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Delirio por Intoxicacién con Anfetaminas

Primary Disciplinary Field(s): Psiquiatria, Toxicologia Clinica, Neurofarmacologia.

1. Definicion Central

El delirio por intoxicacidon con anfetaminas constituye un sindrome neuropsiquiatrico agudo y
potencialmente grave, caracterizado por una alteracion profunda de la conciencia y la cognicion,
gue se desarrolla durante o poco después del consumo de dosis elevadas de sustancias
anfetaminicas o compuestos relacionados, como la metanfetamina o el MDMA. Este estado clinico
se distingue de la simple psicosis inducida por estimulantes por la presencia concomitante de una
marcada disfuncién atencional y una alteracién en el nivel de conciencia, lo cual es central en la
definicion de delirio (0 estado confusional agudo). La condicion es inherentemente transitoria,
aunque su duracion puede extenderse si el toxico persiste en el sistema o si se desarrollan
complicaciones médicas secundarias, como la hipertermia maligna o la rabdomidlisis. Es
fundamental reconocer que el delirio representa una emergencia médica que requiere intervencion
inmediata para prevenir la morbilidad y la mortalidad asociadas a la desregulacién autonémica
extrema.

Segun los criterios diagnoésticos establecidos por el Manual Diagnéstico y Estadistico de los

Trastornos Mentales (DSM-5), el diagnostico de delirio inducido por sustancias requiere evidencia

de que la alteracion en la atencién y la cognicion se desarrolla durante la intoxicacion o la
abstinencia de una sustancia, y que la sustancia es capaz de producir tales sintomas. En el caso
especifico de las anfetaminas, la rapida liberacion de monoaminas cerebrales provoca una
sobreestimulacion que desorganiza los circuitos prefrontales y talamicos responsables de la
integracion de la informacion y el mantenimiento de la conciencia. La severidad del delirio esta
directamente correlacionada con la dosis consumida, la via de administracion (siendo la
intravenosa o fumada de inicio mas rapido y potencialmente mas grave) y la presencia de
vulnerabilidades individuales, como trastornos psiquiatricos preexistentes o condiciones médicas
que comprometen la funcién hepatica o renal.

La diferenciacion crucial entre la simple intoxicacion psicoética y el estado delirante radica en la
cualidad de la alteracion cognitiva. Mientras que la psicosis pura por anfetaminas puede
manifestarse primariamente como paranoia y alucinaciones bien estructuradas con un nivel de
alerta relativamente conservado, el delirio se caracteriza por la fluctuacion de la conciencia,
desorientacion temporal y espacial, dificultad para mantener o dirigir la atencién, y un pensamiento
desorganizado que a menudo es incoherente. Este estado de confusién mental grave no solo
dificulta la comunicacion con el paciente, sino que también aumenta significativamente el riesgo
de lesiones accidentales o autolesiones debido a la agitacion psicomotora extrema que acompafa
frecuentemente a este sindrome.
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2. Etiologia y Fisiopatologia

La etiologia del delirio por anfetaminas es directamente farmacoldgica, derivAndose de la potente
actividad de estas sustancias como agentes liberadores de monoaminas, principalmente
dopamina (DA) y norepinefrina (NE), y en menor medida, serotonina (5-HT). Las anfetaminas
actuan ingresando a la neurona a través del transportador de dopamina (DAT) y el transportador
de norepinefrina (NET), e invirtiendo el flujo de estos transportadores. Esta inversion resulta en
una liberacién masiva e incontrolada de neurotransmisores hacia la hendidura sinaptica,
inundando los receptores postsinapticos. Esta sobrecarga monoaminérgica, especialmente en el
sistema dopaminérgico mesolimbico, es responsable de la euforia, la psicosis, y, a dosis muy
altas, la desorganizacion cerebral que culmina en el delirio.

A nivel fisiopatoldgico, el delirio es una manifestacion de la disfuncién global de la red neuronal,
particularmente afectando las vias colinérgicas, que son esenciales para la modulacién de la
atencion y la conciencia. Aunque las anfetaminas actlian primariamente sobre las monoaminas, la
toxicidad resultante desencadena una cascada de eventos que impactan indirectamente en el
sistema colinérgico. La hiperactividad simpética inducida por la norepinefrina provoca una
vasoconstriccion periférica y central, elevacién de la presioén arterial y, crucialmente, hipertermia.
La hipertermia (temperaturas corporales superiores a 40 °C) es quizas el factor mas peligroso y
contribuyente al delirio, ya que causa dafio neuronal directo, disfuncion de la barrera
hematoencefalica e inflamacion cerebral.

Ademas de la neuroquimica directa, la intoxicacion severa conlleva graves alteraciones
metabolicas y sistémicas que exacerban el estado delirante. La agitacién psicomotora prolongada
y la hipertermia pueden conducir a la rabdomiolisis (destruccion del musculo esquelético),
liberando mioglobina que dafia los rifiones, resultando en insuficiencia renal aguda. La
deshidratacion severa y los desequilibrios electroliticos (especialmente hiponatremia o
hipernatremia) también contribuyen a la disfuncion cerebral. Estos factores sistémicos crean un
ciclo vicioso donde la toxicidad farmacol6gica inicial es agravada por el dafio organico secundario,
consolidando el estado de delirio y aumentando el riesgo de muerte subita por arritmias cardiacas
o colapso circulatorio.

3. Manifestaciones Clinicas y Criterios Diagndésticos

Las manifestaciones clinicas del delirio por intoxicacion con anfetaminas son una amalgama de
sintomas psicéticos, cognitivos y autonémicos. El inicio es tipicamente abrupto, coincidiendo con
la elevacion maxima de la concentracion plasmatica del estimulante. El sintoma cardinal es la
alteracion de la conciencia, manifestada por una incapacidad para enfocar, mantener o cambiar
la atencion. El paciente puede parecer somnoliento en un momento y extremadamente
hipervigilante o agitado al siguiente (conciencia fluctuante). ElI pensamiento se vuelve incoherente,
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perseverante o tangencial, reflejando la desorganizacion cognitiva subyacente.

A diferencia de otras formas de delirio, la presentacion inducida por anfetaminas se caracteriza
por una marcada agitacién psicomotora y sintomas psicoticos prominentes. Los pacientes
suelen experimentar delirios paranoides intensos, a menudo centrados en la persecucion o el
dafio inminente, lo que impulsa comportamientos violentos o de huida. Las alucinaciones son
frecuentes, siendo tipicamente visuales y tactiles (como la sensacién de insectos arrastrandose
bajo la piel, conocida como formicacién o "bichos de cocaina"), aunque también pueden
presentarse alucinaciones auditivas. La combinacion de paranoia extrema y agitacion hace que el
manejo del paciente sea un desafio significativo, requiriendo a menudo contencion fisica y quimica
rapida para evitar el agotamiento y el dafio.

Los signos autondmicos son cruciales para el diagndstico clinico y la evaluacién de la gravedad.
La hiperactividad simpatica se manifiesta como taquicardia, hipertension, midriasis (dilatacion
pupilar) y diaforesis profusa. La hipertermia, que puede ser sutil al inicio, es un signo de alarma
critico. Los criterios diagndsticos formales del DSM-5 para el delirio inducido por sustancias
requieren: A) Una alteracion en la atencion y la conciencia. B) La alteracion se desarrolla en un
corto periodo de tiempo y tiende a fluctuar. C) Una alteracién cognitiva adicional (ej., déficit de
memoria, desorientacion). D) Evidencia de que la alteracion es causada por la intoxicacion con la
sustancia. E) La alteracién no se explica mejor por otra condicion médica o psiquiatrica.

4. Diagnostico Diferencial

El diagndstico diferencial del delirio por anfetaminas es amplio y complejo, ya que la presentacion
clinica puede simular diversas condiciones psiquiatricas y médicas. Es crucial diferenciarlo de la
esquizofrenia de inicio agudo o de otros trastornos psicéticos primarios. La clave diferencial
reside en la alteracion de la conciencia y la cognicion: un paciente esquizofrénico generalmente
mantiene un nivel de alerta claro, mientras que el paciente delirante exhibe fluctuaciones
atencionales y desorientacion. Ademas, la presencia de signos autonémicos severos (hipertermia,
taquicardia extrema) apunta fuertemente a una etiologia téxica.

Otras condiciones inducidas por sustancias que deben ser excluidas incluyen el sindrome
serotoninérgico, especialmente si se ha consumido MDMA o si el paciente esta tomando

inhibidores de la recaptacién de serotonina (ISRS). El sindrome serotoninérgico comparte la
hipertermia y la agitacién, pero se distingue por la presencia de hiperreflexia, clonus vy rigidez
muscular mas pronunciada en las extremidades inferiores. También es vital descartar el sindrome
neuroléptico maligno (SNM), si el paciente fue tratado previamente con antipsicéticos, aunque el
SNM se desarrolla mas lentamente y se caracteriza por rigidez en "tubo de plomo" y elevacién de
la creatina quinasa (CK) de manera mas significativa.

Finalmente, deben considerarse todas las causas médicas de delirio, incluyendo infecciones
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graves (sepsis, meningitis), encefalopatias metabolicas (hipoglucemia, insuficiencia hepéatica o
renal), accidentes cerebrovasculares y abstinencia de alcohol o sedantes. Una anamnesis
exhaustiva sobre el uso de sustancias y una evaluacién toxicolégica son herramientas esenciales.
Si la toxicologia es negativa, o si el delirio persiste después de la eliminacion de la droga, se debe
buscar activamente una etiologia organica subyacente que haya podido ser precipitada por el
estrés de la intoxicacion.

5. Manejo y Tratamiento

El manejo del delirio por intoxicacién anfetaminica es una prioridad médica y se centra en la
estabilizacion, el control de la agitacion y la reversion de las complicaciones potencialmente
mortales. La primera linea de tratamiento es el control de la hipertermia, ya que es el principal
predictor de dafio cerebral y muerte. Esto implica la remocion de ropa, la aplicacién de compresas
frias, el uso de ventiladores y, en casos severos (temperaturas >40.5 °C), la inmersion en hielo o
el enfriamiento invasivo.

El manejo farmacoldgico de la agitacién es fundamental para reducir el estrés metabdlico, prevenir
la rabdomidlisis y facilitar las medidas de enfriamiento. Los benzodiazepinas (como el lorazepam
0 el diazepam) son el tratamiento de eleccién. Actldan potenciando la neurotransmisién
GABAérgica, contrarrestando la sobreestimulacién simpética y reduciendo la ansiedad, la
agitacion y la hipertermia muscular. Las dosis deben ser tituladas agresivamente hasta lograr la
sedacién adecuada, ya que la resistencia a la sedacion es comun en la intoxicacion grave por
estimulantes.

El uso de antipsicéticos tipicos (como el haloperidol) debe ser considerado con precaucion. Si bien
pueden controlar la psicosis, pueden interferir con los mecanismos de enfriamiento corporal
(debido a sus efectos anticolinérgicos) y, potencialmente, reducir el umbral convulsivo, ademas de
aumentar el riesgo de arritmias (prolongacion del intervalo QT). Si se requieren antipsicéticos para
la psicosis refractaria o la agitacion que no responde a las benzodiazepinas, se prefieren los
atipicos de baja potencia (como la olanzapina) en combinacion con las benzodiazepinas, siempre
monitorizando estrechamente el ritmo cardiaco y la temperatura. El manejo de soporte intensivo
incluye la hidratacién intravenosa vigorosa para prevenir la insuficiencia renal secundaria a
rabdomidlisis y la correccién de los desequilibrios electroliticos.

6. Prondstico y Complicaciones

El prondstico del delirio por intoxicaciéon con anfetaminas depende criticamente de la rapidez y
eficacia del tratamiento de las complicaciones agudas. Si se diagnostica y trata rapidamente,
especialmente la hipertermia, el delirio es generalmente reversible, y los sintomas cognitivos y
psicoticos suelen resolverse en un plazo de 24 a 48 horas tras la eliminacion de la sustancia. Sin
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embargo, la morbilidad y la mortalidad son elevadas si el tratamiento se retrasa.

Las complicaciones agudas mas graves incluyen la insuficiencia renal aguda secundaria a
rabdomidlisis masiva, la coagulacion intravascular diseminada (CID), el accidente cerebrovascular
hemorragico (debido a la hipertension extrema) y las arritmias cardiacas (fibrilacion ventricular)
gue pueden causar muerte subita. La hipertermia prolongada resulta en dafio neuronal
irreversible, incluso si el paciente sobrevive, pudiendo dejar secuelas cognitivas permanentes o
déficits neuroldgicos focales. Por lo tanto, el manejo intensivo en una unidad de cuidados criticos
es a menudo necesario.

A largo plazo, la resolucion del delirio no implica la resolucion del trastorno por uso de sustancias
subyacente. Los pacientes que experimentan delirio por intoxicacién tienen un riesgo
significativamente mayor de recaida y de desarrollar psicosis persistente inducida por
estimulantes, incluso meses después de la desintoxicacion. Por ello, una vez resuelta la
emergencia médica, es imprescindible la derivacion a programas de tratamiento de adicciones y
seguimiento psiquiatrico para abordar la dependencia y prevenir futuros episodios de intoxicacion
grave.

7. Salud Publicay Prevencion

Desde una perspectiva de salud publica, el delirio por anfetaminas refleja la creciente prevalencia
y potencia de los estimulantes ilicitos, particularmente la metanfetamina de alta pureza. La
prevencion se centra en estrategias de reduccién de dafios y en la educacion dirigida a usuarios
y profesionales de la salud. La educacion debe enfatizar los riesgos asociados con la sobredosis,
la combinacion de estimulantes con otros farmacos (especialmente antidepresivos o alcohol) y la
importancia de buscar atencion médica inmediata ante los primeros signos de hipertermia o
confusién mental severa.

Los sistemas de emergencia y los hospitales deben estar capacitados para el reconocimiento
temprano de la toxicidad por estimulantes, implementando protocolos rapidos para el enfriamiento
y la sedacién. La prevencion secundaria incluye la identificacién de individuos con trastorno por
uso de estimulantes en entornos clinicos y comunitarios y la oferta de intervenciones psicosociales
y farmacolégicas para prevenir el uso de dosis peligrosas. La investigacion continua sobre los
mecanismos neurobioldgicos del delirio por anfetaminas es crucial para desarrollar tratamientos
farmacologicos especificos que puedan modular directamente los efectos de la sobrecarga
monoaminérgica, mas alla de la sedacién generalizada.

8. Lecturas Adicionales

Anfetamina (Wikipedia en espafiol)
Amphetamine Toxicity: Clinical Presentation and Management (StatPearls/NCBI)
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American Psychiatric Association. Diagnostic and Statistical Manual of Mental Disorders (DSM-5)

Clasificacion Internacional de Enfermedades (CIE-11)
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