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RESUMEN

La silibinina se emplea por via intravenosa para el trata-
miento de intoxicaciones por Amanita phalloides y especies
similares como A. virosa y A. verna. Acude a Urgencias una
familia con sospecha de intoxicacion por Amanita virosa.
Tras evaluar el testimonio de los pacientes, la sintomatologia
que presentaban (sindrome faloidiano caracteristico), las

pruebas clinicas y tras hacer revision de la bibliografia desde
el Servicio de Farmacia, se decidi¢ solicitar al SUMMA silibi-
ninay llevar a cabo su administrarciéon durante 3 dias, hasta
que los sintomas revirtieron por completo y se pudo proce-
der al alta de los pacientes, que no sufrieron complicaciones
gracias al tratamiento precoz y a la colaboracion multidisci-
plinar.
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SUMMARY

after reviewing the bibliography from the
Pharmacy Service, silibinin was requested
from SUMMA and administered for 3

Silibinin is used intravenously for the
treatment of poisonings by Amanita
phalloides and similar species such as
A. virosa and A. verna. A family with sus-

pected Amanita virosa poisoning comes
to the Emergency Room. After evaluating
the testimony of the patients, the
symptoms they presented (characteristic
phalloid syndrome), the clinical tests and

days, until the symptoms completely re-
verted and the patients could be dischar-
ged from hospital, who did not suffer
complications thanks to early treatment
and multidisciplinary collaboration.
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INTRODUCCION

Las intoxicaciones por setas, o micetismos, se caracterizan por
ser intoxicaciones de alta frecuencia, al ser la recoleccion de
setas una actividad muy comun y la mayorfa de las veces rea-
lizada por personas inexpertas. De gravedad variable, en los
casos mas complicados es necesario un diagnéstico y trata-
miento precoz, ya que con esto se conseguiran disminuir
tanto la mortalidad (de un 50 a un 10%) como las posibles
secuelas’.

Las formas mas graves se dan por consumo de Amanita
phalloides y otras especies facilmente confundibles de Amanita
(A. virosa y A. verna menos frecuentes por el olor fétido y
desagradable sabor respectivamente)?. Este género contiene
una toxina conocida como amatoxina, causante del sindrome

faloidiano. Existen ocho tipos de amatoxina siendo los mas to-
xicos la a-amanitina y la -amanitina3. El sindrome faloidiano
comienza con un periodo de latencia de entre 6-24 horas, pos-
teriormente aparecen sintomas gastrointestinales que a conti-
nuacién mejoran dando paso a una elevaciéon de las enzimas
hepaticas, previo al fallo hepético fulminante entre el tercer y
quinto dia tras la ingesta de Amanita. Con una minima canti-
dad ingerida pueden causar fallo hepatico fulminante y
muerte. La dosis mortal de la amatoxina es de 0,1 mg/Kg (no
se inactiva al cocinar la seta), al llegar al higado la a-amanitina
es captada por el hepatocito, donde produce la inhibicion de
la ARN polimerasa de tipo Il dependiente de ADN y por tanto
la detencion de la sintesis de proteinas, causando la apoptosis
de los hepatocitos, lo que deriva en fallo hepatico y muerte3.
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Figura 1. Izquierda: Amanita phalloides. Derecha: Amanita virosa

" ¥ e W > ¥ TR Oy
=" ") k] 2 g

DESCRIPCION DEL CASO

Pacientes varones de 54 y 31 afios y mujer de 51. Miembros
de una misma familia; padre, madre e hijo, que acuden al
Servicio de Urgencias del hospital con sintomas gastrointes-
tinales (deposiciones liquidas sin sangre ni moco y sensacion
de nudo epigastrico que cede cuando vomitan), 30 minutos
tras la ingesta de setas recogidas durante el fin de semana.
El hijo refiere que probablemente se trate de Amanita vi-
rosa.

Durante el ingreso hospitalario se realizan coprocultivos,
con objeto de descartar la causa infecciosa y seguimiento
analitico de enzimas hepaticas, antitrombina (indicador de
fallo hepético fulminante) y la funcion renal entre otros pa-
rametros.

Se comienza tratamiento de soporte hidroelectrolitico
para reponer las pérdidas y recuperar la funcion renal, asi
como una antagonizacién con carbon activado, silibinina y
penicilina G, para minimizar la posibilidad de fallo hepatico
secundario. Tras revision de la literatura'#>, el Servicio de

Tabla 1. Dosificacion penicilina y silibinina

Sexo Peso (Kg)
Paciente 1
Hombre 98,6
Sexo Peso (Kg)
Paciente 2
Hombre 98
Sexo Peso (Kg)
Paciente 3
Mujer 82

Farmacia acordd con el Servicio de Medicina Interna las
dosis 6ptimas ajustadas por peso (ver Tabla 1) (pauta de 4
perfusiones IV de 2h cada una y 4h entre cada perfusion).
El Servicio de Farmacia tramité la adquisicion del antidoto
silibinina (Legalon®) al SUMMA, segun lo establecido en el
Protocolo de gestion de antidotos de la Comunidad de Ma-
drid, y propuso pautas para la correcta administracion, asf
como advertencias de posibles reacciones adversas.

SEGUIMIENTO Y RESULTADOS

Durante su estancia en el hospital, los pacientes presentaron
molestias epigastricas escasas, analiticas sin alteraciones
(comprobado con determinaciones seriadas de antitrom-
bina, en descenso, y actividad global de protrombina), no
hubo dafo hepético grave ni necesidad de trasplante ade-
mas mantuvieron una funcion renal normal. Se procedio al
alta tras 6 dias de ingreso, momento en el que los sintomas
habian desaparecido por completo. La recuperacion de los
pacientes transcurrié sin complicaciones

Dosis silibinina (20 mg/Kg/dia)
1.972 mg/dia (493 mg/6h)
Dosis penicilina (300.000 Ul/Kg/4h)
29.580.000 Ul/4h
Dosis silibinina (20 mg/Kg/dia)
1.960 mg/dia (490 mg/6h)
Dosis penicilina (300.000 Ul/Kg/4h)
29.400.000 Ul/4h
Dosis silibinina (20 mg/Kg/dia)
1.640 mg/dia (410 mg/6h)
Dosis penicilina (300.000 Ul/Kg/4h)
24.600.000 Ul/4h
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DISCUSION

La recogida de setas con bajo o nulo conocimiento puede
resultar en graves consecuencias, como fracaso hepatico,
alteraciones neurolégicas e incluso la muerte; por lo que se
debe extremar la precaucién e instaurar un tratamiento
temprano con objeto de evitar las posibles consecuencias.

Nuestro caso hace referencia a una intoxicacién por A.
virosa que afecta a toda una familia.

La clinica por intoxicacion por Amanita virosa es similar
a la de A. Phalloides, las caracteristicas distintivas de la pri-
mera son su didmetro de 4-8 cm, cuticula pegajosa, olor fé-
tido y su intoxicacién también puede ser letal®.

En la intoxicacion por Amanita virosa no esta indicado
el lavado gastrico debido al largo periodo de latencia y a los
vomitos. El carbon activado, la silibinina y la penicilina for-
man el tratamiento mas eficaz destinado a retirar la méxima
cantidad posible de toxina del organismo, previniendo la to-
xicidad celular, ya que se ha visto que la amatoxina tiene
una absorcién incompleta por el tracto gastrointestinal y se
trasporta por la circulacion enterohepética redirigiéndola al
higado. La silibinina ejerce su accién por tres mecanismos,
actividad antioxidante, estabilizacion de las membranas ce-
lulares y estimulacion de la ARN polimerasa | que hace que
aumente la sintesis de ARNry con ello la sintesis de protei-
nas que reemplazan a las que han sido dafiadas por la to-
xina®.

En la bibliografia existe controversia sobre el uso com-
binado de silibinina y penicilina’457-19, En nuestro caso y
ante la posible gravedad se decidié la administracién con-
junta de ambos farmacos.

Finalmente destacar la importancia no solo de la ins-
tauracion de un del tratamiento precoz, sino también la
colaboracion multidisciplinar (médicos, farmacéuticos, en-
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fermeria...) para el manejo adecuado de este tipo de into-
xicaciones.
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