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PALABRAS CLAVE Resumen La alimemazina (Variargil®) es un antihistaminico anti-H1 reversible inespecifico
Alimemazina; que atraviesa la barrera hematoencefalica. Actia como anticolinérgico. Su forma de presenta-
Falso positivo; cion es en gotas en suspension oral. Su uso clinico esta extendido a rinitis alérgica estacional,
Morfina angioedema y urticaria leve a partir de los 2 afos de edad, conjuntivitis alérgica e insomnio

de conciliacion en la infancia. Presenta una farmacocinética muy variable, somnolencia exce-
siva conocida como «heavy hangover» y efecto de rebote tras su retirada. No esta autorizado
su uso en menores de 2 anos. Presentamos el caso de un paciente de 19 meses que acude a
Urgencias por referir somnolencia y falta de respuesta a estimulos tras la administracion de
alimemazina por dificultad para conciliar el suefo.

© 2018 AEBM, AEFA y SEQC. Publicado por Elsevier Espana, S.L.U. Todos los derechos reservados.

KEYWORDS False positive result to morphine in urine due to cross-reactivity to alimemazine
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False positive; Abstract Alimemazine (Variargil ) is a non-specific reversible anti-H1 antihistamine that cros-
Morphine ses the blood-brain barrier. It acts as anticholinergic drug. It is marketed in drop form (oral

suspension). It is used to relieve seasonal allergic rhinitis, angioedema, mild urticaria, allergic
conjunctivitis, and for difficulty in falling asleep in children. It has a very variable pharma-
cokinetic, excessive ‘‘heavy hangover drowsiness’’ and rebound effect after withdrawal. It is
not authorised for children under 2 years of age. The case is presented of a patient seen in
the emergency room due to drowsiness and lack of response to stimuli after administration of
alimemazine due to difficulties in falling asleep.
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Introduccion

La alimemazina (Variargil®) es un antihistaminico anti-H1
reversible inespecifico que atraviesa la barrera hema-
toencefalica. Actla como anticolinérgico. Su forma de
presentacion es en gotas en suspension oral; cada gota
contiene 1,25mg de principio activo. Sus indicaciones
terapéuticas son para el tratamiento sintomatico de mani-
festaciones alérgicas: rinitis alérgica estacional o perenne,
conjuntivitis alérgica, angioedema y urticaria leve. Las
reacciones adversas que, aunque leves, aparecen mas fre-
cuentemente son sedacion, somnolencia y sequedad de
mucosas, especialmente al inicio del tratamiento’2.

En el presente trabajo se expone el caso de un paciente
tratado con alimemazina que reveld un falso positivo a mor-
fina en los cribados preliminares realizados en orina en el
laboratorio clinico de Urgencias.

Presentacion del caso

Se trata de un varon de 19 meses, de 11,8 kg de peso, que fue
traido por sus padres al Servicio de Urgencias por presentar
un cuadro de somnolencia consistente en dificultad para des-
pertar de la siesta, asi como escasa respuesta a estimulos.
Los padres manifestaron que le habian administrado exclu-
sivamente alimemazina hacia 48 h en pauta de 5 gotas cada
24h, que corresponde a una dosis de 0,53 mg/kg/dia’, por
su dificultad para conciliar el suefio*. El menor habia presen-
tado un cuadro catarral los 4 dias previos, que no requirio la
administracion de farmacos. A su ingreso no presento fiebre,
cambios en el ritmo intestinal ni vomitos. Tampoco tenia
signos traumaticos.

En cuanto a los antecedentes personales, no constaban
alergias medicamentosas conocidas. Habia sido intervenido
por hipospadias. Fue tratado, en su momento, con esome-
prazol (Nexium®) por sospecha de reflujo gastroesofagico.
Su calendario vacunal estaba actualizado.

En la exploracion fisica realizada en el Servicio de Urgen-
cias la via aérea estaba permeable, sin signos de dificultad
respiratoria, con movimientos respiratorios presentes,
normocoloreado, con pulsos palpables, relleno capilar ins-
tantaneo y somnoliento con escasa reaccion a estimulos. Las
pupilas estaban isocoricas y normorreactivas. Sin lesiones
cutaneas. Eutérmico.

En la exploracion neuroldgica se observd una somno-
lencia llamativa en brazos de la madre con respuesta a
estimulos tactiles, respuesta ocular e irritabilidad durante
la exploracion. La fuerza, la sensibilidad, los reflejos osteo-
tendinosos, los pares craneales y las pupilas eran normales.
Marcha no explorable. No tenia signos meningeos. Glasgow
modificado: 11 puntos (respuesta ocular 2 puntos, respuesta
verbal 4 puntos, respuesta motora 5 puntos).

Resultados de las pruebas complementarias:

- ECG: ritmo sinusal a 100 lpm, QRS estrecho con eje +60°,
sin alteracion en la repolarizacion.

- Hemograma: hemoglobina 11g/dL,
222 x 10%/ulL, leucocitos 10,01 x 103/plL
45%/linfocitos 45%).

- Bioquimica: glucosa 87 mg/dL, Na 137 mEq/L, K 4mEq/L,
Ca9,8mg/dL, P 6 mg/dL, Mg 2,11 mg/dL, urea 22 mg/dL,

plaquetas
(neutrdfilos

Cr 0,31 mg/dL, GOT 34U/L, GPT 16 U/L, GGT 16 U/L, FA
206 U/Ly Bil 0,3mg/dL. PCR<0,5mg/dL.

- Gasometria: pH 7,42, pCO; 41 mmHg, pO, 65 mmHg, HCO3
26,6 mmol/L.

- Tira reactiva de orina: densidad 1.015, pH 5,5, proteinas
positivas, resto negativo.

Se realizo el test de drogas de abuso en orina mediante
el sistema de multipaneles MonlabTest®, basado en la
inmunocromatografia®®, que reveld un resultado positivo
a antidepresivos triciclicos y a morfina. Ante el resul-
tado positivo a morfina se tomo la decision de enviar la
muestra al Instituto Nacional de Toxicologia y Ciencias
Forenses del Ministerio de Justicia para la confirmacion
analitica del resultado’. La técnica de cromatografia de
gases-espectrometria de masas revelo6 un resultado negativo
a morfina y positivo a alimemazina, corroborando la historia
relatada por los padres. La cuantificacion de alimemazina
en orina se realizé posteriormente mediante cromatografia
de liquidos de alta resolucion con detector de diodo-array,
que arrojo un resultado de 6 mg/L.

Alas 7 h de observacion el paciente desperto espontanea-
mente, iniciando tolerancia oral sin incidencias. Se mantuvo
estable hemodinamicamente y afebril, siendo dado de alta
a las 20 h de observacién® ",

Discusién

La alimemazina presenta una farmacocinética muy varia-
ble, con una somnolencia excesiva conocida como «heavy
hangover» y efecto de rebote tras su retirada, estando con-
traindicada en menores de 2 anos. En mayores de 2 anos
la posologia recomendada es 2,5-5mg de alimemazina (2-4
gotas) 2 o 3 veces al dia"?'2,

En el cribado de drogas de abuso de los laboratorios de
Urgencias no se encuentra incluida la deteccion de antihis-
taminicos anti-H1, sin embargo, si se conoce su reaccion
cruzada con los antidepresivos triciclicos, originando falsos
positivos. Estos test cualitativos se realizan mediante téc-
nicas inmunocromatograficas basadas en ensayos de union
competitiva, detectandose la droga a la concentracion de
corte o superior. Son fiables si el resultado es negativo al
tratarse de test muy sensibles pero poco especificos, por lo
que puede arrojar resultados falsos positivos® 314,

Los test rapidos de drogas de abuso en orina mediante
técnicas de inmunoanalisis proporcionan resultados cua-
litativos preliminares que son presuntivos, por lo que
deben evaluarse siempre con precaucion, siendo necesario
proceder posteriormente a su confirmacion. El método
analitico de confirmacion por excelencia es la espectrome-
tria de masas en la modalidad de impacto electronico. La
técnica de cromatografia de gases acoplada a la espectro-
metria de masas no suele estar disponible en la mayoria de
los laboratorios clinicos por su elevado coste y dificultad en
el manejo'. Dado que la alimemazina es un farmaco de uso
extendido, nos parece interesante recalcar la interferencia
de este farmaco anti-H1 con la morfina, puesto que la
reactividad cruzada con los antidepresivos triciclicos ya
estaba descrita. El falso positivo generd una situacion
de controversia con la emision de un parte de lesiones
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contra los padres por la posibilidad de administracion
de morfina que se podria haber evitado con la confirma-
cion analitica mediante la técnica de cromatografia de
gases-espectrometria de masas. Ante la imposibilidad de
la realizacion del andlisis confirmatorio en el laboratorio
de Urgencias, el conocimiento de la interaccion de este
farmaco con la morfina nos proporciona una informacion
muy (til y, por ende, ayuda a mantener una situacion de
calma hasta la confirmacion de los resultados toxicoldgicos.

Conclusion

Este caso clinico pone de manifiesto la necesidad e impor-
tancia de confirmar los resultados preliminares de las
técnicas de cribado cuando de ellos puedan derivarse
responsabilidades médico-legales. La administracion de
alimemazina bajo prescripcion médica no supone responsa-
bilidad criminal a los tutores, mientras que la administracion
de morfina implicaria la obligacion por parte del médico
del envio de un parte de lesiones al juzgado de guardia.
La descripcion de este nuevo hallazgo pretende alertar a
los pediatras de la posibilidad de que un resultado de cri-
bado preliminar sea un falso positivo, por lo que no debe
producirse una situacion de alarma hasta no haber reali-
zado los analisis confirmatorios en el laboratorio referencial.
En nuestro caso, estos analisis se realizaron en el Instituto
Nacional de Toxicologia y Ciencias Forenses del Ministerio de
Justicia.
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