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RESUMEN

Antecedentes: las intoxicaciones graves por sustancias lipofilicas representan un desafio terapéutico en urgencias. Las emulsiones lipi-
dicas (EL) son formulaciones de triglicéridos y fosfolipidos que han adquirido relevancia como terapia de rescate. Su mecanismo de accion
clave es el efecto lipid sink (secuestro lipidico) complementado por los efectos metabdlicos y la modulacion de los canales ionicos, ofreciendo
beneficios cardiovasculares y neurologicos.

Presentacion de Casos: en esta serie se describen dos pacientes adultos con intoxicacion por multiples medicamentos lipofilicos (antide-
presivos, antipsicoticos, anticonvulsivantes o betabloqueadores). Ambos casos cursaron con toxicidad cardiovascular y neurologica severa (ej.
arritmias complejas, estatus epiléptico) refractaria a las medidas de soporte y terapias farmacoldgicas convencionales.

Resultados: tras la administracion protocolizada de emulsiones lipidicas al 20%, ambos pacientes mostraron una mejoria hemodinamica
(ej. reversion de arritmia) y neurolégica (ej. cese de convulsiones) significativa. Ambos casos tuvieron un desenlace clinico favorable, con re-
solucion completa de la toxicidad aguda.

Conclusiones: la administracién de emulsiones lipidicas demostr6 ser una terapia de rescate Util en pacientes con toxicidad grave por xe-
nobioticos no anestésicos refractarios al manejo inicial. Su uso, aunque basado en evidencia de baja calidad, debe reservarse para escenarios
de inestabilidad severa, en concordancia con el balance riesgo-beneficio y la evidencia disponible.
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ABSTRACT

Background: severe poisonings by lipophilic substances represent a therapeutic challenge in emergency settings. Lipid emulsions (LE)
are formulations of triglycerides and phospholipids that have gained relevance as a rescue therapy. Their key mechanism of action is the lipid
sink effect (lipid sequestration) complemented by metabolic effects and the modulation of ion channels, offering cardiovascular and neurological
benefits.

Case Presentation: this series describes two adult patients poisoned by multiple lipophilic medications (antidepressants, antipsychotics,
anticonvulsants, or beta-blockers). Both cases presented with severe cardiovascular and neurological toxicity (e.g., complex arrhythmias, status
epilepticus) refractory to supportive measures and conventional pharmacological therapies.

Results: following the standardized administration of 20% lipid emulsions, both patients showed a significant hemodynamic (e.g., arrhyth-
mia reversal) and neurological (e.g., seizure cessation) improvement. Both cases had a favorable clinical outcome, with complete resolution of
the acute toxicity.

Conclusions: the administration of lipid emulsions proved to be a useful rescue therapy in patients with severe toxicity from non-anesthetic
Xxenobiotics refractory to initial management. Its use, although based on low-quality evidence, should be reserved for scenarios

Key words: lipid emulsions; intoxications; cardiotoxicity; neurotoxicity.

INTRODUCCION nal. En los ultimos afos, han adquirido un papel rele-

vante en el tratamiento de intoxicaciones por sustancias

Las emulsiones lipidicas (EL) son formulaciones com- altamente lipofilicas, dada su capacidad para modificar
puestas principalmente por triglicéridos y fosfolipidos, la distribucidén de estos compuestos en el organismo. Su
utilizadas ampliamente en el &mbito médico y nutricio- mecanismo de accion clave es conocido como lipid sink,
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el cual se complementa con los efectos de scavenging y
shuttle de las moléculas téxicas.?

El efecto lipid sink corresponde a la creacion de un
compartimento lipidico intravascular que secuestra xe-
nobiéticos altamente lipofilicos y reduce su biodisponi-
bilidad en los érganos diana. El scavenging describe la
captacion directa del toxico por la emulsién lipidica cir-
culante, mientras que el shuttle hace referencia a la re-
distribucion del xenobiético desde érganos vitales (co-
razon y sistema nervioso central) hacia compartimentos
periféricos como higado y musculo, donde su metabolis-
mo y eliminacién se ven favorecidos. Este efecto permi-
te atrapar moléculas toxicas lipofilicas y redistribuirlas
lejos de sus sitios de accién, lo que contribuye a dismi-
nuir su toxicidad sistémica.*

Ademas de este efecto de secuestro lipidico, las
emulsiones lipidicas pueden proporcionar beneficios
cardiovasculares en el contexto de intoxicaciones gra-
ves. Estas formulaciones aportan acidos grasos de
cadena larga que actian como una fuente de energia
directa para las células miocardicas, lo que resulta es-
pecialmente Gtil en choque o depresién miocéardica se-
cundaria a toxicidad por xenobioticos. Actualmente, se
administran en una concentracién al 20% y son consi-
deradas seguras, siempre y cuando se sigan los proto-
colos de administracion y monitorizacion.*®

El uso de las EL como terapia de rescate se inicio y
esta mejor documentado para la toxicidad por anestési-
cos locales, con un cuerpo de evidencia que respalda
su eficacia. Sin embargo, su aplicacién en intoxicacio-
nes por otros xenobiéticos lipofilicos (antidepresivos,
betabloqueadores, calcioantagonistas) se ha limitado a
reportes y series de casos, a pesar de los resultados
favorables.>®

Con base en estos fundamentos, el objetivo de esta
serie de casos es describir la respuesta clinica y el des-
enlace de dos pacientes con toxicidad grave por xeno-
bidticos lipofilicos no anestésicos, quienes requirieron
emulsiones lipidicas como terapia de rescate.

CASO CLINICO 1

Paciente femenina de 15 afios, con antecedente de
trastorno depresivo mayor en manejo ambulatorio con
risperidona, pregabalina y fluvoxamina. Fue encontrada
en su domicilio con alteracién del estado de alerta y con
evidencia del consumo de cuatro blisteres de pregaba-
lina 75 mg (40 tabletas), un blister de fluvoxamina 100
mg (15 tabletas), dos frascos de risperidona 1 mg/mL
(200 mg en total) y diez tabletas de difenhidramina 50
mg. Debido a este hallazgo, fue trasladada a una ins-
titucion de alta complejidad en Medellin, donde ingre-
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s6 directamente a la sala de reanimacion. A su ingreso
presentaba presién arterial de 115/68 mmHg, frecuencia
cardiaca de 68/min, frecuencia respiratoria de 20/min,
saturacion de oxigeno de 92% al aire ambiente y tem-
peratura de 36 °C.

En el examen fisico inicial se encontraba somnolien-
ta. Durante la valoracién presentdé dos episodios con-
vulsivos tonico-clénicos generalizados sin recuperacion
completa del estado neurolégico entre ellos, motivo por
el cual se decidi6 asegurar la via aérea mediante intu-
bacién orotraqueal. Posteriormente desarrollé taquicar-
dia supraventricular, por lo que recibi® manejo con un
bolo de 60 mEq de bicarbonato de sodio y 2 g de sulfato
de magnesio, logrando revertir al ritmo sinusal.

Dada la inestabilidad hemodinamica y la sospecha
de toxicidad cardiovascular y neuroldgica por la inges-
ta masiva de multiples farmacos, se decidié administrar
emulsion lipidica siguiendo el protocolo de las guias co-
lombianas de toxicologia. Se aplicé un bolo inicial de 1.5
mL/kg, seguido de una infusion continua a 0.25 mL/kg/
min durante aproximadamente cinco horas. Al cumplirse
cuatro vidas medias de los medicamentos implicados, la
paciente mostré una evolucion clinica favorable.

A las 48 horas se realiz6 la extubacién sin complica-
ciones. La paciente no presentd evidencia de toxicidad
persistente, alteraciones electroliticas, disfuncion renal
ni trastornos de la coagulaciéon. Aunque persistia acido-
sis metabdlica leve, no se documenté compromiso en la
oxigenacion.

CASO CLINICO 2

Paciente masculino de 19 afios, con antecedentes de
trastorno obsesivo compulsivo, trastorno mixto de la
personalidad y trastorno mixto de ansiedad y depresion,
en manejo ambulatorio con venlafaxina y pregabalina.
Presentaba pobre soporte social debido a disfuncién fa-
miliar y contaba con siete intentos suicidas previos, uno
de ellos con ingreso a la unidad de cuidados intensivos.
Fue trasladado a una institucion de alta complejidad en
Medellin tras la ingesta de multiples medicamentos, en-
tre los cuales se encontraban propranolol 160 mg, me-
toclopramida 70 mg y dosis adicionales de sus farmacos
habituales, aunque se desconocia la cantidad total inge-
rida de venlafaxina y pregabalina.

Al ingreso al servicio de urgencias presentaba presion
arterial de 105/58 mmHg, frecuencia cardiaca de 101/min
y frecuencia respiratoria de 13/min. En el examen fisico
se evidencié alteracion del estado mental con un puntaje
Glasgow de 11/15, pupilas midriaticas reactivas, muco-
sas secas Yy estigmas de mordedura lingual sin sangra-
do activo. También presentaba peristaltismo aumentado,
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hiperreflexia y respuesta plantar extensora. Ante estos
hallazgos, se inici6 reanimacion hidrica intravenosa con
1000 mL de solucioén cristaloide, seguida de la administra-
cion de 70 mEq de bicarbonato de sodio y 2 g de sulfato
de magnesio. Durante la realizacién de estudios comple-
mentarios, el electrocardiograma inicial mostré hallazgos
compatibles con toxicidad cardiovascular mediada por
bloqueo de los canales de sodio (Fig 1).

Durante la observacion en urgencias presentdé dos
episodios convulsivos ténico-clénicos generalizados, sin
recuperacion del estado de consciencia entre ellos. El
primero tuvo una duracion aproximada de 50 segundos.
Tras el segundo episodio, se administraron 10 mg de
midazolam para abortar la convulsion y se procedi6 a
asegurar la via aérea mediante intubacién orotraqueal.
Posteriormente desarrollé episodios de hipotension que
requirieron soporte vasopresor. Debido a la persisten-
cia del choque, se decidié administrar emulsion lipidica
al 20% como medida antidotal adicional, iniciandose un
bolo de 120 mL (1.5 mL/kg), seguido de una infusion con-
tinua a 20 mL/min (0.25 mL/kg/min) durante una hora.

Figura 2. Electrocardiograma inicial del paciente del caso N° 2
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Tras el primer bolo y durante la infusién, se obtuvo un
electrocardiograma de control que mostrd mejoria en com-
paracion con el trazado inicial (Fig 2). El paciente continué
su manejo en la unidad de cuidados intensivos, donde pre-
sentod una evolucion clinica favorable. Fue extubado poste-
riormente y recibio el alta médica diez dias después.

DISCUSION

Nuestra serie de casos ilustra la aplicacién exitosa de la
terapia con emulsion lipidica al 20% como estrategia de
rescate en dos pacientes con toxicidad cardiovascular y
neurolégica severa e inminente, causada por xenobioti-
cos lipofilicos distintos a anestésicos locales. EI meca-
nismo principal mediante el cual actlan las emulsiones
lipidicas es el efecto lipid sink (secuestro lipidico), que
permite atrapar moléculas toxicas lipofilicas circulantes,
disminuyendo su concentracién en los sitios de accion.
Este efecto se complementa con el scavenging y el shu-
ttle, que redistribuyen el toxico lejos de 6rganos vitales.

Figura 2. Electrocardiograma de control posterior al manejo con emulsiones lipidicas.
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Adicionalmente, se ha propuesto un efecto inotropico
positivo, ya que los &cidos grasos de cadena larga ac-
tban como una fuente directa de energia miocardica du-
rante el shock toxico, lo que podria haber contribuido
a la mejoria hemodinamica observada en el Caso 1.512

El mecanismo mediante el cual actdan en los esce-
narios mencionados involucra su alta afinidad por las
membranas lipidicas, lo que les permite captar el xe-
nobiético y alejarlo de los 6rganos efectores, disminu-
yendo asi su toxicidad. A nivel cardiovascular, ademas
de este efecto de secuestro, las emulsiones lipidicas
pueden funcionar como fuente de energia directamente
utilizable por las células miocéardicas y contribuir a la
mejoria del choque secundario a la intoxicacion.*4

Debido a que su uso en intoxicaciones distintas a
las causadas por anestésicos locales es relativamen-
te reciente, el sustento cientifico disponible proviene
principalmente de reportes de caso y recomendaciones
emitidas por grupos expertos. El Colegio Americano de
Toxicologia respalda su utilizacion en pacientes con
inestabilidad hemodinamica o paro cardiorrespiratorio,
e incluye como consideraciones especiales la presen-
cia de convulsiones intratables y deterioro neuroldgico o
hemodinadmico, incluso en ausencia de paro.*®

En Medellin, Colombia, se han publicado revisiones
locales realizadas en instituciones de alta complejidad
donde se documento el uso de emulsiones lipidicas en
intoxicaciones por antidepresivos triciclicos con mani-
festaciones anticolinérgicas, compromiso neurolégico
y cardiotoxicidad. En estos escenarios, los pacientes
recibieron inicialmente el manejo convencional para la
intoxicacién aguda, incluyendo medidas de desconta-
minacioén, y recurrieron a la administraciéon de emulsio-
nes lipidicas ante la refractariedad del cuadro, logrando
desenlaces favorables. Estas experiencias apoyan la
evidencia existente sobre su utilidad mas alla de las in-
toxicaciones por anestésicos locales.®

En la literatura internacional se han descrito resulta-
dos similares. Aunque la mayoria de publicaciones co-
rresponde a reportes o series de casos, estas permiten
identificar patrones de respuesta clinica. Rotellay cols.,
realizaron una revision sistematica sobre el tratamiento
de intoxicaciones por betabloqueadores e incluyeron las
emulsiones lipidicas entre las estrategias potencialmen-
te Gtiles en este contexto.'” Por su parte, Clemons et al.
analizaron reportes de caso de pacientes intoxicados
por difenhidramina y encontraron que las emulsiones
lipidicas podrian mejorar la hipotension cuando las me-
didas convencionales no habian sido efectivas.®

Los dos casos clinicos presentados en este articu-
lo corresponden a intoxicaciones mixtas que incluian
inhibidores selectivos de recaptacién de serotonina,
bloqueadores de canales de calcio, antihistaminicos y
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farmacos con efectos dopaminérgicos, todos ellos aso-
ciados a riesgo de desarrollar sindrome serotoninérgico
o sindrome neuroléptico maligno. Ambos pacientes pre-
sentaron toxicidad neurolégica con estatus epiléptico y
toxicidad cardiovascular refractaria a las medidas inicia-
les. La administracion de emulsiones lipidicas produjo
una mejoria clinica significativa, lo cual refuerza la evi-
dencia local sobre su posible utilidad como terapia de
rescate en intoxicaciones complejas.>18

A pesar de los resultados alentadores, es fundamen-
tal reconocer que la principal limitacién en el uso de EL
para intoxicaciones no anestésicas es la calidad de la
evidencia, la cual se restringe a reportes y series de ca-
s0s, con un inherente sesgo de publicacion. La ausencia
de Ensayos Clinicos Aleatorizados (ECA) robustos y la
necesidad de basar la recomendacion en consensos de
grupos expertos, enfatiza la naturaleza de uso off-label
de esta terapia. Este escenario de baja evidencia obliga
al clinico a un “uso razonable de los recursos” y a la
estricta reserva del tratamiento para aquellos pacientes
con inestabilidad hemodinamica o neuroldgica refracta-
ria a todas las terapias de soporte convencionales, como
se evidencié en nuestros casos. La decision de admi-
nistrar EL debe estar precedida por una rigurosa eva-
luacion del balance riesgo-beneficio, considerando los
efectos adversos reportados, como hipertrigliceridemia,
pancreatitis e interferencia con pruebas de laboratorio.

Desde el punto de vista clinico, el uso de emulsiones
lipidicas no esta exento de riesgos. Entre los efectos ad-
versos reportados se encuentran la hipertrigliceridemia,
pancreatitis y la interferencia con pruebas de laborato-
rio relevantes para el monitoreo de pacientes criticos.
Asimismo, su uso off-label en personas con alteracion
del estado de conciencia plantea dilemas éticos rela-
cionados con el consentimiento informado. Por ello, su
administracion debe fundamentarse en una valoracion
rigurosa del riesgo-beneficio, reservandose exclusiva-
mente para situaciones de toxicidad grave con inesta-
bilidad hemodinamica o neurolégica que no responden
al manejo convencional. La reflexion critica sobre estos
aspectos es esencial para promover un uso racional y
seguro, en concordancia con las mejores practicas cli-
nicas basadas en la evidencia disponible.®

CONCLUSION

El uso intravenoso de emulsiones lipidicas se ha conso-
lidado como una terapia de rescate en la toxicidad sis-
témica por anestésicos locales y, de manera progresiva,
en intoxicaciones producidas por otros xenobioticos lipo-
filicos. La serie de casos presentada contribuye a la evi-
dencia clinica disponible, particularmente en el contexto
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local, al ofrecer ejemplos en los que estas emulsiones
demostraron utilidad en pacientes con toxicidad cardio-
vascular y neurolégica refractaria al manejo inicial.

A pesar de estos resultados alentadores, es funda-
mental resaltar que su empleo debe reservarse para
escenarios de inestabilidad hemodinamica o compro-
miso neurolégico grave que no responden a las inter-
venciones convencionales ni a las terapias antidotales
de primera linea. La evidencia que respalda su uso en
estas condiciones proviene principalmente de reportes
de caso, lo cual introduce un potencial sesgo de pu-
blicacion y limita la extrapolacién de sus beneficios a
poblaciones mas amplias.

En consecuencia, aunque los desenlaces expuestos
en este reporte son promisorios, se requiere un aborda-
je prudente y criticamente fundamentado antes de con-
siderar su implementacion rutinaria. Es indispensable
no solo continuar documentando experiencias clinicas,
sino también promover la recoleccion sistematica de da-
tos y el desarrollo de estudios prospectivos que permi-
tan definir con mayor precision su perfil de seguridad,
sus indicaciones mas apropiadas y los protocolos Opti-
mos para su uso en el campo de la toxicologia clinica.
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