic). Este un chelator al cuprului, cobaltului, nichelului
si mai ales al plumbului (a se vedea tabelul VII).

® Etanolul. Este piatra unghiulard a tratamentului
intoxicatiei cu alcool isopropilic, etilenglicol (Peterson CD,
1981) si metanol (Popescu V., Dragomir D., 1987). Etanolul
interferd cu metabolismul acestor produse si le accelereazi
eliminarea. Etanolemia trebuie mentinutd intre 22 si 33
mmol/l (100 - 150 mg/dl) si glicemia trebuie si rimini

normali (a se vedea tabelul VII).

® Glucagonul. Constituie un excelent antidot pentru
intoxicatia simptomatica cu un beta-blocant (Hall-Boyer K.
si col. 1984). Este util, de asemenea, in caz de supradozaj
insulinic, dar trebuie asociat, in acest caz, cu glucozi (a se
vedea tabelul VII).

@® Flumazenil. Este un antagonist al receptorilor GABA
si agonigtilor. Este atit de puternic incit poate reanima in
mai putin de 10 minute cazurile cele mai severe de
intoxicatie cu benzodiazepine. Poate servi in scop diagnostic
si terapeutic. Un rispuns la o injectie de flumazenil sugereazi
cd 0 comd este datoritd unei intoxicatii cu benzodiazepine
carbamazepind, alcool sau isofluran sau unei msuﬁclente
hepatice (Lheureux P, si col. 1990; Roald OK si col. 1989).
Doza la copil este de 0,01 mg/kg (Roald OK si col., 1989)
(a se vedea si tabelul VII). Indicele de securitate al
flumazenil-ului este atit de mare (peste 3.000 - Amrein R.
si col., 1989) incit se poate repeta si creste doza dacid este
necesar. Durata de actiune este scurtd (0,7 - 1,3 ore - Klotz
U. 1988) si trebuie adesea sd se repete administrarea
deoarece T/2 plasmatic al benzodiazepinelor este de 26 - 40
de ore (pentru clonazepam de 20 - 40 de ore, pentru
diazepam de 10 - 20 de ore).

Flumazenil-ul nu pare si aibd efecte secundare: nu
deprimi respiratia si nu are nici un efect hemodinamic
(Marty J. si col. 1988). Cu toate acestea, flumazenil-ul trebuie
sd fie administrat cu precautie la pacientii ce primesc
benzodiazepine de mai multe siptimini (ex.: epileptic in
tratament cu benzodiazepine) si la cei care au ingerat
antidepresive ciclice sau izoniazidi in plus fatd de
benzodiazepine; acesti bolnavi riscd si facd o crizd de
convulsii dupd administrarea de flumazenil.

® Ipeca - a se vedea 1.2.1.1. si tabelul VIL

® 4-metil-pirazol. Aceastd substantd inhibd alcool
dehidrogenaza si constituie probabil antidotul de alegere
pentru o intoxicatie cu etilenglicol. Este atit de eficace
incat nu mai este necesard hemodializa dacd pacientul nu
are insuficientd renald (Lheureux P si col., 1990; Baud FJ
si col. 1988). Cu toate acestea, acest produs nu este inci
disponibil in multe tdri si importanta sa clinici nu este
confirmati (Lacroix J. §i col. 1994) (a se vedea si tabelul
VII)

® N-acetilcisteina. Constituie antidotul prin excelentd
al paracetamolului, Este eficace cand se administreazi
precoce, in mod ideal sub 12 ore de la ingestie; date recente
lasd sd se traga concluzia cd trebuie ca administrarea
N-acetilcisteinei sd se facd in primele 24 de ore de la o
ingestie masivd de paracetamol (a se vedea tabelul VII).

® Naloxon. Antagonist a trei tipuri de receptori ai
opiaceelor, Naloxon-ul este un puternic antidot al tuturor
morfinicelor (Lheureux P si col, 1990; Handal KA si col.,
1983). Moore RA si col. (1980) recomandi o primi dozi de
0,01 mg/kg i.v. direct. Aceasti posologie este adesea
insuficientd. Dacd se suspecteazd o intoxicatie severi
printr-un analgezic morfinic, la un pacient in comi profundi,
naloxon-ul va fi triplat ca dozi, la interval de 5 minute, pe
perioada in care bolnavul nu a iesit din coma si cit nu s-a atins
doza de 0,1 mg/kg. Efectul naloxon-ului este rapid (in mai
putin de 5 minute), dar durata sa de actiune este foarte scurti
(semi-viata de eliminare de 30 - 100 minute) (Mandal KA si
col. 1983). in unele cazuri este ufili o perfuzie continud; la
nevoie poate fi administrat pe cale endotraheali (Lheureux
P si col, 1990). Un raspuns favorabil la naloxon nu este
specific unui anumit tip de intoxicatie. Naloxon-ul scoate
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din comi un pacient intoxicat nu numai cu un analgezic
morfinic dar, de asemenea, cu benzodiazepine (Chernick
V., 1992), etanol, clonidina (Boehnert MT si col., 1985) si
valproat de sodiu.

® Nitritul de sodiu. Nitritul de sodiu este indicat in
intoxicatia cu cianurd sau nitroprusiat de sodiu. El poate
determina methemoglobinemie (a se vedea tabelul VII).

® Penicilamina. Este un chelator al arsenicului,
cuprului, mercurului, plumbului. Poate determina nevrita
si sindrom nefrotic (a se vedea tabelul VII).

® Fizostigmina. Este un parasimpatomimetic util ca
antidot pentru. medicamentele blocantele ale sistemului
parasimpatic ca antidepresivele ciclice, fenotiazinele,
antihistaminicele, amantadina sau cimetidina (Knight ME
si col. 1986; Popescu V., Dragomir D., 1987). Fizostigmina
are numeroase efecte secundare: bronhospasm, cresterea
frecventei cardiace si a TA, bloc de ramurd, bradicardie,
dilatatie pupilard, convulsii i chiar stop cardiac. Indicatiile
fizostigminei sunt terapeutice sau diagnostice: @ tratamentul
unei intoxicatii prin unul din produsele citate daci intoxicatia
se complici cu apnee, aritmii supraventriculare (avand
repercusiuni hemodinamice si nerdspunzind la antiaritmicele
clasice), coma profunda, stare de rdu convulsiv (rebeld la
anticonvulsivantele obisnuite), agitatie sau automutilare
gravi; @ diagnosticul unei intoxicatii pirn unul din produsele
mentionate. Se poate considera ci testul este pozitiv cand
un pacient comatos se trezeste sau cand injectia de
fizostigmind nu determini semne colinergice (bradicardie,
miozi sau salivatie); totusi, un test pozitiv nu este specific
si absenta de rispuns nu exclude o intoxicatie prin un
anticolinergic (Bostrom R. si col., 1982). Doza de fizostigmina
recomandatd este de 0,02 mg/kg/doza (solutie: 1 mg/ml).
Fizostigmina este un antidot bun, dar este un produs nociv
de care nu trebuie abuzat. Pentru neutralizarea eventualelor
sale efecte toxice trebuie ca medicul sa aibd la indemana,
totdeauna, atropind (a se vedea tabelul VII)

@® Pralidoxima. Pralidoxima blocheaza activitatea
colinesterazelor. Ea este utild pentru a trata o intoxicatie cu
un insecticid organofosforat care inhibd colinesteraza
(Dragomir D., Popescu V, 1987) (a se vedea tabelul VII),

® Piridoxina. O intoxicatie gravi prin izoniazida
determini o stare de rau convulsiv, Izoniazida formeaza cu
piridoxina complexe rapid excretate prin rinichi (Miller J. si
col.,, 1980; Wason S. si col.,, 1981). Se recomanda
administrarea a 1 g de piridoxini pentru 1 g de izonizidd
(Cameron WM., 1978) (a se vedea si tabelul VII).

® Thiosulfatul de sodiu. Este utilizat in intoxicatia
cianhidrici dupid administrarea de nitrit de sodiu (a se
vedea tabelul VII).

® Vitamina K. Are rol in contracararea efectelor
warfarinei. Administrarea sa pe cale endovenoasd va fi
evitatd, deoarece uneori determind o reactie anafilactica (a
se vedea tabelul VII).

2.3. Oprirea tratamentului §i dispemsarizarea

Internarea pacientilor in sectia de reanimare in caz de
intoxicatie este scurtd; in cele mai multe cazuri dureaza
mai putin de 48 de ore (Lacroix J., Gaudreault P, Gauthier
M., 1989; Cloup M. si col. 1979; Stern TA si col., 1984).
Pacientii necesitd frecvent un tratament de sustinere
intensiv (multl sunt intubati), dar majoritatea se vindeca
fard sechele. Rata de mortalitate este de obicei sub 3%,
cind pacientii sunt internati rapid in reanimare §i cand
unitatea de terapie intensiva dispune de resursele necesare
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(Thompson WL, 1980; Lacroix J. si col. 1989).

Un pacient care se intoxici pentru prima dati voluntar
risca si recidiveze; rezulti ci masurile de prevenire trebuie
sd fie avute in vedere. Un pacient cu o intoxicatie voluntara
va fi urmairit psihiatric. Daca mediul familial creeaza
suspiciuni se va pune in discutie sindromul de copil maltratat
(abuz, toxic...). Trebuie insistat asupra notiunilor de
prevenire care vor fi recomandate parintilor (sfaturi de a
Jarunca” toate medicamentele inutile, de a tine sub cheie
tot ceea ce poate fi ,periculos” si de a nu prezenta niciodata
copilului medicamentele ca niste bomboane sau dulciuri).
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Aparitie editoriala

FIZIOLOGIE
Ed. 5-a

Editia in limba romand sub redactia Prof. Dr. Radu Cérmaciu

Semnalim retipirirea editiei in limba romana a prestigioasei lucrari de
fiziologie a Prof. Arthur C. Guyton. Editia s-a bucurat de o primire foarte
buni din partea medicilor §i a studentilor.

Cartea este o reeditare a cunoscutelor tratate de-fiziologie publicate de

Arthur C. Guyton

Editura Medicald Amaltea Bucuresti 1997, 587 pagini

o intelegere mai bund a textului.

foarte buna calitate.

Prof. A. C. Guyton pe parcursul a 3 decenii. O caracteristicd importanta a
lucririi este faptul ¢ se axeazi pe aspectele de fiziologie clinicd ceea ce o
face deosebit de util atat studentilor in medicini cat si medicilor practicieni
din diferite specialititi medicale sau chirurgicale. in cadrul celor 57 de
capitole sunt prezentate notiunile actuale, moderne de fiziologie incepand
cu fiziologia celulari urmati de aspectele legate de diferitele organe si
sisteme. Fiecare capitol este urmat de o serie de intrebiri care permit
verificarea cunostintelor. O bibliografie bogatd, repartizati pe capitole,
permite o informare suplimentard cu date actuale in problema respectiva.

Faptul ci editia in limba roméni este apdruta sub redactia Prof. Dr.
Radu CArmaciu conferi o garantie importantd in valoarea si tinuta
academicd a lucrarii.

Redactatd intr-un stil clar, elegant, de tinuti, lucrarea este usor de citit, Ilustratiile numeroase, bine concepute, permit

Editati intr-un volum elegant, in conditii grafice deosebite, cartea reprezinti un aport informational si didactic de

Prof. Dr. Emanoil Manolescu
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