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Las intoxicaciones por consumao accidental de
especies téxicas de setas son frecuentes en
nuestro medio, especialmente en ctono (tabla I).

Las formas més graves de intoxicaciones por
setas, responsable de la mayorfa de las muer-
tes por esta causa, son las producidas por es-
pecies que, como la Amanita phalloides (farinera
borda en cataldn, oronja verde en castellano, iI-
kor en vasco), contienen toxinas capaces de le-
sionar seriamente al higado. Estas intoxicacio-
nes pueden ser consideradas auténticas
urgencias médicas, en las que el correcto diag-
néstico v la instauracién precoz del tratamiento
adecuado tienen un valor considerable.

En este trabajo vamos a exponer los pardme-
tros de mayor interés para el diagndstico, y las
medidas de tratamiento que se han mostrado
mas eficaces en este tipo de intoxicaciones, ba-
sando todo ello en nuestro canocimiento actual
de la fisiopatologfa y la clinica de las mismas.

Etiologia de las intoxicacienes por setas
hepatotéxicas

Si bien puede considerarse que Amanita pha-
Hloides (fig. 1) constituye el prototipo de seta he-
patotdxica, algunas especies de los géneros Ga-
lerina y Lepiota han sido responsables de graves
intoxicaciones, en ocasiones mortales!3. En to-
dos l0s casos se trata del mismo tipo de intoxi-
cacion, ya que las toxinas (amanitinas o amato-
Xinas) son comunes para todas ellas.

Por lo que respecta a Cataluna (tabla 11}, de
los 85 casos ocurridos entre 1982 y 1986, un
numero importante se debieron al consumo de
pequefas especies de Lepiota (fig. 2). Hemos
determinado por radicinmunoandlisis la concen-
tracién de toxinas en ejemplares de Lepiota
brunneoaincarnata y de Amanita phalloides, y he-
mos obtenido unos valores de 2.560 ug por gra-
mo seco de hongo para la Amanitat y de 3.150
$g, también por gramo seco, en el caso de la
Lepiota (datos no publicados).

Las amanitinas acttan produciendo necrosis
celular a través de la inhibicion de la sintesis del
acido ribonucleico mensajero (RNAmM) por blo-
gueo de la enzima especifica (RNA-polimerasa
1) a la gue se unen, molécula a molécula, para
impedir su accién®, La falta de transcripcién asi
producida lleva a la interrupcién de la sintesis
proteica. Todas las células nucleadas son, por
tanto, sensibles a la accidn de estas toxinas. Sin
embargo, sélo en aguellas en las gue logren pe-
netrar facil y ampliamente, podran ejercer su ac-
cidn las amanitinas. En el caso del organismo
humana esto ccurre casi exclusivamente en las
células del epitelio intestinal y en los hepatocitos.

Toxicocinética de las amatoxinas

Absorcion de las toxinas

Las toxinas son absorbidas a partir de los
hongos en el tubo digestivo. Se desconoce la
proporcién de las mismas que es efectivamente
absorbida, si bien parece ser bastante alta®.

Secrecion biliar y circulacion enterohepatica

Tanto en animales de experimentacidn como
en seres humanos se ha podido probar que una
considerable cantidad de amatoxinas se elimi-
na por medic de la secrecién biliar’ 8. Estas to-
xinas se reabsorben de nuevo a nivel intestinal,
con lo gue se establece una circulacién entero-
hepatica. En nuestros pacientes hemos confir-
mado la presencia de grandes cantidades de to-
xinas en el producto de la aspiracion digestiva
{tabla Ill}. Por ello, la instalacidon de una sonda
para aspiracion digestiva, especialmente a ni-
vel duodenal, constituye a nuestro entender una
medida terapéutica de primer orden. Por otro
lado, es posible obtener una interrupcién farma-
colégica del circuito enterohepatico de las toxi-
nas mediante el uso de determinadas substan-
cias. En efecto, en experiencias efectuadas
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Fig. 1. Ejemplares de Amanita prallcides. {(Fotc So-
cietat Catalana de Micologia).

con higados de rata perfundidos, tanto la peni-
cilina como la silimarina produjeron una impaor-
tante disminucion de la secrecién hiliar de
aminitina®.

Excrecion renal

Las toxinas son eliminadas por los rinones en
grandes cantidades desde las primeras horas
de la intoxicacién y pueden detectarse en ori-
na inclusc antes del inicio de la sintomatolo-

TABLA |
INTOXICACIONES POR SETAS
EN CATALUNA (1982-1986).

Mes 1982 1983 1984 1985 13986
Enero 1

Junio 1

Sepliembre 8 1 7 10
Octubre 12 1 75
Noviembre 8 S) 4 9 12
Diciembre 10 3 1 2
Distribucion por mases.

Fig. 2. Ejemplares de Lepiota brunnecincarnata. (Foto
del autor.)

gialo3, tllo se debe a que por su bajo peso
molecular filtran con facilidad a nive! del glcmé-
rulo. Una vez filtradas, se eliminan por la crina
sin que al parecer exista reabsorcion tubular de
las mismasi®. La excrecion renal de toxinas, de
por si importante, se intensifica considerable-
mente si mediante el adecuado aporte de liqui-
dos se incrementa la diuresis!!. La diuresis for-
zada no so6lo aumenta la eliminacién, sino que
disminuye el riesgo de nefrotexicidad, al acele-
rar el transito de las toxinas, y al discurrir éstas
mas diluidas.

En la intoxicacidn en el humano, la posible
persistencia de setas en el tubo digestivo y/o la
circulacion enterohepatica, mantienen niveles
detectables de amanitina en sangre hasta 36 ho-
ras postingestion, y excepcionalmente hasta las
48 horas!. Estos niveles son bajos, incluso en
el primer dia de la evolucién. Por el contrario,
en el mismo momento pueden hallarse concen-
traciones urinarias 100 o 150 veces mayores que
las registradas en sangre, persistiendo la excre-
¢idn Urinaria de toxinas a niveles progresivamen-
te menores, pero detectables hasta las 72-96
horas!,

TABLA 1| ‘
INTOXICACIONES POR SETAS HEPATOTOXICAS (1982-1986).
ESPECIES RESPONSABLES

Especies 1982 1983 1984 1885 1986 Total
Amanita phalloides 7 14 6 3 40 70182 %)
Amanita verna 7 virosa 7/ 3 313,7 %)
Lepiota brunneoincarnata 4 B 1 1113 %)
Lepiota tulvelfa 1 1101,3 %)
Total de casos 85 1100 %)
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TABLA Il
CONCENTRACION DE AMATOXINAS EN ASPIRADOS GASTRODUODENALES

Hora Caso 1* Caso 2% Caso 3* Caso 4% Caso 5** Caso 6** Caso 7** Caso 8** Caso 9** Caso 10**

24 ND ND ND ND ND
48 33 500 657 ND ND

60 ND ND ND 12 65
72 ND ND 154 ND ND
84 ND ND ND ND 20

96 ND ND ND = ND ND

ND ND ND ND 48
ND 208 500 393 ND
500 80 ND ND ND
ND 35 ND ND ND
ND ND ND ND ND
ND 13 ND ND ND

*Aspiracion duodenal; **aspiracion géstrica. ND: no determinado (no muestra). (Valores en ng/ml).

TABLA IV ,
TRATAMIENTO DE LA INTOXICACION POR SETAS HEPATOTOXICAS

Aspiracion duodenal o gastrica continua
Fluidoterapia intravenosa intensa

AN~

Quimioterapia intravenosa con
Penicilina G/sddica: 1 millén U/h
Silibinina: 750 mg/6 h

Lavado intestinal, administracion de carbdn activado y laxantes

Diuresis forzada: 150/200 ml/h de orina. De ser posible, 400-500 ml/h el primer dia

Acido tidetico: 100-200 mg/6 h; en suero glucesado y protegido de la luz
6. Riguroso seguimiento: analitico, balance hidrico, constantes, presion venosa central

y diuresis

(SSIRN

Bicarbonato, CIK, vitamina K, plasma fresco: segin analitica
Plasmaféresis, hemodialisis o hemoperfusion: en las primeras horas del ingreso

Penetracion de las toxinas en las células

Las toxinas penetran en las células intesti-
nales en el momento de su absorcion. Al ser las
primeras células expuestas, seran las que en pri-
mer lugar manifestaran la accién téxica, median-
te un cuadro de intensas diarreas de tipo cole-
riforme, muchas veces acompafnadas de nau-
seas y vomitos!2,

Se ha probado, por otra parte, en experimen-
tos realizados con animales o con higados ais-
lados, que las amanitinas penetran con facili-
dad y en forma rdpida en el interior de las
células hepdticas®!®. Para ello utilizan un siste-
ma de transporte a través de la membrana, que
ha sido identificado recientemente por Kronke
et al'®. El higado debe ser, pues, considerado
como el 6rgano diana de las amatoxinas. Estas
producen una afeccién hepatocelular de tal
magnitud que, de ser lo bastante grande la can-
tidad de setas ingerida y de no mediar el ade-
cuado tratamiento, se producira una necrosis
hepatica que puede conducir al fracasc hepa-
tocelular sobreagudo y a la muerte del pacien-
te en coma hepaticol”. En estos casos, por el

grave trastorno metabdlico y biolégico, sumado
a la repercusion de la hipovolemia y la deshi-
dratacién de la fase coleriforme, suele presen-
tarse un fracaso renal combinado con el fraca-
50 hepatico, enmarcados ambos en un sindrome
de insuficiencia hepatorrenal. Esta y la insufi-
ciencia prerrenal inicial son las Unicas expresio-
nes de afeccién nefroldgica, sin gue exista una
nefropatia propiamente téxica, es decir, que sea
atribuible directamente a la accién de las
toxinaslo.12,

Sintomatologia clinica

Clasicamente se consideran cuatro periodos
evolutivos en el cuadro clinico de la intoxicacion
por Amanita phalloides:

1. Periodo de incubacion. Es el periodo libre
de sintomas a partir de la ingestién de las se-
tas. En general suele ser superior a las 6 horas.
En nuestra experiencia ha sido en promedio de
13 horas, con valores extremos de 30 horas y
de 2 horas. Los valores mas largos suelen co-
rresponder a casos mas leves, si bien no pue-
de establecerse como norma generall2,
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2. Fase intestinal o periodo coleriforme. Con-
siste en una gastroenteritis grave, caracterizada
por diarrea abundante e intensa, en general
acompanada por nauseas, vémitos y dolor ab-
dominal. La importante pérdida de liquidos vy
electrdlitos secundaria a este cuadro intestinal
provoca muy pronto una importante deshidrata-
ciéon, acompafnada muchas veces de acidosis
metabdlica. Como consecuencia es frecuente
que se instaure una oliguria. En este momento el
rindn responde siempre a la reposicién de liqui-
dos y se logra sin problemas una buena diure-
sisl0, No obstante, si este desequilibrio no es
oportunamente corregido puede, en el curso de
algunas horas, por la hipovolemia y la hipoperfu-
sién renal consiguiente, ser causa de una lesion
renal auténtica. Las medidas de rehidratacion
adquieren asi, en la fase coleriforme, un doble
sentido terapéutico: evitar la lesidn renal y
facilitar la eliminacion urinaria de las toxinas!!,

En esta fase de la evolucion la bioquimica he-
patica es normal y no se observan trastornos de
la coagulacién. A la vista de esos resultados,
constituye un error el descartar que se trate de
un sindrome hepatotdxico: en estas primeras ho-
ras es cuando mayor utilidad tienen las medidas
encaminadas a expulsar las toxinas del organis-
mo, por 10 que nunca debe demorarse un trata-
miento enérgico y adecuado a la espera de la
aparicion de una afeccion hepatocelular. Cuan-
do se inicia el descenso del tiempo de protrom-
bina, la lesién hepatica puede ser ya tan grave
que lleve al fallecimiento, pese a todas las medi-
das que se emprendan a partir de su deteccion.

3. Fase de mejoria aparente. Suele coincidir
con el segundo dia tras la ingestion de las setas
(24-48 horas) y es en cierto modo artificial, ya
que se debe al tratamiento sintomatico y al apor-
te de liquidos.

4. Fase de agresion visceral. Hacia el tercer
dia de la evolucion se presenta un subito em-
peoramiento. Aparece subictericia, hepatome-
galia blanda y dolorosa, empeora el estado ge-
neral y en ocasiones se asocia una diatesis
hemorragica. La analitica mostrara signos de
una intensa afeccion hepatica con citélisis (hi-
perbilirrubinemia, elevacion de transaminasas,
alargamiento del tiempo de Quick e hipogluce-
mia). En las formas mas graves se llega a una
fase terminal con encefalopatia hepética, que
puede conducir a una grave coma vy al falleci-
miento del paciente.

Hacia el quinto dia de la evolucién se inicia
un descenso de los valores enzimaticos, que si
se acompana de una recuperacion de la activi-
dad protrombinica indica el restablecimiento de
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la funcién hepatica. En este caso, se normaliza
la analitica tras unas semanas y los pacientes
se restablecen totalmente. En nuestra experien-
cia hemos efectuado un seguimiento, en mu-
chos casos hasta los seis meses e incluso el afio,
sin observar secuelas. No obstante, la posibi-
lidad de una hepatitis crénica secundaria a esta
intoxicacion ha sido obervada por otros auto-
resi819 en algunos casos.

Por el contrario, una caida rapida de las en-
zimas con una disminucidn brusca de la hepa-
tomegalia, y valores persistentemente bajos del
tiempo de Quick, tiene un significado pronosti-
co desfavorable, ya que sugieren la existencia
de necrosis hepatocelular masiva.

Diagnéstico

El diagndstico debe realizarse precozmente,
antes de la aparicion de afeccién hepatica. En
general, el cuadro clinico (diarreas, etc.) es su-
gestivo, en especial cuando el periodo de laten-
cia tras la ingestion supera las seis horas.

El estudio de las setas o sus restos puede con-
tribuir a confirmar el diagndstico. Debe tenerse
en cuenta, no obstante, que la ausencia de es-
pecimenes toxicos en el material aportado por
la familia no descarta la posibilidad de inges-
tion de especies toxicas.

El diagndstico de confirmacion, mediante el
estudio de la presencia de amatoxinas en orina
0 aspirado digestivo, serfa definitivo. Sin embar-
go, por el momento sélo hemos podido efec-
tuarlo retrospectivamente, mediante un radio-
inmunoandlisis?® (RIA). No obstante, espera-
mos gue proximamente existira la posibilidad de
determinar amatoxinas en forma urgente me-
diante cromatografia liquida?!, o con el uso de
una nueva técnica de RIA, ya comercializada y
disponible en nuestro pais?.

En cuanto al diagndstico diferencial, en ge-
neral pocas veces se nos plantearé otro proble-
ma que no sea el de discernir entre la intoxica-
cidn por amatoxinas y otras intoxicaciones por
setas de menor gravedad, que cursan también
con un cuadro digestivo. En estos casos, el pe-
rfodo de latencia es mas corto, y la intensidad
de los sintomas es en general menor23. Indu-
dablemente, en la fase coleriforme deberan des-
cartarse otras causas de gastroenteritis aguda
(infecciones y toxiinfecciones en general), mien-
tras que en la fase de afeccion visceral, el diag-
nostico diferencial debera establecerse con otras
causas de inflamacién hepética aguda, especial-
mente otras intoxicaciones (paracetamol, tetra-
cloruro de carbono, fésforo).
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Fig. 3. Cantidades de amaloxinas eliminadas en 9 pacientes. Ordenada expresada en microgramos; en orina

de 24 horas (blanco); plasmaféresis (sombreado).

Tratamiento (tabla V)

Fundamentalmente debe ir dirigido a dos ob-
jetivos: a) el restablecimiento del balance hidroe-
lectrolitico, y b) la desintoxicacion del organismo,
evitando la absorcién de las toxinas y buscan-
do la eliminacion de las ya absorbidas. Podre-
mos sistematizar el tratamiento en cuatro aspec-
tos que vendran a cubrir uno, otro 0 ambos
objetivos.

Tratamiento sintomatico y de soporte

Se establecera una fluidoterapia intensa y un
control analitico del equilibrio hidroelectrolitico
y acidobasico, los niveles de glucemia, la fun-
cién hepdtica, la funcién renal y la hemostasia.
Se monitorizaran adecuadamente las constan-
tes, la presién venosa central (PVC) y la diure-
sis (con sondaje vesical si es preciso).

Eliminacion de las toxinas del tubo digestivo

El cuadro coleriforme suele producir un lava-
do natural del tubo digestivo, por lo que no es
conveniente inhibir farmacolégicamente los vé-

mitos y las diarreas. Puede ser por el contrario,
adecuado el provocar un lavado intestinal total
mediante la perfusion por sonda de grandes
cantidades de liquidos?*, La sonda sera des-
pués utilizada para la aspiracién continua del
tubo digestivo, y para administrar periédicamen-
te carbdn activado. Este se unird no sélo a las
toxinas eliminadas por la bilis, sino a las que pro-
bablemente segregan las paredes del duodeno
y del yeyuno proximale. La administracién de
dosis repetidas de absorbentes por via oral se
apoya en la experiencia de Berg et al, que ob-
servaron que podia incrementarse el aclaramien-
to total de fenobarbital mediante dosis repeti-
das de carbdn activado?®.

Eliminacion de las toxinas del organismo

Existen dos vias naturales de eliminacion que
deben ser utilizadas y/o potenciadas: la via bi-
liar y la urinaria.

Eliminacion biliar. Ya hemos indicado que la
colocacién de una sonda a nivel duodenal (son-
da lastrada tipo Bartelheimer), o en su defecto
una sonda nasogastrica, permitira la aspiracién
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de importantes cantidades de toxinas (tabla Il1).
La administracién de carbdn activado, por otro
lado, completara el tratamiento yendo a unirse
a las toxinas que discurran por la iuz intestinal,
procedentes de las circulaciones enterohepati-
ca y enteroentérica.

Eliminacion urinaria. La diuresis forzada cons-
tituye un método muy eficaz de elimina-
cionl1L26  Para obtener una diuresis intensa
debera efectuarse un aporte muy grande de Ii-
quidos. Con el riguroso seguimiento del balan-
ce hidrico, de la PVC y de la diuresis puede lo-
grarse la eliminacion de grandes cantidades de
toxinas en forma segura. De ser preciso se apo-
yara la funcién renal con diuréticos.

Metodos de depuracion extrarrenal. En los ca-
S0S que presumamos mas graves, y siempre
dentro de las primeras 36-49 horas, debera aso-
ciarse a la diuresis un método extrarrenal de
depuracién: plasmaféresis, hemodialisis 0 he-
moperfusiéne. De acuerdo con nuestra expe-
riencia?’, la diuresis forzada constituye el mé-
todo de eleccién para la eliminacién de toxinas
(fig. 3).

Quimioterapia

Se han utilizado numerosos farmacos como
complemento terapéutico.

Penicilina. Su eficacia a nivel clinico y experi-
mental parece fuera de duda?s. Acttia por in-
hibicion farmacoldgica de la circulacion entero-
hepatica de las toxinas por un mecanismo no
conocido?. Debe administrarse siempre, excep-
to en los casos de alergia probada a la misma.

Silibinina. Es el isdémero hidrosoluble de los
tres que constituyen la silimarina?®, producto
natural obtenido a partir del cardo Sylibum ma-
rianum (L. Gaertn). Como la penicilina, inhibe
el circuito enterohepatico de las toxinas®, pero
a diferencia de aquélla, se conoce hoy dia que
actla por inhibicién del sistema de transporte
de las toxinas en la membrana del hepatoci-
tol6, Ademas, estimula la sintesis de RNA, por
lo que se comporta como antagonista de las
mismas30, En sus revisiones recientes del tema,
tanto Floersheim3! como Parish et al32 conside-
ran que el uso de penicilina y silibinina consti-
tuye la quimioterapia de eleccién. Hruby, por su
parte, ha efectuado un estudio multicéntrico
que ha incluido 220 casos de intoxicacién en
hospitales de Alemania, Francia, Suiza y Aus-
tria, entre 1979 y 1982. Los pacientes fueron
tratados con silibinina y la mortalidad global fue
de tan sélo el 9,5 %33. Por todo ello, creemos
que este farmaco debe ser incluido en el proto-
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colo de tratamiento de estas intoxicaciones. Para
conseguirlo, lo mismo que el dcido tidctico, del
gue hablaremos a continuacion, debe recurrirse
a los servicios de medicamentos extranjeros. £n
efecto, la silibinina para administracion intravenosa
estad comercializada como sal disédica del éster
succinico en diversos paises de Europa (Austria
y Alemania entre otros), pero no en Espafia.

Acido tidctico. Este farmaco (acido alfalipoi-
co o ditiooctanoico) fue utilizado por vez prime-
ra por el japonés Nakai en un paciente con he-
patitis toxica3?. Este farmaco es una coenzima
activo en la decarboxilacién de los cetodcidos
y en la oxidacién del dcido pirtvico en el ciclo
de Krebs. Utilizado por vez primera en intoxi-
caciones por setas en Checoslovaquia®®, exis-
te una abundante experiencia con su uso. No
obstante no haberse probado en forma conclu-
yente su eficacia, creemos que debe mantener-
se en el protocolo de tratamiento. Nosotros lo
hemos utilizado en mas de 70 pacientes con
una favorable impresién (datos no publicados).

Insulina y hormona de crecimiento. Su utili-
zacion para intensificar la regeneracién hepati-
ca estd siendo experimentada por el grupo del
Prof. Socha, de Varsovia (comunicacion perso-
nal). Por el momento debe considerarse en fase
de investigacion clinica.

Prondstico y mortalidad

Dada la potencial gravedad de estas intoxica-
ciones, serfa imprudente intentar identificar su-
jetos de bajo riesgo. No obstante, puede ser Utit
establecer al ingreso de un paciente un pronés-
tico basado en los siguientes puntos: a) canti-
dad de setas ingeridas; b) periodo de incuba-
cién (es especialmente largo en los casos mas
leves); ¢) tiempo transcurrido entre la ingestién
y la llegada al hospital, y d) concentracion uri-
naria de toxinas al ingreso.

Ya en la fase de agresién visceral, el parame-
tro mas importante para el pronéstico evolutivo
de la hepatopatia es el nivel de actividad pro-
trombinica o tiempo de Quick. £l descenso mar-
cado del mismo (valores inferiores al 10 %) se
asocia a gran mortalidad. Igual sentido tiene el
inicio precoz de la coagulopatia (al final del pri-
mer dia o en las primeras haras del segundo).

En cuanto a la mortalidad, que alcanzaba ci-
fras del orden del 30 % en la primera mitad de
este siglo®, ha descendido paulatinamente con
la aplicacién de tratamientos cada vez més ade-
cuados. En efecto, en 1982 Floersheim et al¥”
publican una serie de 205 casos, con una mor-
talidad del 22,4 %.
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Poco después, Hruby33 obtiene en el estudio

multicéntrico que antes hemos sefialado, una
mortalidad global del 9,5 %. Finalmente, en Ca-
talunya ha descendido esa cifra a menos del
6 %, al haber fallecido sélo cinco de las 85 per-
sonas intoxicadas desde 1982 hasta la actua-
lidad.

En definitiva, es muy importante estabiecer

precozmente el diagndstico y proceder de inme-
diato al ingreso de estos pacientes para realizar
el tratamiento adecuado. Obrando asi, incluso
en los casos en que la intoxicacién sélo se sos-
peche, lograremos mantener y hasta mejorar
esos resultados.
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L. MARRUECOS: Me ha llamado la atencidn su co-
mentario de que mientras algunas técnicas de
depuracidn activa como la hermoperfusion ¢
la plasmaféresis no estarian indicadas debi-
do al gran volumen de distribucién del téxico,
si podria ser Uil la diuresis forzada, que en rea-
lidad actiia sobre el mismo compar:imiento
gue la hemoperfusion o la plasmaféresis. No
acabo de comprender muy bien por qué es-
tas modalidades de depuracior merecen dis-
tinta consideracion.

J. PIGUERAS: Particularmente opino que cuando
estd indicada la diuresis forzada también lo
puede estar la hemoperfusion, aunque a di-
ferencia de ésta la diuresis forzada puede pro-
longarse sin ningdn problema durante muchas
horas. Otro de los problemas actuales es que
ro se dispone de una técnica adecuzda para
determinar los niveles hematicos en el pacien-
te intoxicado. Debemos basarnos en las con-
centraciones urinarias.

J. DEsoLa: Quisiera preguntarle su opinién sobre
los trabajos aparecidos en ios Ultimos afios
acerca del tratamiento de las intoxicaciones
por Amanita phalloides con oxigenoterapia hi-
perbarica. Concretamente, en un analisis re-
trospectivo de la eficacia de las distintas mo-
dalidades terapéuticas en una serie de mas
de 200 pacientes, los autores llegan & la con-
clusion de que el Unico tratam ento eficaz =s
la peniciiina, mientras que la oxigenoterapia
hiperbarica aparece en segundo lugar. Me in-
teresarfa conocer su opinién al respecto.

J. PIQUERAS: Efectivamente, conozco este anali-
sis multicéntrico retrospectivo, que a mi juicio
presenta graves limitaciones, puesto que mu-
chos de los factores capaces de influir en la
evolucién de los pacientes no pudieron cen-
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trolarse. Entre otros, por ejemplo, asccian la
diuresis forzada con una mayor mortalidad,
pero ocurre que en muchos hospitales, al in-
gresar un paciente deshidratado se pautan 12
| intravenosos por una parte y una diuresis de
450 mi/h durante 24 h por otra y después no
consta que se haya hecho diuresis forzada, o
no se informa asi. Otro ejemplo es el acido tiée-
tico. Aungue en mi opinién no es un agente
eficaz, |o cierto es que en algunos paises era
dificil de conseguir, por lo que solia reservar-
se para aquellos casos de especial gravedad
con aumento de (as transaminasas y disminu-
cion del tiempo de protrombina. Es decir, no
puede afirmarse gue el dcido tidctico se aso-
ciara a mayor moertalidad, puesto que su uso
se restringfa a los casos mas graves, con el ine-
vitable sesgo que ello supone. No obstante,
este estudio tiene gran interés y es posible que
los pacientes en situacién de shock hipovolé-
mico o hipoperfusién histica se beneficien de
la oxigenoterapia hiperbarica por un mecanis-
mo inespecifico.

P. Munne: Crea que la respuesta clarifica la pre-
gunta. Querfa hacerle una pregunta at Dr. Pi-
gueras: ¢como explica gue la penicilina, que
tedricamente actla desplazando a la amani-
tina de su punto de unién con la albimina,
sea beneficiosa en el tratamiente de la intoxi-
cacién por Amanita phalloides, a menos que
considere que ello facilita un mayor aclara-
miento renal?

J. PIGUERAS: El Unico patrén experimental sufi-

cientemente ensayado es el medelo de higa-
do de rata perfundido, donde |a penicilina in-
h be la secrecion biliar de toxinas, es decir,
interrumpe farmacoldgicamente el circuito en-
terohepético.



BASES DEL TRATAMIENTO
DE LAS INTOXICAC.ONES AGUDAS

S. ERILL: En la proteinas de la superficie de la
membrana celular del hepatocito existen pun-
tos de fijacién parecidos, aungque no idénticos
alos de la albimina, y aunque es un tema que
no esta del todo resuelto se sostiene que la
captacion por el hepatocito de distintas subs-
tancias, toxinas, farmacos, etc., puede depen-
der de la capacidad de reconocimiento de las
proteinas por estas substancias. Si la penicili-
na actuara compitiendo con estos Joci, no en
la albimina sino en la superficie del hepato-
cito, ésta podria ser una explicacién.

P. MUNNE: En relacién con los sistemas de de-
puracion de amanitinas ta gran controversia
esta entre plasmaféresis sola o plasmaféresis
mas diuresis forzada. Realmente las cifras de
aclaramiento por diuresis forzada parece que
son mucho mayores que las obtenidas por
plasmaféresis. Lo que me extrafia es que sien-
do tan espectaculares estos resultados no exis-
ta una unanimidad en el tratamiento con diu-
resis. La situacion serfa distinta en los casos
de intoxicacién grave, donde posiblemente no
exista ninguna discrepancia en utilizar las dos
técnicas.

S. ERILL: Quisiera hacer un comentario referido
a la anterior presentacion del Dr. Bigorra. En
la lista de téxicos en los que se demostraba

experimentalmente que la ausencia de calcio
del medio extracelular tenia efectos protecto-
res, se encontraba fa faloidina. La deprivacién
del calcio del medio extracelular era un méto-
do extraordinariamente eficaz, se conseguia
un 100 % de supervivencia de estos hepato-
citos, v por lo tanto creo que es obligado que
se realicen estudios sobre la utilizacién de an-
tagonistas del calcio en este tipo de intoxica-
ciones. Me consta que hasta el momento ac-
tual no se ha realizado ningtin tipo de estudio
experimental. Otro aspecto al que queria re-
ferirme es cue se ha hablado repetidamente
del problema que representan los vémitos en
la administracion continuada de carbdn acti-
vado. Evidentemente, éste debe ser un vémi-
to de origen local, no cabe invelucrar quimio-
rreceptores. Cabe preguntarse si la adminis-
tracién de pequenas cantidades de atropina
en estas circunstancias no seria capaz de pre-
venir el vdmito, en tanto que la atropina su-
prime experimentalmente vémitos por estimu-
lacién local. Por supuesto, hay algunos tipos
de intoxicaciones en los que la administracién
de atropina estaria del todo contraindicada,
pero habrfa otros en que serfa indiferente, vy
aun otros, por ejemplo en el caso de la digo-
xina, en gue podria representar una ventaja.
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