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RESUMEN. Antecedentes: La intoxicacion digitalica es mas frecuente de lo que aparenta y para diagnosticarla hay que tenerla en cuenta
siempre en todo paciente que recibe digoxina. En paises como Cuba se ha encontrado que la tasa de intoxicacion digitélica es de 9.6% por
cada 100 pacientes. En Honduras, ya el Dr. Alfredo Le6n Gémez describia las manifestaciones visuales de la intoxicacién con digoxina en la
Revista Médica Hondurefia de 1972. Caso Clinico: Paciente femenino de 75 afios de edad con cardiopatia mixta, hipertensiva e isquémica,
en fase dilatada, en insuficiencia cardiaca clase funcional Il segtin la New York Heart Asociation, fraccion de eyeccion de ventriculo izquierdo
de 45%, manejada con una dosis diaria por via oral de enalapril 5 mg, espironolactona 100 mg, furosemida 40 mg, carvedilol 6.25, aspirina 100
mg y digoxina 0.25 mg; presentaba desde hace dos meses hiporexia y epigastralgias. A la evaluacién clinica presentaba bradicardia, ruidos
cardiacos arritmicos, en el electrocardiograma se encontré bloqueo auriculo-ventricular de primer grado y extrasistoles ventriculares bigemi-
nadas. Se identificé en la radiografia de torax cardiomegalia global y redistribucion de flujo pulmonar. Conclusién: la digoxina sigue siendo
la piedra angular en el tratamiento de la insuficiencia cardiaca con fibrilacion auricular crénica, a pesar de sus efectos secundarios, toxicidad,
su estrecho margen terapéutico y el advenimiento de nuevas drogas. Y aunque se prescribe desde hace tres siglos, la dosis apropiada de la
digital en pacientes con insuficiencia cardiaca con ritmo sinusal normal es todavia un tema incierto. No olvidar que los primeros sintomas de

intoxicacion, aunque inespecificos generalmente son digestivos.
Palabras clave: Digoxina, intoxicacion, insuficiencia cardiaca.

INTRODUCCION

La intoxicacion digitalica se define como el conjunto de ma-
nifestaciones clinicas que se presentan cuando los niveles de di-
goxina estan arriba de su nivel téxico (muchos estudios han en-
contrado que debe mantenerse de 1 a 1.2 ng/dl).' Hasta hace una
década se tomaba como referencia 2 ng/dl, pero debido a que el
indice terapéutico es muy cercano al nivel téxico se pretende que
el paciente mantenga su nivel menor a 1ng/dl. Las manifestaciones
clinicas van desde sintomas gastrointestinales (hiporexia, nauseas,
vomitos, diarrea), neuroldgicos (fatiga, confusion, insomnio, depre-
sion, vértigo, vision a colores con halos verdes o amarillos sobre las
luces),? hasta sintomas cardiacos manifestados en el electrocardio-
grama (bradicardia, bloqueos auriculo ventricular (BAV) grado 1y
2, extrasistoles ventriculares, taquicardias auriculares multifocales
etc). También es caracteristico los cambios que se producen por
uso cronico de digoxina conocidos como “cubeta digitalica” en el
electrocardiograma.?*

Se hace revision del caso por considerar que la intoxicacion
digitalica es una entidad frecuente, pero por sus sintomas larvados
e imprecisos iniciales como los digestivos, puede pasar inadverti-
dos para el médico, sobre todo en intoxicaciones croénicas, si no se
correlacionan los datos clinicos con los hallazgos electrocardiografi-
C0S, que son mas sugestivos, ademas hay que considerar que en
los paises en vias de desarrollo el acceso a estudios especificos es
limitado, como la medicién sérica de digoxina, por lo que se depen-
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de casi exclusivamente de una adecuada historia clinica para hacer
diagnéstio.?

“Apuesto toda mi reputacion a que uso la digital a dosis
que los libros de texto mencionan como peligrosas y en otros
casos a dosis que los libros refieren ineficaces.” -Wenkebach,
1864-1944'

PRESENTACION DEL CASO

Paciente femenino de 75 afios de edad con antecedentes de
cardiopatia mixta (hipertensiva e isquémica) en fase dilatada, con
insuficiencia cardiaca clase funciona Ill segin la New York Heart
Asociation (NYHA), con fraccién de eyeccion del ventriculo izquier-
do de 45%, recibiendo tratamiento con una dosis diaria oral de ena-
lapril 5 mg, espironolactona 100 mg, furosemida 40 mg, carvedilol
6.25, aspirina 100 mg y digoxina 0.25 mg. Presenta desde hace dos
meses hiporexia y epigastralgias, debilidad generalizada en varias
ocasiones evaluada en servicio de urgencia donde se le ajustaba
su medicacion.

Al momento de su ingreso presentaba empeoramiento de su
insuficiencia cardiaca, con disnea de reposo, anorexia y postracion.
Al examen clinico se encontré: PA 110/70 mmHg, frecuencia cardia-
ca de 40 latidos por minuto, ingurgitacion yugular, R1 'y R2 arritmi-
cos, presencia de R4, escasos estertores basales, hepatomegalia,
edema en miembros inferiores con fovea +/++.

Los exdmenes laboratoriales mostraron: hemoglobina 10, vo-
lumen corpuscular medio de 78, (anemia microcitica hipocrémica),
plaquetas 170,000, creatinina 1.9 mg/dL, nitégeno ureico 28mg/dL,
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Figura 1. En el trazado del electrocardiograma de la paciente reportada se observa bloque auriculoventricular de primer grado (FLECHA PUNTEADA), extrasistoles ventriculares bigemi-
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nadas (FLECHA CONTINUA), latido normal seguido de extrasistole ventricular y asi se repite segun la gravedad), y bradicardia sinusal.

potasio 3.4mEg/dL (Valor normal 3.5-5 meg/dl). La radiografia de
térax reveld cardiomegalia global a expensas de las cuatro cavi-
dades y redistribucion de flujo venocapilar pulmonar. El electrocar-
diograma: mostré bradicardia sinusal, bloqueo auriculoventricular
de primer grado, extrasistoles ventriculares bigeminales (Figura.
1). La paciente se manejé como intoxicacion digitalica, no amerit6
marcapaso temporal. La evolucion fue satisfactoria al suspender la
digoxina mas reposicion de potasio e hidratacion.

DISCUSION

El presente caso ilustra intoxicacion digitalica en paciente con
cardiomiopatia dilatada. La digoxina es un derivado de la planta Di-
gitalis lanta, de alli toma su nombre este derivado digitalicos. Actua
inhibiendo la bomba Na+ K+ ATPasa en el musculo cardiaco, dis-
minuyendo la salida de Na‘cerca del sarcolema y aumentando los
niveles de Ca* en el citosol intracelular, por lo que tiene un efecto
inotropico positivo, aumentando la fuerza de contraccion muscular,
la funcién de bomba del corazén mejora al optimizar el llenado ven-
tricular; y como efecto indirecto inhibe la bomba Nat+ K+ ATPasa
a nivel neural, creando una estimulacién vagal que disminuye la
frecuencia cardiaca y la estimulacion simpatica.>*

El uso diario de la digoxina conlleva a tomar en cuenta la dosis
a administrar; la digitalizacion rapida, puede lograrse por via intrave-
nosa (0.5 mg) u oral una o dos dosis, hasta un total de 0.75-1 mg.’

La dosis de mantenimiento es de 0.125mg-0.25mg. La digoxina
tiene una absorcion de 75% después de su administracion oral, vida
media de 36 horas, circula en sangre sin unirse a proteinas plasma-
ticas, es liposoluble, se une a receptores del musculo esquelético.®

Las contraindicaciones para el uso de digoxina son: miocardio-
patia hipertrdfica obstructiva, sindrome de Wolf Parkinson White y
BAV, en esta paciente el BAV fue secundario a la intoxicacion digita-
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lica. La intoxicacion digitélica tipicamente se presenta en pacientes

mayores (ancianos), con fibrilacion auricular y alteraciones en las

pruebas de funcion renal, esto Ultimo también se comprobd en esta

paciente.! EI mecanismo de la toxicidad es estrictamente celular y

se explica por:

1) sobrecarga de calcio intracelular que retrasa la despolariza-
cion dependiente de calcio lo que conduce al automatismo
ventricular,

2) exagerada estimulacion vagal (bradicardia y BAV), y

3) efecto depresor directo de la digoxina sobre el nodo auriculo-
ventricular.? (Figura. 2)

Las arritmias mas frecuentes en la intoxicacion digitélica son:
bradicardia sinusal, fibrilacion auricular con respuesta ventricu-
lar menor de 50 latidos por minuto, extrasistoles ventriculares en
forma de bigeminismo, taquicardia bidireccional. Varios de estos
cambios fueron observados en la paciente descrita, quién presen-
taba manifestaciones gastricas, datos de bajo gasto cardiaco por
la bradicardia, bigeminismo y el bloqueo BAV de primer grado, lo
que comunmente se denomina “tres B” para no olvidar estas tres
complicaciones, ademas de hipopotasemia con creatinina de 1.9
mg/dl."s

Algunas situaciones que incrementan los niveles de digoxina
son: edad avanzada, dosis inicial excesiva en relacion a la masa
corporal, disminucién de la excrecion renal, hipopotasemia (<
3meq/dl), disminucion del flujo renal, uso concomitante de otros
farmacos como amiodarona, propafenona, verapamil, espinorolac-
tona, estatinas, paroxetine, claritomicina, diltiazen, indometacina,
itraconazol, quinidina. Ademas, los antibiéticos como la eritromicina
y tetraciclinas pueden interactuar al disminuir la excrecion intestinal
de productos de reduccién de la digoxina, ademas de inhibir el sis-
tema de transporte en el intestino y su excrecion renal. 26!
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El diagndstico de intoxicacion digi-
talica se comprueba si desaparecen la
arritmias al suspender la digoxina o con
niveles séricos altos de digital; en la prac-
tica a veces no se miden los niveles séri-
COS por razones econémicas y porque los
datos clinicos y electrocardiograficos son
mas diagnosticos.>4112 No significa que
no se tengan que medir los niveles de di-
goxina, cuando se cuenta con el recurso.

En la paciente reportada, el diag-
ndstico se sospechd clinicamente, sus-
tentado por los hallazgos en el electrocar-
diograma y confirmado por la respuesta
al tratamiento.

El tratamiento de intoxicacion digita-
lica varia de acuerdo a la severidad del
caso. Es necesario la suspension de la
digoxina, se vigila y se realiza monitoreo
clinico y con electrocardiograma. Si se
dispone de medios laboratoriales, se mi-
den los niveles séricos. Si hay arritmias
como bigeminismo, bradicardia sinusal
sintomatica o BAV, como en la paciente
que se presenta, se inicia tratamiento
con la administracion de cloruro de pota-
sio intravenoso a razén de 20 mEg/hora,
de preferencia en otros centros hospita-
larios se hace siempre por via central por
el riesgo de necrosis, ardor y dolor que
puede producir en los tejidos.2101*¢ Afor-
tunadamente teniendo el cuidado de no

aumentar la velocidad de infusion (por el
efecto en la despolarizacion ventricular)
se puede hace hacer por via periférica.

En relacion a los niveles de pota-
sio y digoxina a medida que disminuye
el potasio el corazén incrementa la sen-
sibilidad para arritmias, ver esquema en
Figura 3.

En el tratamiento de la intoxicacion
digitalica se pueden usar anti arritmicos
intravenosos, como lidocaina al 2% (evi-
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Figura. 3. Relacion entre niveles de digoxina y niveles de potasio.
Modificado por el autor, segin Farmacos en Cardiologia. Lonel H Opie 2002. Mc WRAG HILL INTERAMERICANAEDITO-

. . : RES. México, D.F
dencia Clase IB, es decir que el benefi-

cio es mayor que el riesgo y que existen
estudios que lo respaldan) en arritmias
ventriculares.® Esta no afecta la conduccion auriculoventricular, se
usa 1mg/Kg de peso y en infusién a razén de 2-4 mg por minuto,
siempre vigilando por datos de intoxicacién que generalmente son
del sistema nervioso central (alucinaciones visuales, cefalea). Tam-
bién puede usarse fenitoina a razén de 100 mg intravenoso cada 5
minutos hasta un maximo de 1000 mg."%%

Debe evitarse la amiodarona por que desplaza a la digoxina de
su sitio de union, los betabloqueadores por depresion del nodo auri-
culoventricular. Se evita cualquier interaccién con digoxina, verapa-
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mil y bloqueadores beta. También se pueden utilizar los anticuerpos
especificos contra la digoxina, sobre todo en caso de taquicardia
ventricular grave o hiperpotasemia, algunos de los inconvenientes
que tiene es el retraso de eliminacion en insuficiencia renal cronica
que va de 15 a 300 horas, riesgo de disociacion de la combina-
cion de antigeno anticuerpo permitiendo la reaparicién de los sin-
tomas. 82122 Algunas veces cuando no hay respuesta favorable, la
bradicardia sinusal o BAV de primer y segundo grado son sintomati-
cos, siendo necesario la colocacién de marcapaso temporal por via
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subclavia o transyugular y actualmente marcapasos transcutaneo.
Rara vez se coloca marcapaso definitivo. En la paciente se resolvio
favorablemente con la suspension de la digoxina y administracion
de potasio intravenoso. Se puede también usar fragmentos FAB
(Anticuerpos heterdlogos especificos antidigoxina), la accién es in-
mediata y se encuentra disponible en polvo liofilizado que contiene
40 mg de FAB y neutraliza 0.6 mg de digoxina. Tiene una vida media
de 16-20 horas con funcién renal normal, con un rango de accién
entre 20 a 90 minutos. Las principales indicaciones son: ingestion
de grandes cantidades de digoxina (>4mg en nifios equivalente a
16 tabletas y >10 mg en adultos igual a 40 tabletas), altos niveles
de potasio > 6meq/L, arritmias y trastornos de conduccién grave,
signos y sintomas de intoxicacion rapidamente progresivos. '

Finalmente, debe enfatizarse que la digoxina sigue siendo pie-
dra angular en el tratamiento de la insuficiencia cardiaca con fibri-
lacién auricular crénica, en aquellos con ritmo sinusal se usan otros
medicamentos que han demostrado mejorar la sobrevida como los
inhibidores de la enzima convertidora de angiotensina, bloqueado-
res de los receptores de angiotensina | o llamados bloqueadores
de los receptores de angiotensina (BRA), bloqueadores beta y la
espironolactona.?” A pesar de que se prescribe desde hace tres
siglos, la dosis apropiada de la digoxina en pacientes con insufi-
ciencia cardiaca con ritmo sinusal normal es todavia un tema incier-
to. - GHEORGHAIADE Y PITT, 1997. No olvidar que los primeros
sintomas de intoxicacion generalmente son digestivos.’
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ABSTRACT. Background: Digitalis toxicity is more common than it appears and it must be taken into account in all patients taking digoxin for
diagnosis. In countries such as Cuba found that digitalis poisoning rate is 9.6% for every 100 patients. In Honduras, Dr. Alfredo Leon Gomez
described the visual manifestations of poisoning with digoxin in the 1972 in the Honduran Medical Journal. Case Review: Female patient,
75 years of age with mixed cardiopathy, hypertensive and ischemic, dilated phase in functional class Il heart failure according to the New
York Heart Association, ejection fraction of 45% in the left ventricle, treated with 5mg enalapril, 100mg spironolactone, 40mg furosemide, 6.25
carvedilol, 100mg aspirin, 0.25 digoxin; he had two months with hyporexia en epigastric pain. Physical examination showed bradycardia, first-
degree block and premature ventricular contractions were found in the electrocardiogram. The chest xray showed global cardiomegaly and
pulmonary flow redistribution. Conclusions: Digoxin is still the cornerstone in the treatment of heart failure with chronic atrial fibrillation, despite
its side effects, toxicity, and narrow therapeutic index. And though it has been prescribed for three centuries, the appropriate dose of digitalis
in heart failure patients with normal sinus rhythm is still uncertain. Do not forget that the first symptoms of poisoning are generally nonspecific

digestive symptoms.
Keywords: Digoxina, intoxication, heart failure
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