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Intoxicacion por metadona.
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Resumen

La metadona es un farmaco opidceo sintético, utilizado en el
tratamiento de la adiccion a los opidceos. Su amplia distribu-
cién ha incrementado el riesgo de intoxicacion en los nifios. La
sobredosis por metadona es peligrosa, especialmente en los
nifios, en quienes los episodios de intoxicacion suceden con
mayor frecuencia en los menores de 3 afios.

Comunicamos un caso de intoxicacién accidental por meta-
dona en un nifio de 16 meses de edad, y describimos las carac-
teristicas de esta grave situacion. Hacemos hincapié en los
rasgos clinicos de la intoxicacion y en su tratamiento, e insis-
timos en la importancia de una adecuada prevencion.
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Abstract

Title: Methadone intoxication. About a new case

Methadone is a synthetic opioid, prescribed worldwide in
the management of opiate addiction. This wide distribution has
increased the risk of methadone poisoning in children. Metha-
done overdose is dangerous, particularly in children, where the
poisoning episodes occur more frequently under 3 years old.

We describe a case of accidental methadone intoxication in
a 16-month infant, and we discuss the characteristics of this
severe poisoning. We emphasize the clinical features of intoxi-
cation, treatment measures and insist in the importance of an
adequate prevention.
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Introduccion

La metadona es un farmaco opidceo sintético que se utiliza co-
minmente en el tratamiento de la adiccion a narcéticos’, debido
a la facilidad de administracion por via oral, su larga vida media,
de 24-48 h, su lento efecto de accién y la menor capacidad de
producir euforia, en comparacién con otros opiaceos. Aunque
infrecuente, la exposicion accidental de los nifios a la metadona
comienza a ser mas habitual, precisamente por el aumento de su
uso en el tratamiento de sustitucién en los sujetos toxicomanos,
lo que puede dar lugar a graves incidentes, con gran morbilidad,
incluido el fallecimiento del menor?3. Generalmente, se produ-
cen tras la ingesta oral, de forma totalmente accidental, aunque
se han descrito casos de sobredosis voluntarias*®. Comunicamos
un caso de intoxicacion accidental por metadona en un nifio de
16 meses de edad, que fue derivado al servicio de urgencias por
presentar un cuadro de pérdida de conciencia. La sospecha clini-
ca y la instauracién de medidas especificas adecuadas fueron
vitales para la buena evolucién del paciente.

Caso clinico

Nifio de 16 meses de edad, previamente sano, que llega al
servicio de urgencias trasladado por unos vecinos, tras encon-
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trarlo su hermana en su domicilio con pérdida de conciencia.
A'su llegada a urgencias el nifio se encontraba pélido, con frial-
dad cuténea periférica, cianosis peribucal y acra, hipoventila-
cion, pérdida de conciencia, hipotonia, escasa respuesta a es-
timulos nociceptivos, y una puntuacion de Glasgow inicial de 7.
Tenfa las pupilas miéticas, simétricas e hiporreactivas, los pul-
sos periféricos llenos y simétricos, y el relleno capilar levemen-
te retrasado. El resto del examen fisico era irrelevante: térax
normal, con latidos cardiacos puros y sin soplos; abdomen
blando, sin hepatomegalia ni masas palpables.

Presentaba las siguientes constantes vitales: presion arte-
rial (PA) conservada inicialmente (90/50 mmHg), frecuencia
cardiaca de 129 lat/min, temperatura rectal de 37,5 °C y Sa0,
baja (88%), que remonta tras la aplicacién de ventilacién ma-
nual.

Inicialmente, tras asegurar la via respiratoria con intubacion
orotraqueal, se baraj6 la posibilidad de una crisis convulsiva,
por lo que se administraron 3 mg de diazepam i.v. Se realiz6 un
sondaje vesical y nasogastrico, y después de ello el paciente
presentd vomitos de contenido alimentario. Una vez transcurri-
dos 45 minutos, precisé la administracién de dos bolos de 200 mL
de solucion fisiolégica y perfusién con dopamina a 5 pug/min, al
detectarse un descenso de la PA (76/42 mmHg).
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Los resultados de las pruebas complementarias fueron los
siguientes: AS normal y tomografia computarizada craneal nor-
mal; en la radiograffa de térax se observaba una atelectasia en
la base izquierda.

El estudio toxicoldgico en orina fue positivo para opidceos, y
el diagnéstico de intoxicacién se confirmé tras la mejorfa del
paciente después de la administracién de naloxona, aproxima-
damente a las 2 h de su ingreso en el servicio de urgencias.

Posteriormente, se pudo corroborar que el padre se encontra-
ba en tratamiento de deshabituacion con metadona en una dosis
de 10 mg/dia, suministrada en su centro de salud cada semana.

Se desconocen las circunstancias del acceso al téxico por
parte del menor, pero se barajan algunas hipétesis, como un
incorrecto almacenamiento del medicamento o un defectuoso
empaquetado del producto. La investigacion ulterior por parte
de los servicios sociales ha descartado la administracion inten-
cionada del farmaco.

Discusion

La metadona es un potente opidceo sintético utilizado en todo
el mundo para el tratamiento de la adiccion a opidceos. Su
amplia distribucién ha aumentado el riesgo de intoxicacion en
los nifios, en quienes la sobredosis es particularmente peligro-
sa® Se ha descrito que unas dosis pequefias, de 5-10 mg, pue-
den ser mortales’. Los nifios menores de 3 afios constituyen el
grupo de mayor riesgo®.

El perfil de accion de la metadona es similar al de otros opia-
ceos. Se absorbe bien por via oral® y su efecto comienza a los
30 min de su ingesta, con una elevacién de su concentracion
plasmatica a las 2-4 h de una dosis terapéutica. Su vida media
alcanza rangos de 10-18 h, aunque puede prolongarse hasta
mas de 24 h en caso de una sobredosis aguda'’. En los lactan-
tes y los nifios las manifestaciones clinicas pueden perdurar
hasta 72 h después de una dosis oral. Su prolongada vida me-
dia, superior a la del resto de los opiaceos, requiere la hospi-
talizacion del nifio para una adecuada monitorizacién de sus
efectos patoldgicos en caso de intoxicacion'.

La mayoria de los opiaceos se procesan en el higado, y sus
metabolitos activos se ligan a receptores especificos del siste-
ma nervioso central (SNC), con afectacion primaria del sistema
limbico, el talamo y el hipotdlamo®. Se han identificado tres
tipos de receptores: mu, kappa y delta. Los sintomas iniciales
de la exposicién consisten en depresion del SNC y de los cen-
tros respiratorios (la mayorfa de los efectos graves son media-
dos por la estimulacion de los receptores p?). La excrecion de
los metabolitos téxicos se produce por la bilis y el rifién, y la
droga puede detectarse en la orina durante varios dias.

Los hallazgos clasicos de la intoxicacién son depresion res-
piratoria y neurolégica (letargia o coma), junto con pupilas mi6-
ticas e hiporreactivas®®. Otras manifestaciones son la sudora-

cién y la hipotonfa; pueden aparecer convulsiones y parada
respiratoria. Si el paciente sobrevive, los sintomas subsisten,
con una atenuacion gradual, durante 3-5 dias.

Unas dosis elevadas de metadona originan depresion respi-
ratoria e hipoxia, habitualmente acompafiadas de somnolencia.
Sin embargo, unas dosis pequefias pueden producir hipercapnia
por bronconstriccién, disminucién del volumen respiratorio y
atenuacion del reflejo tusigeno, sin reduccion de la frecuencia
respiratoria. Otras complicaciones graves son la neumonia por
aspiracion y la neumonitis. También puede provocar edema
pulmonar no cardiogénico.

La mayoria de las muertes por opiaceos son secundarias a la
depresion respiratoria. Esta puede presentarse de forma sutil,
con hipoventilacién pulmonar (descenso del volumen tidal),
que precede a la disminucién de la frecuencia respiratoria, por
lo que la evaluacion respiratoria debe incluir, ademas de la
frecuencia respiratoria, la ventilacién pulmonar, la presencia
de cianosis, hipercapnia e hipoxia mediante pulsioximetria o
gasometria. En este caso se observé una marcada hipoventila-
cion, hipoxemia (desaturacién) y una importante depresion del
estado de conciencia, motivo por el que se precisé intubar al
paciente desde el principio.

En los nifios también causa inestabilidad hemodinamica'?,
con hipotensién o hipertension y taquicardia’'*. Unas grandes
dosis de metadona pueden incrementar el intervalo QTc y cau-
sar arritmias graves en los adultos (torsades de pointes]'”®, he-
cho infrecuente en los nifios. En este caso se comprobé una
disminucién de la PA, que cedié con la infusién de dos bolos
salinos y la administracion de dopamina.

Entre las causas mas frecuentes de coma en los lactantes se
incluyen los traumatismos, las infecciones, los trastornos me-
tabélicos y las intoxicaciones. Una historia clinica completa
junto con un examen fisico meticuloso suelen ser factores cla-
ve para establecer el diagndstico, que en este caso se pudo
sospechar por la presencia de miosis y la disminucién del esta-
do de conciencia. Las investigaciones de laboratorio deben
incluir, entre otras, las siguientes pruebas: hemograma, deter-
minacién de glucosa, electrolitos, urea, creatinina, hemocultivo,
AGL, orina completa e investigacion de toxicos. Este Gltimo dato
orient6 el diagnéstico y nos permitié actuar en consecuencia.

El antidoto especifico de la metadona es, como para los de-
méas opiaceos, la naloxona. La naloxona es un antagonista de
los receptores opiaceos sin ningdn efecto secundario; ademas,
tiene un interés diagndstico cuando el origen de la intoxicacion
es desconocido'®, como en este caso. La dosis de naloxona
necesaria para abolir los signos de intoxicacion se pauta en
funcién del tipo y la cantidad de opidceo ingerida. La dosis
inicial recomendada es de 0,01 mg/kg, que se puede aumentar
en caso de ineficacia hasta los 0,1 mg/kg. La duracién del efec-
to es breve, de unas 2-3 h, por lo que es necesario repetir la
dosis, 0 mejor indicar una perfusion continua y adaptada segin
los signos clinicos. Debido a la larga vida media de la metado-
na, la perfusion debe continuarse durante 24-48 h'”.
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Finalmente, debemos insistir en la importancia de |a preven-

cién, competencia de los profesionales prescriptores, que in-
cluye, entre otras medidas, una adecuada informacién a la fa-
milia y al paciente (oral y escrita) sobre la peligrosidad del
farmaco y sobre las condiciones de seguridad del almacena-
miento del producto’®. I
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