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Isquemia de ganglios basales por intoxicacion de heroinay cocaina
aspiradas

Basal ganglia ischemia by aspirated heroin and cocaine intoxication

Maria Clara Mejia Arango’, Alejandro Miranda Hernandez', Gloria Maria Montoya Palacio’, Ménica Zuluaga Quintero', José
Julian Aristizabal Hernandez?

RESUMEN

La cocaina es una de las drogas de abuso mas usadas en el mundo y se relaciona con la aparicion de eventos isquémicos
y hemorragicos en el sistema nervioso central y cardiovascular. Esto se debe a diversos factores tales como: vasoespasmo,
vasculitis cerebral, incremento de la agregacion plaquetaria, cardioembolismo y urgencias hipertensivas asociadas con la
alteracion de la autorregulacion cerebral. Se describe el caso de un paciente que ingresa a la Clinica Universitaria Bolivariana
con un cuadro de intoxicacién aguda por cocaina y heroina aspiradas. Presenté infarto agudo de miocardio con elevacion
del segmento ST en las derivaciones V1, V2 y V3, aumento de troponinas, hipomagnesemia, hipercalemia, hipocalcemia,
acidosis mixta, neumonia aspirativa, depresion del estado de conciencia con respiracion superficial, cianosis y sindrome de
abstinencia, que se manejo con haloperidol en unidad de Cuidados intensivos. Posteriormente, el paciente presenté un cuadro
de extrapiramidalismo secundario a este tratamiento, por ello se inicia desmonte del haloperidol y se administra biperideno
y bromocriptina sin remisién total de los sintomas. Finalmente, se evidenciod, por resonancia magnética nuclear, isquemia de
ganglios basales. El objetivo de este reporte es describir las manifestaciones clinicas presentadas por el paciente asociadas
con el consumo atipico de estas dos drogas, asi como hacer una aproximacion al manejo terapéutico de esta patologia.
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ABSTRACT

Cocaine is one of the most widely abused drugs all over the world which is associated with the occurrence of ischemic events
and bleeding in the central nervous system and cardiovascular system. This is because of various factors including: vasospasm,
cerebral vasculitis, increased platelet aggregation, cardioembolism and hypertensive emergencies associated with impaired
cerebral autoregulation. We describe a case of a patient who is admitted with acute intoxication due to cocaine and heroin
aspiration. Presenting with acute myocardial infarction (AMI) with ST segment elevation in V1, V2 and V3, increased troponin,
hypomagnesemia, hyperkalemia, hypocalcemia, mixed acidosis, aspiration pneumonia, depression of consciousness with
shallow breathing, cyanosis and withdrawal syndrome which was treated with haloperidol at intensive care unit. Then, the
patient presents with extrapyramidalism suggesting the appearance of an adverse event with this treatment. For this reason,
haloperidol was suspended and biperidene and bromocriptine were started without total remission of symptoms. Finally, basal
ganglia ischemia was evidenced by magnetic resonance imaging. The aim of this report is to describe the clinical manifestations
associated with the atypical consumption of these two psychoactive substances that were consumed by this patient as well as
a therapeutic approach to the triggered disease.
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INTRODUCCION

La cocaina (formula quimica: C,,H,,NO,) es
una de las drogas de abuso mas usadas en el
mundo. Es un alcaloide que se obtiene de la
hoja de coca (planta originaria de Suramérica)
y es el estimulante mas potente que existe en
forma natural sobre el sistema nervioso central

(SNC)™.

Por su parte, la heroina (férmula quimica:
C,,H,,NO,), es otra droga de abuso con mayor
capacidad para generar dependencia. Es un
opiaceo que se obtiene a partir de la morfina y
es un potente depresor del SNC'3,

En la actualidad, el consumo de drogas es
uno de los principales problemas que afecta a la
poblacién, especialmente a adultos jévenes entre
los 16 y 37 afios. El consumo de cocaina se ha
relacionado con la aparicion de eventos isquémicos
y hemorragicos en SNC y cardiovascular.
Esto se debe a diversos factores tales como:
vasoespasmo, vasculitis cerebral, incremento
de la agregacion plaquetaria, cardioembolismo
y urgencias hipertensivas asociadas con la
alteracion de la autorregulacion cerebral’.

Desde que se documenta el consumo de
cocaina, ha habido un aumento significativo en
el numero de reportes de casos que describen
infartos isquémicos y hemorragicos asociados
al uso de esta sustancia. Se ha descrito que
el riesgo de morir por sobredosis con el uso
de cocaina mas heroina es 20 veces mayor
que el riesgo de morir por sobredosis con
el uso individual de cada una de estas dos
sustancias’.

CASO CLINICO

Paciente de sexo masculino, 21 afos de
edad, con antecedente de farmaco dependencia
(consumo de cocaina) desde hace varios afios.
Habia dejado de consumir desde hace 2 afios
aproximadamente. El paciente se encontraba
recluido en una instituciéon privada para el
tratamiento de esta dependencia, de donde
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posteriormente se fuga. El paciente es llevado
a una unidad local de salud porque habia
consumido ocho dosis de cocaina y heroina, se
desconoce la cantidad por dosis. En la evaluacion
inicial lo encontraron con depresion del estado
de conciencia, respiracion superficial y cianosis;
alli mismo le realizaron manejo de soporte vital
y oxigenacion. Luego intentaron intubar, pero el
procedimiento resulté fallido; minutos mas tarde
el paciente se bronco aspird y lo remitieron a una
institucion de mayor complejidad de atencion.
El paciente ingres6 al servicio de Urgencias de
la Clinica Universitaria Bolivariana hipotenso,
cianético y con depresion de la conciencia. En el
electrocardiograma (EKG) se evidenci6 ascenso
del segmento ST en las derivaciones V1, V2 y
V3 (Figura 1), y tenia aumento de las troponinas.
Iniciaron soporte vasopresor con dopamina 2
ampollas a 20 cc/h y posteriormente se aumenté
a 40 cc/h, norepinefrina 2 ampollas a 10 cc/h e
infusiéon de liquidos endovenosos (lactato de
ringer). El paciente fue trasladado de forma
inmediata a la unidad de Terapia intermedia
(UTI). Luego, encontraron que los examenes de
toxicos en orina fueron positivos para cocaina
y opiodes. Iniciaron midazolam para sedar al
paciente, ranitidina 50 mg IV cada 8 horas por
6 dias, como profilaxis gastrica, y ampicilina
sulbactam 3 gr IV cada 8 horas por 9 dias, para
el tratamiento de la neumonia aspirativa.

Los paraclinicos iniciales mostraron acidemia
mixta, leucocitosis, hipocalcemia, hiperkalemia,
hipomagnesemia y aumento de azoados, las
pruebas de coagulacion y acido lactico estaban
normales (Tabla 1).

El electrocardiograma de control mostro
acenso del segmento ST en V1 y V3 con
posterior normalizacién de troponinas, que
estaban elevadas previamente. Los rayos X
de térax no mostraron cambios de importancia.
Al paciente se le corrigieron las alteraciones
electroliticas con calcio y magnesio. Se intenté
hacer desmonte de sedacién pero el paciente
present6 agitacion motora de dificil control,
posiblemente asociada con sindrome de
abstinencia, por lo que requiri6 haloperidol
10gr IV por 3 dias, clonidina 150 mg por sonda
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Figura 1. Electrocardiograma del ingreso.
Se observa en las derivadas V1, V2 y V3 la elevacion del segmento ST (circulo).

nasogastrica e infusion de fentanilo por 2 dias. gases arteriales, leucocitosis y alteraciones
Ademas, se inici6 lovastatina 40 mg via oral electroliticas. La albumina se encontraba dentro
y acido acetil salicilico (ASA) 100 mg como de los rangos normales (4 g/dL). En la UTI
tratamiento del evento cardiaco isquémico. encontraron cifras arteriales muy elevadas. En
consecuencia, aumentaron la dosis de clonidina

Horas después, realizaron paraclinicos de e iniciaron captopril.

control donde se evidencié normalizacién de
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Tabla 1. Examenes de laboratorio del ingreso.

Examenes Resultados
Hemoglobina (13-18) 16.5 gr/dl
Hematocrito (40-54) 47 1%
Leucocitos 18 400 cél/mm?
Neutrofilos (2-7.5) 70%
Linfocitos (25-40) 10.4%
Monocitos (3-8) 8.42%
Eosinofilos (0-5) 0.40%
Plaguetas (140-400) 300.000
PCO, (35-45) 39.9 mmHg
PO, (80-105) 104.2 mmHg
PO,/FiO, (300-500) 36.95 mmHg
Saturacion de O, (90-100%) 97%
Fraccion inspirada de O, (24%) 28.2%
CPK total (24-194) 287U/L
Troponina | (> 0.4) 2.650 ng/ml
Creatinina (0.8 — 1.5) 1.8 mg/di
Nitrobgeno uréico en sangre (7-20) 1.6 mg/di
Tiempo de protrombina ( 9.0 — 12.6) 17 .4seg
Tiempo parcial de Tromboplastina (24 — 35) 30.1 seg
INR (0 - 1.20) 1.58 seg
Acido Léctico (0.7-2.1) 1.0 mmol/L
Colesterol total (140-200) 99 mg/dl
Colesterol LDL (0-130) 48 mg/dl
Colesterol HDL (37-70) 27 mg/dl
Colesterol TGD (60-200) 121 mg/dl
Colesterol VLDL (5-40) 24 mg/dl
Calcio (8.4 - 10.2) 5.6 mg/dI
Fosforo (2.5 - 4.5) 5.1 mg/dl|
Magnesio (1.6 —2.3) 1.4 mg/di
Sodio (135-148) 141.1 mmol/L
Potasio (3.5 - 4.5) 6.20 mmOl/L
Cloro (98 — 107) 111.7 mmol/L
Bicarbonato (21-23) 21.6 mmol/L

Entre paréntesis esta el intervalo bioloégico de referencia de la Clinica Universitaria Bolivariana para cada examen de

laboratorio.

Se desmontoé la sedaciéon y se traslado el
paciente a salas generales. Fue evaluado por
Psiquiatria, donde ordenaron haloperidol por
agitacion. Horas mas tarde, en la habitacion,
comenzo0 a presentar sintomas extrapiramidales
que incluian temblor en miembros superiores que
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permanecian en posicion de flexion, asociados
con hipertonias. Ante esto, Toxicologia suspendi6
haloperidol e inici6 tratamiento con biperideno 2
mg via oral cada 12 horas, por sospecha de un
posible extrapiramidalismo medicamentoso. Se
inicié también desmonte de clonidina.
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Se realiz6 ecocardiografia transtoracica que no
mostré cambios de importancia. La tomografia
axial computarizada (TAC) tampoco mostré
cambio alguno. En examenes de control se
evidencié hormona estimuladora de tiroglubulina
(TSH)y T4 libre sin alteraciones, hemoleucograma
(HLG), ionograma y funcién renal sin hallazgos
de importancia, y la creatinfosfoquinasa (CPK)
total levemente aumentada.

Dias después requirié tratamiento de liquidos
endovenosos (LEV) por bomba de infusion
ya que el paciente continuaba diaforético. Se
suspendié la ampicilina/sulbactam. El paciente
empez6 con gran mejoria alrededor del sexto
dia después del ingreso hospitalario.

El paciente persistio con temblor distal,
bradiquinesia y exaltacién de reflejos
osteotendinosos y se orden6 una resonancia
nuclear magnetica (RNM), ante la sospecha de
dafo hipéxico versus téxico de ganglios basales,
que fue confirmado (figura 2); por esto se inicio

CEDIMEC S A [M

Figura 2. Resonancia nuclear magnética.
Se observa isquemia de ganglios basales.
(Flecha).
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manejo con bromocriptina, de la cual sélo recibio
la dosis hospitalaria de 1.25 mg via oral (porque
el paciente no la pudo conseguir de manera
ambulatoria), biperideno y captopril 6.25mg
via oral cada 6 horas. Con este tratamiento, el
paciente presentd una evolucién lenta hacia la
mejoria de su cuadro clinico, sin una resolucién
completa por persistencia del temblor.

El paciente se dio de alta por Psiquiatria y
Toxicologia con prescripcién de acido valproico
y remision a un centro de recuperacion. Inicié
dicho tratamiento, con gran mejoria del cuadro.
Semanas después se cité al paciente para
control por consulta externa y se encontr6
con menos temblor pero con bradiquinesia,
los cuales fueron atribuidos posiblemente al
consumo cronico de drogas.

Se continud citando al paciente a terapia de
recuperacién con un grupo interdisciplinario
de adicciones, el cual cuenta con terapia
de Psicologia, Trabajo social, Psiquiatria y
Toxicologia. El paciente actualmente asiste
cumplidamente a dicha terapia.

DISCUSION

El evento cerebro vascular (ECV) es un conjunto
heterogéneo de desérdenes de la funcién
del sistema nervioso debido a una alteracién
de su circulacién. Se divide en isquémico y
hemorragico; los hemorragicos, a su vez, se
dividen en hemorragia subaracnoidea (HSA),
hemorragia intracraneana (HIC), hematoma
subdural y hematoma epidural?.

En los paises desarrollados el ECV es la
tercera causa mas frecuente de muerte' y
en Colombia ocupa los primeros lugares de
morbimortalidad, después de la violencia y la
cardiopatia®®.

Los eventos moleculares que se inician por
la isquemia aguda focal se han descrito en
una cascada dependiente del tiempo que se
caracteriza por disminucién de la produccién de
energia, sobre estimulacion de los receptores
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neuronales del glutamato (excitotoxicidad),
acumulo intraneuronal de sodio, cloro e iones
de calcio, lesién mitocondrial y eventual muerte
celular?.

Se estima que la incidencia de eventos
cardiovasculares por causa del consumo de
cocaina es del 25% en pacientes jovenes entre
los 18 y 45 afios de edad. Particularmente,
esta cifra se eleva entre quienes tienen otros
factores de riesgo para ECV, principalmente la
ateroesclerosis®.

El riesgo de un ECV se incrementa 24 veces
mas a los 60 minutos después del consumo de
cocaina? y la aparicion de un infarto agudo de
miocardio (IAM) esta relacionado con la cantidad,
via de administracion y frecuencia del téxico.
Aproximadamente, 6% de los pacientes con dolor
toracico asociado con el consumo de cocaina
presenta evidencia enzimatica de un IAMS3.

La rapida identificacion de estos pacientes
es dificil por dos razones, la primera es que el
electrocardiograma (EKG) puede ser anormal,
incluso en ausencia de IAM, y la segunda, es que
las concentraciones elevadas de las enzimas
cardiacas no son un indicador fiable de lesién
miocardica, pues la mitad de los usuarios de
cocaina pueden tener un hallazgo incidental de
elevacion de estas enzimas sin tener un 1AM
€en curso.

La patogénesis de los eventos isquémicos
(tanto el ECV como el IAM) es probablemente
multifactorial y esta relacionada con varios de
los siguientes elementos: incremento de las
demandas de 6xigeno, vasoconstriccion de las
arterias coronarias y cerebrales, aumento en la
agregacion plaquetaria y formacion de trombos
tras el incremento en la concentracion del
inhibidor del plasmindgeno®. La cocaina bloquea
la recaptacion de norepinefrina y dopamina en las
terminaciones adrenérgicas presinapticas, lo que
origina una acumulacién de catecolaminas en
los receptores post-sinapticos y actia como un
poderoso agente simpaticomimético®®. Esto se
ve reflejado en el incremento de la demanda de
6xigeno en el corazon, aumento de la frecuencia
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cardiaca, la presion arterial y la contractilidad
del ventriculo izquierdo. La vasoconstriccion
de las arterias es producto de la estimulacion
de los receptores alfa adrenérgicos lo que
lleva a la produccién endotelial de endotelina y
disminucién del 6xido nitrico®.

En cuanto a la heroina, al llegar al cerebro ésta
ocupa los receptores opioides, principalmente
los receptores MU que funcionan en el area
de la analgesia y deprimen la respiracién; y los
receptores delta que, segun teorias recientes,
pueden estar mas vinculados con el estado
animico que con la analgesia’.

Las caracteristicas clinicas y radiol6gicas
observadas cuando se produce un estado
de isquemia e hipoxia cerebral debida a la
intoxicacion con cocaina y heroina son diversas
y su presentacion depende de variables como: la
cantidad, concentracion, via de administracion y
el uso de combinaciones de las sustancias’.

La ruta de administracion es uno de los factores
mas determinantes en el grado de intoxicacion,
ya que mientras mas rapida sea la llegada de la
droga al torrente sanguineo, mayor sera el tiempo
durante el cual ésta podra producir sus efectos.
Para la heroina las vias de administracion mas
comunes son: intravenosa (pico sérico en 1
min), intranasal (3-5 min) y subcuténea (5-10
min). Para la cocaina existen: intravenosa
(0.5-2min), intranasal (30min) y fumada (0.5-1
minuto). En las dos, la via mas rapida de
administracion es la intravenosa y, a su vez, es
la mas utilizada, lo que tiene gran importancia
clinica porque esta forma de consumo es la que
presenta la mayoria de cuadros de intoxicacion
graves y alta mortalidad’®. Algunos adictos se
auto administran cada una de las drogas por
separado o la combinacion de ambas en una
sustancia conocida como “speed ball” que se
administra igualmente de forma parenteral®.

Las mezclas de sustancias psicoactivas
aumentan el potencial de toxicidad y mortalidad
como ha sido reportado con el uso de: cocaina
con alcohol, cocaina con metanfetamina
y cocaina con heroina. Esta dltima es una
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modalidad relativamente nueva, la cual tiene
gran acogida entre los adictos, puesto que la
cocaina evita el efecto sedante de la heroina,
mantiene un estado de euforia, alegria y energia.
Al mezclar un depresor con un estimulante se
suman los efectos de ambas drogas por lo cual
se aumenta el numero de reacciones adversas
y secuelas que conllevan con mas frecuencia a
la pérdida de coordinacion psicomotriz, coma
y muerte.

La mayoria de drogas contribuyen al dafio
cerebral por un estado de hipoxia tisular.
Se entiende que el mecanismo por el cual
la heroina produce este efecto es debido a
la depresién respiratoria que ocasiona un
descenso en el flujo de 6xigeno®, mientras que
la cocaina, por su parte, produce un estado
de excitacion simpatica que desencadena una
vasoconstriccion generalizada, y con ello la falta
de irrigacion cerebral debida a la oclusion de los
vasos cerebrales. Esto se puede acompafiar de
IAM y espasmo de las arterias coronarias®°.

Se han reportado eventos isquémicos
cerebrales asociados con el abuso de dichas
sustancias. Vila et al. describen dos casos
de sobredosis de heroina intravenosa que
presentaron movimientos balisticos y en la RNM
observaron hallazgos de isquemia bilateral del
globus pallidus y del cuerpo estriado™. Por otra
parte, se han descrito infartos cerebrales en
cocaindmanos en quienes usualmente el dafio
es lobar y con menos frecuencia hay compromiso
de ganglios basales'. Sin embargo, existen
casos de isquemia bilateral de ganglios basales
por el uso de cocainay heroina intravenosas y
también infartos basales hemorragicos cuando
se asocia la cocaina con el consumo de alcohol™,
pero no se encontraron reportes en la literatura
que describan eventos isquémicos en sistema
nervioso central producidos por un consumo
aspirado de ambas sustancias.

Para prevenir o contrarrestar estos efectos, el
principio fundamental del tratamiento es prevenir
nuevos eventos isquémicos que empeoren
la salud del paciente. Esta premisa se logra
aumentando la perfusion cerebral; realizar
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trombolisis intravenosa o intra arterial de vasos
ocluidos cuando sea posible para revertir el
dafio encefalico; aumentar el flujo colateral
por medio de un estricto control de la presion
arterial, el volumen y la viscosidad sanguinea;
modificar los estados hipercoagulables y hacer
neuro proteccién. Es importante, una vez se
esta frente al paciente, determinar si esta dentro
del tiempo de ventana terapéutica para hacer
trombolisis’®.

La presion debera reducirse con beta-
bloqueadores (metoprolol), inhibidores de la
enzima convertidora de angiotensina (lecas) y
antagonistas de los receptores de angiotensina
Il (ARA-II) por via oral, en caso de hipertension
maligna, isquemia del miocardio o presion
arterial mayor a 185/110. En las tres situaciones
anteriores se recomienda disminuir la presion
entre un 10 a 15% del valor inicial'®'".

Se debe controlar la hipertermia (>38°C),
ya que se ha asociado con aumento de la
morbimortalidad en estos pacientes'®'”. De igual
manera, iniciar terapia antitrombaética, mediante
el uso de (ASA) de 300-325 mg/dia por via oral
(en las primeras 48 horas). 67

Emplear terapia anticoagulante con dosis de
5 000 unidades subcutaneas de heparina cada
12 horas o enoxaparina 20-40 mg subcuténeos
dia16,17_

La terapia trombolitica pretende eliminar
el trombo y controlar su progresion. Puede
realizarse via intravenosa con activador del
plasminogeno tisular recombinante (rTPA) a una
dosis de 0.9 mg/kg, dosis maxima de 90 mg; y
se da un bolo inicial del 10% de la dosis en 1-2
minutos, el resto en 60 minutos. Todo esto si han
pasado 3 horas del accidente o via intra arterial
si van 6 horas. Si es por via arterial se puede
usar Urokinasa, rTPA, pro urokinasa, y se logra
una mayor tasa de re perfusién y menor riesgo
de sangrado™®'".

La neuro proteccion tiene como fin inhibir

los mecanismos de dafio por isquemia y
reperfusion y se evita la acidosis, se disminuye
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el metabolismo y el consumo de 6xigeno. Para
esto se emplean temperaturas entre 34-36 C°
por 24 horas'®'”,

El accidente cerebro vascular es una de las
principales causas de discapacidad a largo
plazo. Los sobrevivientes deben enfrentarse a
una variedad de problemas mentales Yy fisicos,
segun la gravedad del dafio cerebral. Con
rehabilitacién, los pacientes mejoran su calidad
de vida y ésta comprende: la aplicacion temprana
de fisioterapia, terapia ocupacional y terapia
foniatrica; ensefar a los responsables de los
pacientes a evitar neumonias, embolias, Ulceras
de decubito y contracturas musculares'®7,

CONCLUSION

El consumo de drogas actualmente es unos
de los principales problemas que afecta a la
poblacidn, especialmente a adultos jovenes.
La cocaina es una de las drogas mas usadas
en el mundo, y se relaciona con la apariciéon de
eventos isquémicos y hemorragicos en el SNC
y cardiovascular.

Por su parte, la heroina se caracteriza por ser
la droga mas adictiva. Al igual que la cocaina,
posee propiedades isquémicas y hemorragicas
que implican consecuencias de gran importancia
en la salud.

La incidencia de eventos cardiovasculares
asociados al consumo de ambas drogas es
del 25%, y se eleva entre quienes tienen otros
factores de riesgo para ECV, principalmente la
ateroesclerosis. Conocido lo anterior, se puede
inferir que el consumo simultaneo o concomitante
de estas drogas potencializan sus efectos en el
SNC y cardiovascular lo cual puede conllevar
eventos catastréficos, incluyendo la muerte.
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