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I. INTRODUCCION,

Los organofosforados representan un gru-
po de compuestos de enorme importancia en
el campo de la agricultura y en el control de
vectores infecciosos dada su gran eficacia co-
mo insecticidas. (1) Han suplantado con éxi-
to a los insecticidas clorinados, como el DDT
y el clordano, por su rdpida degradacién por
hidrolizacién al contacto con el suelo; evi-
tando asi el fendomeno de la contaminacion
ambiental y de los comestibles. (6-7).

Su uso muy difundido en nuestro pais ha
provocado un aumento en las complicacio-
nes laborales que pueden inducir y una ma-
yor disponibilidad para su uso en intentos de
autoeliminacién,

II. INCIDENCIA.

En’los altimos diez afios en el Hospital
San Juan de Dios se han hospitalizado 725
casos por intoxicacién con organofosforados
para una mortalidad global de 10 por cien-
to. En el CUADRO No. 1, se detalla un resu-
men de los ultimos cuatro afios. En términos
generales no existen datos para estimar la in-
cidencia real en nuestro pars, siendo de enor-
me interés epidemiologico la prevalencia de
este problema en las zonas bananeras.

1. ABSORCION Y METABOLISMO.

*Asistente Servicio Infecciosos-Intoxicados Hosp.
San Juan de Dios. Profesor de Medicina Univer-
sidad Autonoma de Centro América.

La absorcion de los organofosforados es
sumamente rdpida por todas las vias inclu-
yendo piel, vias aéreas, tracto gastrointestinal,
conjuntiva y via parenteral. (1). Una gran
proporcion del téxico nunca llega a las sinap-
sis por detoxificacién previa en el higado y
excrecion final de metabolitos en la orina
como el paranitrofenol. En algunos casos el
higado en su funcion detoxificante induce la
formacion de un compuesto mds toxico co-
mo en el caso de la formacion de paraoxon a
partir del parathion (folidol). (1). Esto expli-
ca la profundizacion de la gravedad de la in-
toxicacion en algunos pacientes, algunas ho-
ras después del contacto.

IV. MECANISMO DE ACCION,

Los organofosforados son potentes inhibi-
dores “irreversibles” de las enzimas esterasas
carboxilicas que incluyen la acetilcolineste-
rasa o colinesterasa verdadera y la butirilco-
linesterasa o colinesterasa falsa. La acetilcoli-
nesterasa se localiza en las sinapsis y en el
globulo rojo; la butirilcolinesterasa en el
plasma y en el higado. (6). En el CUA-
DRO No. 2, se resume la inactivacién nor-
mal de la acetilcolina por la colinesterasa,
fenémeno que ocurre en milisegundos y a su
lado la formacién de acetilcolinesterasa fos-
torilada en la intoxicacién con paraoxon.

Al inhibirse la acetilcolinesterasa la con-
centracion de acetilcolina aumenta en el es-
pacio sinaptico y se incrementan los esti-
mulos de ésta sobre los receptores postsi-
napticos. Esto induce acciones dependiendo

Act. Méd. Cost. - Vol. 23 - No. 1, 1980- 65-70 65



del 6rgano efector produciendo estimulacion
excesiva inicial y al cabo de horas parilisis
por hiperpolarizacion o sobrecarga. Este fe-
noémeno se produce en todas las sinapsis co-
linérgicas que incluyen todo el sistema pa-
rasimpitico (manifestaciones muscarinicas),
sinapsis preganglionares del sistema simpati-
co y sinapsis neuromusculares en el misculo
estriado (manifestaciones nicotinicas), y
sinapsis del sistema nervioso central (manifes-
taciones centrales) (3).

V. SINTOMAS Y SIGNOS
DE LA INTOXICACION.

El CUADRO No. 3, resume los sintomas
y signos de la intoxicacion por organofosfo-
rados. (6). Estos dependen de la via de con-
tacto, de la toxicidad del producto (ver
CUADRO No. 4) y de la gravedad de la ex-
posicién. Los sintomas pueden presentarse
hasta en menos de cinco minutos en intoxi-
caciones masivas, pero generalmente se pre-
sentan dentro de las primeras doce horas
siendo excepcional el inicio de sintomas
luego de transcurridas 24 horas.

Los sintomas se producen cuando las co-
linesterasas estdn inhibidas mds del 50 por
ciento. (4). Antes de este punto el paciente
se halla en fase de intoxicaci6én latente. Los
intoxicados graves presentan miosis, aumen-
to severo de secreciones, fasciculaciones y
trastorno importante de la conciencia y re-
presentan un estado de inhibicion de mids del
90 por ciento de las colinesterasas. (6-7).
Sintomas de debilidad, cefalea, ndusea, vo-
mito, dolor abdominal y sudoraciéon son
inespecificos y cuando se presentan aislada-
dos representan casos de intoxicacién leve
que deben ser tratados como tales.

La causa de muerte de estos pacientes es
insuficiencia respiratoria por asocio de bron-
correa, broncoespasmo, debilidad de los
musculos respiratorios y depresion del cen-
tro respiratorio. (6).

VI. DIAGNOSTICO.

El diagnéstico incluye una valoracion cri-
tica y suspicaz de la historia clinica, eviden-
cia de ingestion y signos y sintomas . (4).
Un olor caracteristico o una historia positiva
no son sindénimos de intoxicacion; pero la
asociacion de éstos al cuadro de miosis,
aumento de secreciones, fasciculaciones y
trastorno de conciencia establecen un diag-
nostico casi certero. (1).

La forma mds especifica de asegurar inhi-
bicién de colinesterasas es su determinacién.
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Dado que las colinesterasas muestran varia-
ciones con el sexo, nutricién, edad, ejercicio
y clima es ideal que cada laboratorio deter-
mine sus propios parametros. Para nuestro
laboratorio son valores normales de colines-
terasa plasmatica cifras de 70 a 110 unidades
Rappaport, determinados éstos en una mues-
tra representativa. En forma ideal la colines-
terasa a medir es la eritrocitica o verdadera
pues es sinénima de la sindptica; pero el
método es complicado, menos repro-
ducible y mds caro.

Una hora después del contacto ya se ob-
tienen valores bajos de colinesterasa y si el
paciente estd sintomdtico y tiene colinestera-
sas normales tiene una intoxicacién muy leve
o su sintomatologia debe ser explicada por
otra causa; por ejemplo intoxicacién alimen-
taria.

Las colinesterasas plasmaticas se normali-
zan tres a cuatro semanas luego de una into-
Xicacién severa. Estos pacientes estdn asin-
tomdticos usualmente una semana después
de la intoxicacion debido a la recuperacién
de la colinestara en la sinapsis especialmente
si se ha usado pralidoximas en el tratamien-

to.(6) of/a desarrollo de tolerancia a la acetil-
colina.

Cuadro N2 1
INTOXICACION POR
ORGANOFOSFORADOS
Hospital San Juan de Dios
Aiios 1976 — 1979

ANO | N2 CASOS | N° FALLECIDOS
1976 97 14
1977 83 8
1978 85 8
1979 65 2

Fuente: Departamento Estad(stica H.S.J.D.
VII. TRATAMIENTO,

A. Prevencion de la absorcién (2).

1. Induzca emesis con jarabe de ipeca o
con suero fisiologico.

2. Use el lavado géstrico con método alter-
nativo a emesis.



3. Si el paciente se halla muy somnoliento
entube la triquea previamente al lavado
para evitar broncoaspiracion.

4, Administre carbon activado 5 a 10 veces
la dosis del toxico ingerido en gramos;
usualmente 30 a SO gramos en solucién
fisiologica.

5. De un catdrtico tipo sulfato de magnesia
en dosis de 20 a 30 cc cada 6-8 horas.

6. Si la intoxicacion fue por via cutdnea
bafie al paciente en agua de jabon, luego
friccione con alcohol las partes contami-
nadas y de nuevo bifielo en agua jabo-
nosa.

7. Para los procedimientos mencionados
anteriormente protéjase y proteja a sus
enfermeras con guantes y bata.

B. Medias de soporte.

1. Monitoreo continuo de funciones vitales
y diuresis.

2, Previo a la atropinizacién coloque una
sonda nasogdstrica y una sonda de
Folley.

3. Use la SNG para aspiracion PRN y para
la atencion de sangrado digestivo.

4. Fije bien la sonda de Folley pues la
hematuria en estos pacientes es por
trauma local.

5. Fije las vias con férulas para evitar
excesiva movilizacion de los catéteres
por excitacion atropinica.

6. Sujete al paciente con cuidado a fin de
evitarle tlceras por friccion. De prefe-
rencia use almohadillas.

7. Mantengale aseo bucal BID con glicerina
y solucién de bicarbonato para evitarle
lesiones costrosas.

8. Instile frecuentemente gotas de acetato
de celulosa u otro protector de las cor-

neas.
9. Mantenga al paciente NVO.

10. Evite darle exceso deliquido que aumen-
tardn su edema pulmonar y las secrecio-
nes.

11. Repdngale los liquidos de acuerdo a su
diuresis y déle los requisitos caléricos y
electroliticos bdsicos.

12. Mantenga al paciente en aislamiento re-

lativo a fin de evitar sobreexitacién por

estimulos externos.

Cultive posibles focos de infeccion para

dar tratamiento especifico,

13

C. Drogas a usar.
I. Cloruro de Pralidoxima (PAM).

Se administran 1-2 gramos de PAM en-
dovenoso en forma de 250 mgr. por minuto
y se establece un programa de uno a ocho
gramos diarios en los primeros tres-cuatro
dias; de preferencia en infusién concentrada
y de acuerdoa la gravedad de la intoxicacion.
(5). El PAM es capaz de reactivar la colines-
terasa a partir de la colinesterasa fosforilada
y en vivo es efectiva hasta 34 dias después
de la intoxicacion. Ejerce ademas un efecto
protector de la colinesterasa ante téxico de
absorcion lenta, tiene efecto detoxificante y
probablemente también efecto tréfico en la
sinapsis. (6).

El PAM inhibe las manifestaciones musca-
rinicas y nicotinicas de la intoxicacién y por
experiencias clinicas y en animales se sabe
que recupera al paciente de las manifestacio-
nes del sistema nercioso central. (8). La toxi-
cidad del PAM es poca. La dosis letal 50 en
ratas extrapolada libremente al hombre es
de un bolo IV. de 6.5 gramos. No se han no-
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Cuadro N2 3
SIGNOS Y SINTOMAS DE LA INTOXICACION CON ORGANOFOSFORADOS

A.MANIFESTACIONES MUSCARINICAS

BRONQUIOS

GASTROINTESTINAL

GL. SUDORIPARAS
GL. SALIVARES
GL. LACRIMALES
CARDIOVASCULAR
PUPILAS

CUERPO CILIAR
VEJIGA

B. MANIFESTACIONES NICOTINICAS
MUSCULO ESTRIADO

GANGLIOS SIMPATICOS
C. SISTEMA NERVIOSO CENTRAL

Apretazon de pecho, sibilancias,
disnea, aumento de secresiones, tos,
edema pulmonar, cianosis.

Nausea, vomitos, calambres, diarreas,
tenesmo, incontinencia fecal.

Aumento de sudoracion.
Aumento de salivacion.
Aumento de lagrimacion.
Bradicardia, hipotension.
Miosis

Vision Borrosa.

Frecuencia, incontinencia urinaria.

Espasmos, fasciculaciones, calam-
bres, debilidad muscular incluyendo
muisculos respiratorios.

Palidez, taquicardia, hipertension.

Tension, ansiedad, labilidad emocio-
nal, insomnio, pesadillas, cefalea,
temor, apatia, depresion, somno-
lencia. confusion, ataxia, disartria,
coma con ausencia de reflejos,
convulsion, depresion de centro
respiratorio y circulatorio.

tado efectos secundarios en intoxicados re-
cibiendo hasta 40 gramos en siete dias en
dosis de 0.5 gr. por hora e incluso 26 gramos
en el primer dia. Tampoco se han reportado
problemas en trabajadores recibiendo PAM
oral por seis meses con dosis totales hasta de
400 gramos. (6).

PAM ademds es tratamiento de eleccion
(no atropina) en la profilaxis de casos dudo-
sos. (8). Personalmente he dado dosis hasta
de dieciocho gramos de PAM en intoxicacio-
nes severas y tratado exclusivamente con
PAM a dos pacientes con colinesteras de 18
y 21 u. Rappaport respectivamente. (5).

2. Atropina.
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La atropina es un antagonista competiti-
vo de la acetilcolina por el receptor postsi-
ndptico. Su administracién bloquea los efec-
tos muscarinicos y del sistema nervioso cen-
tral de la intoxicacion; no asf los efectos ni-
cotinicos. Un paciente puede estar perfecta-
mente atropinizado y morir por debilidad
respiratoria. (4). Esto se evita administrando
sinérgicamente el PAM.

Las dosis a administrar dependen de la
gravedad de la intoxicacion. En una intoxi-
cacion severa se inician dosis de un mgr. cada
5-10 minutos IV. La atropina debe ser usada
s6lo en la dosis necesaria para inducir una
atropinizacidon leve, es decir, eliminar los
sintomas y signos inducidos por el organc-



fosforado pero no provocando una intoxica-
ciébn atropinica seria. (1). No deben usarse
esquemas prestablecidos de tiempo de atro-
pinizacién sino que la dosis debe variarse de
acuerdo a las necesidades del paciente deter-
minadas por una vigilancia médica cercana.
Con este tipo de aborde se disminuyen los
ri:Fos cardiovasculares, pulmonares, cere-
brales y digestivos de la atropinizacién. (5).
Se reducen también las lesiones por friccion
en la fase excitatoria, la estancia y el costo
l'};ospsitalaﬁo. El lector se refiere al CUADRO
o0.5.

3. Otras.

En nifios se ha reportado efectivo el uso
de antihistaminicos tipo benadramina, pro-
bablemente por la accién anticolinérgica de
estos farmacos. No se ha demostrado efecti-
va la administracién de colinestersa humana
pues no penetra la sinapsis. La dialisis no es
efectiva. Okenek en 1977 reportd éxito en
aclarar paraoxon con hemoperfusién usando
carbén activado pero su paciente fallecié (2).

4, Contraindicaciones.

Estén contraindicados los relajantes mus-
culares tipo succinilcolina y curaré y por el
efecto relajante muscular se debe tener pre-
caucién al usar aminoglicésidos. Contraindi-
cados también se deben considerar medica-
mentos depresores del sistema nervioso cen-
tral como la morfina y los barbitiricos. (2).
La aminofilina puede inducir arritmia en un
corazén sensibilizado por la atropina.

Cuadro N? 4
LDs, DE ORGANOFOSFORADOS
Nombre Genérico — Nombre Comercial

Nomlfte Nombrv.e LD
Genérico Comercial S0
Parathion Folidol 3 mg/Kg
Dibrom Dibrom 430 mg/Kg
Triclorofén Neguvom  [450 mg/Kg
Coumaphos Asuntol 13 mg/Kg
Phenaminthos;] Nemacur 15 mg/Kg

Fuente: Centro Nacional de Control de Intoxica-
ciones. H.N.N,

VIIL. CONCLUSION,

La intoxicacién con organofosforados es
un problema clinico frecuente en las salas
hospitalarias de nuestro pafs. El diagndstico
se establece con un alto indice de sospecha,
exgyloracién clinica cuidadosa y determina-
cién de colinesterasas. El tratamiento inclu-
ye medidas para disminuir la absorcién, me-
didas de soporte general, uso de reactivado-
res de la colinesterasa, atropinizacién ade-
cuada y una vigilancia médica cientifica y
dedicada.

Cuadro N2 §
CUADRO COMPARATIVO DE LOS ESQUEMAS DE TRATAMIENTO CON PAM.
EN BAJAS Y ALTAS DOSIS.
Servicio de Intoxicados - Hospital San Juan de Dios
1979
D ta
PAM | Colinesterasas | PAM | atropina | Complicaciones ﬁmf:;m ﬁm ndt;
UDS. RAPP. | G.R. mg

Bajas
dits 1.3 1.5 3.950 2.7 164 809,
Altas )
doaia 2.8 10 473 1.2 11 100%

FUENTE: Atencion y observacion directa de los pacientes,
Expedientes cl{nicos Hospital San Juan de Dios,
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