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Introducción
ada vez es más amplia la indicación de
bloqueadores de los canales de calcio
(BCC) en medicina, los cuales se usan

en el tratamiento de la hipertensión arterial sis-
témica y pulmonar, angina de pecho, arritmias,
hemorragia subaracnoidea, miocardiopatía hiper-
trófica, etc., por lo que la incidencia de intoxica-
ciones es más frecuente, aunque en la literatura
se han reportado casos aislados.
En Estados Unidos el reporte anual de 1998 de
American Association of Poison Control Center
Toxic Exposure Surveillance System, (AAPCC’s
TESS) fue de 61 muertes atribuibles a BCC,1 esta
cifra representó el 7.9% de todas las muertes re-
portadas y el 1.7% de todos los pacientes intoxi-
cados fallecieron. Los medicamentos asociados
a esta muerte fueron: 34 por verapamilo, 11 por
diltiazen, 9 por nifedipino, 6 por amlodipino y 1
paciente con BCC desconocido. Nosotros repor-

Resumen

Los calcioantagonistas, cada vez más usados
en cardiología, son causas infrecuentes de in-
toxicaciones secundarias a intentos de suicidio
o por mal uso de los mismos. Informamos de
un caso con las manifestaciones clínicas clási-
cas descritas en la literatura y realizamos una
investigación del tratamiento actual de dicha in-
toxicación.

Summary

SEVERE INTOXICATION WITH VERAPAMIL

Calcium channel blockers are currently widely
used to treat many cardiological alterations; how-
ever, overdose and poisoning have been associ-
ated with morbidity and mortality mainly in those
patients with suicidal attempts. We report a case
and review the pathophysiology of overdose,
treatment, and prognosis.
(Arch Cardiol Mex 2005; 75: S3, 100-105)
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tamos un caso de intoxicación severa con BCC
asociado a choque refractario.

Presentación del caso
Paciente masculino de 34 años de edad, sin ante-
cedentes de toxicomanías y con las siguientes pa-
tologías: hipotiroidismo congénito, el cual se diag-
nosticó tardíamente y sustituido con levotiroxina
100 µg cada 24 horas, un control reciente de prue-
bas de funcionamiento tiroideo se reportó adecua-
do, hipertensión arterial sistémica de 7 años de
diagnóstico en tratamiento con verapamilo: 180
mg al día y losartán 50 mg al día; nefroesclerosis
por hipertensión arterial sistémica, dislipidemia
en tratamiento con atorvastatina. Por indicación
médica inicia con dieta hipocalórica, hiposódica
para reducción ponderal y habiendo una respues-
ta notable en el descenso en la presión arterial,
por lo que son suspendidos los antihipertensivos
3 días previos al inicio del padecimiento actual.
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Inició padecimiento actual 6 horas previo a su
ingreso después de haber ingerido 20 tabletas
de verapamilo de liberación prolongada (3,600
mg), encontrado por su padre que es médico,
en cama, somnoliento, bradicárdico, sin aus-
cultar tensión arterial, es trasladado al hospi-
tal en ambulancia, se realizó electrocardiogra-
ma (ECG) que mostró bloqueo AV de 2do grado
Mobitz 1, con bloqueo de rama izquierda. TA
70/40 mm Hg, FC 40 por minuto, FR 16 por
minuto, saturación por oximetría de pulso 94%
(FIO

2
 21%). Presentó vómito, observándose

restos de tabletas de verapamilo (7 tabletas).
La gasometría se reportó: pH 7.32, PaO

2
 57 mm

Hg, PaCO
2
 32 mm Hg, HCO

3
 16 mm Hg, lac-

tato 6 mmol/L, anión gap 20, radiografía por-
tátil de tórax normal. Resto de laboratorios
(Tabla I).

Se realizó lavado gástrico a través de sonda naso-
gástrica y se administró carbón activado. A la ex-
ploración física, somnoliento, sin dificultad res-
piratoria, con piloerección, mucosas orales
hidratadas, la auscultación pulmonar con adecua-
do murmullo vesicular, ruidos cardíacos rítmicos,
disminuidos de intensidad sin soplos, abdomen
globoso, timpánico, sin peristalsis, extremidades
sin pulsos palpables, piel fría y llenado capilar de
6 segundos.
Reanimamos con líquidos, gluconato de calcio 4
g, dopamina que se tituló a 10 µg/kg/min y norepi-
nefrina 15 µg/min, a pesar de manejo persistió cho-
cado, con ritmo nodal y frecuencia cardíaca 40 por
minuto; ECG con ritmo nodal y conduciendo con
bloqueo de rama derecha de haz de His (Fig. 1), se
decidió colocar marcapaso temporal (FC 70 por
minuto). Se trasladó a UTI donde se recibió hipo-

Tabla I. Resultados de laboratorios.

Laboratorios de urgencias:
Na 129 mEq/L, K 3.4 mEq/L, Cl 94 mEq/L, Glucosa 262 mg/dL, BUN 18 mg/dL, creatinina 2.5 mg/dL, leucocitos
15,900 mm3, Hg 13.9 g/dL, Hto 42%, plaquetas 250,000 mm3, Ca 9.4 mg/dL, TGP 34 ui/L, TGO 22 ui/L, FA 54 ui/l,
BT 1.0 mg/dL, BD 0.5 mg/dL, proteínas totales 6.0 g/dL, albúmina 4.2 mg/dL, globulina 1.8 mg/dL, Osmolaridad
sérica 279 mOm/L.
Ecocardiograma:
(realizado 5 h después del ingreso)
Cavidades de dimensiones normales, sin derrame pericárdico, FEVI 60%, PSAP 25 mm Hg

Fig. 1. ECG de ingreso con ritmo nodal y frecuencia ventricular de 42 por minuto, conduciendo con imagen de
bloqueo de rama derecha de haz de His.
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tenso (TA 79/39 mm Hg), con dopamina a 10 µg/
kg/min y norepinefrina 15 µg/kg/min, en ritmo de
marcapaso y anúrico. Se administró 2 g de gluco-
nato de calcio e hidrocortisona por choque refrac-
tario (se sospechó en crisis suprarrenal), solución
salina al 0.9% a 1,000 mL/hora, dos horas después
se auscultaron estertores crepitantes en ambos he-
mitórax, PVC 17 cm H

2
O, oximetría de pulso 89%

(FIO
2
 100%); se realizó radiografía de tórax en la

que se evidenció hipertensión venocapilar pulmo-
nar; se inició ventilación no invasiva con IPAP 12,
EPAP 6 H

2
O, FIO

2
 40%, se logra TAM 55 mm Hg

y decidimos administrar furosemide 100 mg/dL
mejorando la congestión pulmonar y los paráme-
tros ventilatorios. El lactato sérico progresivamen-
te disminuyó hasta valores normales a las 5 h. La
hiperglucemia se corrigió hasta las 16 horas con
insulina rápida subcutánea (Fig. 2).

Siete horas después se administró glucagón 2 mg;
15 min posterior, evolucionó a bloqueo AV de
primer grado y 1 hora más tarde a ritmo sinusal,
por lo que se dejó marcapaso a demanda (Fig.
3). Progresivamente se disminuyeron las aminas
hasta suspenderlas y es egresado por mejoría a
las 72 horas con electrólitos séricos, glucosa y
creatinina sérica normales, radiografía de tórax
y ECG normales.

Discusión
El efecto clínico de la toxicidad con BCC es por
bloqueo de los canales del calcio tipo L en las
células miocárdicas, células musculares lisas y
células beta pancreáticas,2 provocando bradicar-
dia, retraso en la conducción miocárdica, vaso-
dilatación periférica, hipoinsulinemia con hiper-
glucemia, acidosis láctica y finalmente choque,
que fue la evolución del paciente.
La farmacocinética del BCC de liberación inme-
diata, tiene un inicio de acción entre 30 minutos
y 3 horas con duración de hasta 6 a 10 horas. En
los de liberación prolongada el inicio de acción
se retrasa y los efectos tóxicos se alargan. La
mayoría de los BCC se excretan con pocos cam-
bios por la orina, se unen con alta afinidad a las
proteínas con un volumen de distribución gran-
de que hacen ineficaz su eliminación por hemo-
diálisis.
En el metabolismo normal los miocitos obtienen
su energía de los ácidos grasos libres; en estado
de choque por BCC los miocitos usan como fuen-
te de energía a la glucosa, sin embargo la hipoin-
sulinemia evita la entrada de glucosa a éstos, cau-
sando disminución del inotropismo, resistencia
vascular sistémica y finalmente choque, que es
refractario a aminas vasoactivas.
En la literatura mundial hay pocos estudios re-
portados, por lo que no existen estudios doble
ciegos aleatorizados, multicéntricos que avalen
el uso de terapéuticas que a continuación comen-
taremos, sin embargo han demostrado utilidad
clínica en pacientes severamente intoxicados con
BCC.2-4

Los efectos tóxicos clínicos por los BCC se ex-
plican por los siguientes mecanismos:5 (Tabla II).

a) Dilatación del músculo liso vascular: BCC
inhiben el influjo de calcio, interfiriendo con
la unión intracelular y liberación de calcio in-
tracelular.

b) Disminución de automatismo cardíaco: la en-
trada de calcio a las células del nodo SA y AV

Fig. 2. Curva de lactato y glucosa corrigiéndose en las
primeras 6 horas el primero, la glucosa permaneció alta
manejándose con esquema de insulina rápida.

Fig. 3. TAM de 44 mm Hg a su ingreso a UCI con
noradrenalina a 15 µg/min y FC de 40 X’ elevándose la
frecuencia con el marcapaso hasta 90 por min y poste-
riormente se mantiene en 70 X’, 8 horas después entra
a ritmo sinusal, después de 1 h previa de haberse ad-
ministrado glucagón, lográndose disminuir la
noradrenalina y manteniéndose la TAM en 70 mm Hg.
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es lo que provoca la despolarización y auto-
matismo de estos marcapasos autónomos
normales en el corazón. La inhibición de la co-
rriente de calcio dentro de las células miocár-
dicas, disminuye la frecuencia cardíaca y pro-
longa la conducción AV (alarga el intervalo PR).

c) Disminución de la contractibilidad miocárdi-
ca: impiden la entrada de calcio a las células
miocárdicas y provocan un acoplamiento in-
adecuado de miocina-actina.

d) Alteración del metabolismo de los miocitos
cardíacos: se desplaza el metabolismo normal
cardíaco y la utilización de los ácidos grasos
libres, forzando a las células miocárdicas a vol-
verse dependientes de carbohidratos y al mis-
mo tiempo la utilización de éstos es deteriora-
do por los BCC por los siguientes mecanismos:

1) Inhiben la liberación de insulina mediada por
calcio por las células beta de los islotes de Lan-
gerhans, provocando hipoinsulinemia.

2) La intoxicación con BCC provoca resistencia
a la utilización de insulina.

3) Existe una disminución importante de gasto
cardíaco disminuyendo la disposición de sus-
tratos (Tabla III).

Todo esto lleva a una situación caracterizada por
estado de choque, disminución del gasto car-
díaco (CO), disminución de resistencias vascu-
lares sistémicas (RVS), acidosis láctica, provo-
cando ineficiencia de la acción presora. Si
persiste la hipotensión, lleva a un círculo vicio-
so de hipotensión, mayor hipoperfusión e in-

cremento de la acidosis láctica, disminución de
la efectividad de aminas endógenas y exógenas,
llevando incluso a una depleción de vasopresi-
na, como se ha demostrado en múltiples etiolo-
gías de choques refractarios (choque séptico,
cardiogénico) (Fig. 4).6-9

Aunque en la literatura no hay reportes de la uti-
lización de vasopresina en estos casos, es una
consideración lógica ya que durante el choque
refractario existe evidencia de niveles séricos
bajos de vasopresina.6-8,10

La dosis recomendada en choque refractario de
vasopresina es: Infusión 0.01 a 0.04 U/minuto y
recientes estudios han recomendado dosis que
van de 2 a 6 U/hora.11,12

La terapia en estos pacientes inicia con el so-
porte respiratorio y adecuada ventilación; la hi-
potensión deberá ser manejada con líquidos, la
cual deberá ser de hasta 2,000 mL/hora moni-
torizando la PVC ya que es factible que presen-
ten insuficiencia cardíaca secundaria a fallo de
bomba. El lavado gástrico se consideró ya que
estos medicamentos se absorben en promedio
en 2 horas, aunque la forma “retard” hasta en
14 horas, lo que amplía la ventana de tratamien-
to. El uso de carbón activado a dosis de 1 g/kg/
dosis es otra opción terapéutica, la inducción
del vómito no es recomendada. El uso de calcio
intravenoso es una opción terapéutica inmedia-
ta y de acción rápida, de preferencia deberá usar-
se cloruro de calcio (CaCl

2
), ya que 1 g de ésta

equivale a 3 veces más en mEq que 1 g de glu-
conato de calcio. La administración deberá ser
en bolos de 1 a 2 gramos de CaCl

2
 en 5 minu-

Tabla III.  Manifestaciones clínicas de intoxicación por BCC.

Sistema Manifestaciones

Cardiovascular Hipotensión, choque refractario, bradicardia, ritmo nodal o nodales rápidos, paro sinusal,
asistolia, insuficiencia cardíaca

Neurológicos Alteración en el habla, letargia, confusión, crisis convulsivas, coma, paro respiratorio
Digestivo Náuseas, vómitos, íleo, isquemia intestinal
Metabólico Hiperglucemia, acidosis láctica, e hipocalcemia, hipoglicemia raramente
Piel Necrólisis epidérmica tóxica, S. Stevens-Johnson, vasculitis cutáneas

Tabla II. Diferencias toxicológicas entre calcioantagonistas.

Medicamento Manifestaciones

Verapamilo (Fenilalquilamina) Hipotensión, prolongación de la condución AV, vasodilatación leve e hipotensión
por bajo CO sin vasoconstricción severa

Nifedipino (Dehidroperidinas) Vasodilatación severa con taquicardia refleja
Diltiazem (Benzodiatiacepinas) Similar al verapamilo pero con menor depresión miocárdica
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Tabla IV. Secuencia rápida de manejo de la intoxicación con BCC.

Medicamentos/maniobras

1ra Soporte respiratorio si es Lavado orogástrico, CA 50 a 100 g VO se podrá repetir la mitad de la
necesario, vigilar adecuada dosis c/4-5 h y revalorar dosis adicional. Irrigación intestinal por SNG:
ventilación y oxigenación Solución de polietileno de glicol 1-2 L/h en adultos (0.25 a 0.50 L/h en
< 2 h de ingestión de BCC niños) vía SNG hasta aclarar las evacuaciones. Antiheméticos:

Ondansetron (Zofran), ganisetron (Kytril) para controlar los vómitos
que frecuentemente ocurren en la irrigación intestinal
Se deberá evitar inducir el vómito.

2do Uso de calcio IV Bolos: 1-2 g CaCl2  10-20 mL CaCl2 10%) durante 5 minutos repetir
dosis cada 10 a 20 minutos si persiste hipotensión o bradicardia
(hasta 12 g durante 2 horas), luego infusión continua CaCl2 a
20-50 mg/kg/hora, el objetivo final de la terapia es mantener el calcio
sérico de 13 a 15 mg/dL y revertir la hipotensión inducida por BCC.

3ro Catecolaminas/inotrópicos/otros. Isoproterenol 2 a 10 mg/min si predomina bradicardia
Se podrá usar uno o varios Adrenalina: 1-10 µg/min, dopamina: 6-25 µg/kg min, noradrenalina:
de los siguientes: 1-30 µg/min y si persiste el choque dobutamina 2.5 a 20 µg/kg/min

Milrinona: Bolo de 50 µg/kg en 10 min luego infusión de 0.375 a
0.750 µg/kg/min†

Vasopresina 0.01 a 0.04 UI/min ó 2 a 6 ui/hora
4to Euglicemia hiperinsulinemia Insulina de acción rápida: 0.1 a 1.0 u/kg/h, media 0.5 u/kg/h con uso

o no de glucosa suplementaria (hasta 23 g/h)
5to Glucagón 2-5 mg iv, en bolo (hasta 10 mg), luego en infusión de 2 a 5 mg/h

(hasta 10 mg/h) en solución salina, titular según respuesta
hemodinámica

6ta Procedimientos BIAC, puente cardiopulmonar, oxigenación
con membrana extracorpórea

Secuencia en que se podrá manejar la intoxicación severa con BCC, las cuales se podrán usar simultáneamente según respuesta
hemodinámica.
CA Carbón activado
SNG Sonda nasogástrica
† deberá usarse con precaución por su efecto vasodilatador periférico, se deberá asociar su uso con adrenalina o noradrenalina
BIAC Balón intraaórtico de contrapulsación

tos, éstos se pueden repetir cada 10 a 20 minu-
tos (ya que el efecto dura de 15 a 20 min) hasta
que exista mejoría en la frecuencia cardíaca o
la tensión arterial. Se ha reportado la utiliza-

ción de 12 gramos de CaCl
2
 en 2 horas, hasta

mantener una concentración sérica de calcio
entre 13 a 15 mg/dL y deberá indicarse una
infusión de CaCl

2
 de 20 a 50 mg/kg/h para

mantener el efecto. El mecanismo de acción
del calcio no es claro, parece ser que existe un
incremento de gradiente a través de los cana-
les de calcio bloqueados que permite mayor
difusión del calcio al espacio intracelular, por
lo que el tratamiento enérgico con calcio de-
berá ser agresivo. La hipercalcemia iatrogéni-
ca no deberá evitar el tratamiento intensivo con
calcio y se podrán monitorizar niveles de cal-
cio cada 1-2 horas.
La terapia euglucémica con hiperinsulinemia que
se inició en un principio en animales2,13 tiene efec-
to inotrópico positivo en estos pacientes y hay
evidencias que sugieren que el incremento de la
entrada de calcio a los miocitos es responsable
de este efecto,3 además como mencionamos los
BCC bloquean la liberación de insulina e incre-
mentan la demanda de carbohidratos por el mio-
cardio, las recomendaciones van de 0.1 a 1.0

Fig. 4. Diferentes mecanismos tóxicos de los BCC.
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unidad/kg/hora de insulina con administración
adjunta de glucosa (hasta 23 g/hora) que ha com-
probado igual efecto en humanos,4 su efecto
máximo se alcanza en 30 minutos a 1 hora.
La segunda línea del manejo, la cual es simultá-
nea con la primera, es el uso de aminas vasoacti-
vas; no existe consenso de cuál usar primero, sin
embargo considerando la presión arterial y la fre-
cuencia cardíaca se podrá utilizar en caso de bra-
dicardia isoproterenol a dosis de 2 a 10 mg/mi-
nuto, el uso de atropina en estos casos es
controversial. Cuando exista hipotensión severa
con predominio de vasoplejía debe utilizarse adre-
nalina (hasta 1 - 10 µg/min), dopamina (6 - 25 µg/
kg/minutos), noradrenalina (1 - 30 µg/min)12 y si
persiste el choque, dobutamina 2.5 a 20 µg/kg/
min. Considerar la colocación de marcapaso, que
fue una opción terapéutica aplicada a nuestro pa-
ciente por bradicardia y choque refractario a

aminas, si no hay respuesta el balón de contra-
pulsación intraaórtico sería una opción más.
En caso de hipotensión refractaria se conside-
rará uso de glucagón a dosis 2 - 5 mg en un
minuto, seguido de una segunda dosis a los 5
minutos de 4 - 10 mg, una vez obtenida res-
puesta, se mantendrá esa dosis/hora en infu-
sión.10 Ver Anexo para la secuencia rápida de
tratamiento.

Conclusión
La intoxicación por BCC cada vez es más fre-
cuente en la población general por lo que se de-
berá de estar preparado para el correcto trata-
miento de esta urgencia, evitando complicaciones
catastróficas para el paciente, permitiendo la re-
cuperación del estado hemodinámico en las pri-
meras 24 horas. Se agrega (Tabla IV) de secuen-
cia rápida del manejo de intoxicación de BCC.
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