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INTRODUCERE 
 

 

Expunerea populaţiei pediatrice la toxice reprezintă o problemă importantă de sănătate 

publică, copiii fiind în mod particular vulnerabili la consecinţele nefavorabile ale intoxicaţiilor. 

Comportamentul caracteristic copiilor mici de a explora mediul în care se află îi face pe aceștia 

să ingere substanțe toxice cu gust sau mirosuri neplăcute, care însă pot fi evitate de copiii mai 

mari sau adulți(1,2). Copiii foarte mici au o greutate redusă, rezerve fiziologice limitate și căi 

metabolice slab dezvoltate, fiind astfel mult mai susceptibili la leziuni postexpunere chiar și la 

cantități mici de toxic. Prin comparație, adolescenții au o tendință crescută către intoxicațiile 

voluntare care în mod caracteristic sunt mult mai severe decât expunerile involuntare (3,4). 

Termenul de şoc la pacienţii critici, inclusiv la cei intoxicaţi, este definit de o scădere 

semnificativă a perfuziei tisulare sistemice, care conduce către o cantitate inadecvată de oxigen 

şi nutrienţi necesari nevoilor metabolice ale organelor vitale. Aceasta discordanță dintre aportul 

şi consumul de oxigen conduce către hipoxia celulară ce are drept consecinţă tulburarea 

proceselor biochimice la nivel celular şi poate progresa către o reacţie sistemica. Disfuncţiile 

pompelor ionice, alterarea permeabilităţii membranare, edemul intracelular şi dezechilibrele 

acido-bazice produse la nivel celular au drept consecinţă modificarea pH-ului seric şi disfuncţia 

endotelială declanşând cascada inflamatorie şi antiinflamatorie. Distructia celulară progresivă 

urmată de leziunea organelor, continuând până la insuficientă multiplă de organe, pot în final 

să conducă la deces (5,6) 

Prognosticul pacienților cu soc cardiogenic depinde de recunoaşterea şi tratamentul 

adecvat instituit precoce. Îndeplinirea acestor deziderate au condus către scăderea continuă a 

mortalităţii în populaţia pediatrică, însă şocul ce asociază insuficientă multiplă de organe 

(MSOF) rămâne una din cauzele semnificative de deces. Riscul de deces implică un cumul de 

factori precum etiologia subiacentă, asocierea afecţiunilor cronice, răspunsul imun al gazdei şi 

promptitudinea diagnosticului şi a terapiei adecvate (7). 

În timp ce criteriile de diagnostic şi tratament ale hipotensiunii şi şocului la adulţi sau 

la pacienţii pediatrici septici sunt recente, foarte bine documentate şi sunt consecinţa unor studii 

multicentrice, protocoalele în cazul tulburărilor din circulatorii din intoxicaţiile acute sunt 

destul de precare şi puţin bazate pe dovezi (8–10). Cercetările toxicologice sunt adesea limitate 

la raportări de cazuri clinice, mici serii de cazuri sau studii pe animale şi majoritatea 

recomandărilor şi ghidurilor de tratament sunt bazate pe consensuri ale experţilor sau 

experienţe personale mai degrabă decât pe medicina bazată pe dovezi. Astfel, datorită 



incidentei scăzute a acestor intoxicaţii grave, mai cu seamă în rândul copiilor, şansele de a 

efectua un studiu randomizat controlat pentru a demonstra eficienta acestor protocoale este 

foarte dificil de implementat (11). 

Majoritatea datelor de hemodinamică la pacienţii critici sunt obţinute de la cazuri non-

toxicologice, astfel ca frecvent nu e foarte clar dacă acestea pot fi extrapolate pacienţilor 

intoxicaţi (12) 

Pornind de la aceste premise conturate în urma unui studiu bibliografic extins, în care 

am remarcat un deficit de articole ştiinţifice în literatura de specialitate care să analizeze loturi 

bine reprezentate de pacienţi pediatrici, am considerat necesară efectuarea unui studiu mai 

amănunţit cu privire la epidemiologia, terapia şi evoluţia cazurilor de intoxicaţii acute grave 

(13–16). 

Motivaţia studiului a fost de asemenea susţinută de creşterea numărului de intoxicaţii 

acute grave, mai ales cu toxice cardiotrope, concluzie prezentată în câteva lucrări ştiinţifice din 

domeniul toxicologiei pediatrice (17–19). 

Scopul acestei teze doctorale este realizarea unei analize detaliate a intoxicaţiilor acute 

grave cu substanţe cardiotrope complicate cu şoc cardiogenic, ale pacienţilor internaţi în 

Departamentul de Toxicologie – Terapie Intensivă a Spitalului Cinic de Urgenţă pentru Copii 

„Grigore Alexandrescu” (SCUC), pe o perioadă de şapte ani.  

Teza de doctorat este constituită dintr-o parte generală în care sunt prezentate noțiunile 

actuale ce caracterizează intoxicațiile acute la copil complicate cu șoc cardiogenic și o parte 

originală care cuprinde contribuția personală asupra evaluării și abordării acestei patologii. 

Cercetarea personală este structurată în patru părți: două studii statistice, prezentarea în 

extenso a unei selecţii de pacienţi cu evoluție particulară şi elaborarea unor algoritmi de 

abordare în urgenţă a intoxicaţiilor acute grave cu substanţe cardiotrope.  

Primul studiu de cercetare îşi propune o analiză amănunţită a caracteristicilor 

epidemiologice, a etiologiei şi metodelor terapeutice utilizate, pentru a realiza ulterior o 

corelaţie între tabloul clinico-biologic al pacientului şi evoluţia acestuia. În cel de-al doilea 

studiu mi-am propus să identific acei factori de predicţie ai evoluţiei pacientului pediatric cu 

intoxicatie acuta pe baza caracteristicilor sale anamnestice, clinice şi paraclinice, cu scopul de 

a stabili o abordare terapeutică optimă a acestuia.  

Cazurile prezentate în extenso în cea de-a treia parte a tezei au fost selectate din lotul 

analizat în studiul de cercetare, pe baza particularităţilor evolutive ale acestora şi a dificultăţilor 

de diagnostic şi tratament pe care le-au impus.  

In ultima parte a tezei am considerat necesara elaborarea unor algoritmi de abordare 



terapeutica in urgenta a cazurilor grave de intoxicatii acute cu toxice cardiotrope. Conduita 

terapeutica propusa vizeaza trei clase majore de medicamente, frecvent implicate in 

intoxicatiile cu potential evolutiv sever, dupa cum este subliniat si in cazurile prezentate in 

extenso, respectiv medicamente cu efect stabilizator de membrana, blocante ale canalelor de 

calciu si betablocante. Protocoalele elaborate se adreseaza tuturor medicilor implicati la nivel 

primar, secundar si tertiar in ingrijirea acestor pacienti, pentru a le permite acestora 

eficientizarea abordarii diagnostic si terapeutice, avand in vedere impactul negativ precoce si 

tardiv al intoxicatiilor in randul populatiei pediatrice. 

 

CAPITOLUL 1.  ȘOCUL 
 

1.1. Definiția șocului 
 

Şocul reprezintă un sindrom clinic complex care se caracterizează printr-o disfuncţie 

acută a sistemului circulator, având drept consecinţă perturbarea relaţiei cerere şi ofertă de 

oxigen. Sistemul circulator nu-şi îndeplineşte astfel funcţia sa principală, aceea de a furniza 

substratul energetic celular şi eliminarea produşilor de metabolism (20). O cantitate 

insuficienţă de oxigen la nivelul ţesuturilor nu poate susţine metabolismul celular aerob normal 

şi-l deturnează  către un metabolism anaerob, mult mai puţin eficient (5,20). 

 

1.2. Fiziopatologia şocului  
 

Mecanismele hipotensiunii şi ale şocului din intoxicaţiile acute sunt multiple şi pot fi o 

combinaţie de mecanisme cardiace, centrale sau periferice. Menţinerea perfuziei tisulare 

sistemice şi a presiunii arteriale se datorează corelaţiei dintre debitul cardiac adecvat şi 

rezistenţa vasculară sistemica (RVS). Debitul cardiac poate fi scăzut de afectarea miocardică 

indusă de toxice, aritmii (tulburări ale formării impulsului, tulburări de conducere sau de ritm), 

scăderea relativă din vasodilataţia venoasă sau hipovolemie absolută (pierdere reală de fluide 

sau al treilea compartiment) (5,6). 

 

1.3. Toxicitatea cardiovasculară 
 

Afectarea cardiovasculară asociata intoxicaţiilor acute este o complicaţie severă ce 

impune intervenţie promptă şi management specific complex. O înţelegere amănunţită a 



dezechilibrelor produse de fiecare toxic în parte, alături de evaluarea cardiovasculară 

complexă, tratamentul suportiv şi tehnicile de monitorizare, este esenţială pentru eficienţa 

tratamentului pacientului critic (39).  

 

1.4 Epidemiologie  
 

Deşi datele epidemiologice clare sunt sumare, ele semnalizează că în intoxicaţiile acute 

complicaţiile cardiovasculare sunt urmate de o rata crescută de morbiditate şi mortalitate. 

Reacţiile adverse cardiovasculare asociate medicamentelor sunt produse de numeroase 

substanţe prin mecanisme de acţiune diverse în funcţie de agentul cauzal. Cele mai frecvente 

includ aritmiile (tahicardia ventriculară, fibrilaţia ventriculară, torsada vârfurilor), 

hipotensiunea sau insuficientă circulatorie, leziunea miocardică (evaluate prin enzime cardiace 

şi ECG) sau infarct (47). 

 

CAPITOLUL 2. DIAGNOSTICUL DE ŞOC CARDIOGENIC 
 
 

Şocul este un diagnostic clinic ce se bazează pe o anamneză amănunţită şi o examinare 

minuţioasă. Orice pacient cu suspiciune de intoxicaţie acută cu agenţi cardiotropi trebuie 

imediat evaluat pentru o eventuală afectare hemodinamică. Măsurile minime de evaluare 

impun monitorizare cardiacă continuă inclusiv pulsoximetrie, măsurarea noninvazivă a 

presiunii arteriale şi o electrocardiogramă cu 12 derivaţii pentru identificarea ischemiei 

cardiace, aritmii şi eventual lărgirea complexului QRS sau alungirea intervalului QT (50). 

 

2.1. Anamneza pacientului cu intoxicaţie acută 
 
 Obţinerea unui istoric detaliat este etapa esenţială în diagnosticul unui caz toxicologic. 

Prin urmare e foarte importat să facem colectarea datelor din toate sursele posibile. Frecvent 

familia, prietenii şi cei care semnalează incidentul oferă indicii importante de diagnostic. De 

asemenea, în societatea actuală intens digitalizata, spaţiul online a devenit o sursă nouă de 

recrutare a datelor despre pacient, din mesaje text, e-mailuri sau postari pe reţele sociale. 

Acestea sunt cu atât mai importante cu cât ele sunt datate (30). 

 



2.2. Examenul fizic al pacientului cu șoc cardiogenic 
 

Corelaţia dintre istoricul pacientului şi examinarea acestuia poate confirma sau exclude 

diagnosticul toxicologic suspicionat iniţial. În absenţa oricăror date despre pacient, acesta poate 

fi unică sursă de a formula diagnostice diferenţiale. Ca atare, nimic nu poate înlocui în examen 

clinic minuţios făcut de către un specialist toxicolog direct la patul pacientului. Aceştia au 

experienţa necesară să recunoască anumite semne specifice de intoxicaţie sau toxidroame. Fără 

îndoială, examinare trebuie adaptată circumstatelor particulare şi tabloului clinic (16). 

 
2.3. Toxidroame 
 
 După expunerea la o substanţă necunoscută, diagnosticul de certitudine foarte rar poate 

fi pus pe semne, simptome sau modificări izolate de laborator.  Diagnosticul toxicologic rapid 

şi corect se bazează pe recunoaşterea unui pattern, coroborat cu prezenţa sau absenţa unor 

semne clinice sugestive şi un istoric detaliat. 

 
2.4. Evaluarea paraclinică 
 

Pe lângă evaluarea statusului circulator, modificările de laborator ar trebui de asemenea 

abordate pentru a se putea face o corecţie rapidă a dezechilibrelor metabolice: echilibrul acido-

bazic cu gazele arteriale, dozarea electroliţilor inclusiv calciu, magneziu şi glucoză, şi funcţia 

bazală hepatică şi renală. Recunoașterea toxicului la care a fost expus pacientul, urmată de 

dozarea nivelului seric al acestuia, permite aprecierea severităţii intoxicaţiei şi stabilirea 

tratamentului în funcţie de evoluţia anticipată. În cazurile de intoxicaţii acute în care se 

suspicionează instabilitate cardiovasculară se recomandă efectuarea de electrocardiografie şi 

ecocardiografie ale căror aspecte pot să ghideze terapia (69). 

 

2.5. Evaluarea imagistică 
 
 În cazul intoxicaţiilor, evaluarea imagistică în scop diagnostic are valoare limitată. Sunt 

excepţii şi aceasta poate aduce informaţii în cazul ingestiei de metale precum fierul şi plumbul. 

De exemplu, evidenţierea pe radiografie a comprimatelor cu fier indica începerea promptă a 

lavajului gastric.  

 

 



CAPITOLUL 3. TRATAMENTUL ŞOCULUI CARDIOGENIC 
 
3.1. Principii generale de abordare a pacientului cu soc cardiogenic 
 

Pacientul critic pediatric ar trebui îngrijit într-un departament de terapie intensivă 

pediatrică, acolo unde există personal medical instruit special şi echipamente adecvate nevoilor 

copiilor. Dacă un pacient intoxicat în stare gravă se afla într-un spital în care nu există 

posibilitatea unei astfel de îngrijiri, ar trebui făcute toate formalităţile pentru că acesta să ajungă 

într-un centru toxicologic regional unde acesta să poată fi evaluat de un specialist toxicolog. 

Transportul acestor pacienţi critici trebuie făcut de asemenea cu ambulanţe dotate cu 

echipament pediatric adecvat, care să permită intervenţia de urgenţă, chiar pe timpul 

transportului (93).  

 

3.2. Inițierea terapiei 
 

Acordarea promptă şi adecvată a suportului hemodinamic la pacienţii în şoc este 

esenţială pentru prevenţia agravării disfuncţiei şi ulterior insuficientei organice. Managementul 

iniţial al şocului trebuie să fie orientat pe problemă şi ca atare măsurile de intervenţie iniţiale 

sunt aceleaşi indiferent de cauză, deşi ulterior tratamentul definitiv pentru a atinge obiectivele 

poate să difere(96). 

 

3.2.1. Resuscitarea volemică 
 

Necesarul de fluide se stabileşte de obicei pe criterii clinice, precum frecventa cardiacă, 

tensiunea arterială, perfuzia periferică şi diureza. Evaluarea poate fi mult mai precisă prin 

monitorizarea invazivă a tensiunii arteriale şi a presiunii venoase centrale precum şi a 

parametrilor biochimici de evaluare a perfuziei globale, cum sunt ScvO2, lactatul seric şi 

deficitul de baze. Frecvent însă, aceşti indicatori clinici ai perfuziei organelor nu se corelează 

exact cu debitul cardiac (103). 

 

3.2.3. Substanțe vasopresoare și inotrope clasice 
 

Asocierea de agenţi cu efecte inotrop pozitive şi vasoactive trebuie adaptată 

fiziopatologiei fiecărui pacient în parte şi însoţită obligatoriu de monitorizarea atentă şi 

permanentă statusului cardiovascular (110). 

 



3.2.4. Alţi agenţi inotropi şi inhibitori de fosfodisteza III 
 
 Dovezile studiilor pentru utilitatea noilor agenţi inotropi în tratamentul hipotensiunii 

severe sau a şocului sunt slabe, la fel cum şi datele din literatură de specialitate cu privire la 

utilizarea substanţelor inotrope în intoxicaţiile acute sunt limitate. 

 

3.2.5. Levosimendan  
 

Levosimendanul (LSMD) acţionează printr-un mecanism unic, dual. Pe de o parte este 

sensibilizator de calciu, sporind astfel sensibilitatea miocitelor la calciu şi deci forţa de 

contracţie, fiind responsabil de efectul inotrop pozitiv. Pe de altă parte deschide canalele de 

potasiu ATP-dependente de la nivelul miocitelor şi muşchiului neted vascular fiind astfel 

vasodilatator arterial şi venos, coronadilatator şi antiinschemic. În plus, LSMD are şi efecte de 

inhibiţie a fosfodiesterazei, similar milrinonei însă acest efect apare doar la doze supra-

terapeutice (119).  

 

3.2.6. Analogii de vasopresină 
Analogii de vasopresina precum arginin-vasopresina şi terlipresina sunt folosiţi tot mai 

mult off-label şi pot fi eficienţi în creşterea presiunii arteriale medii, reducând astfel necesarul 

de catecolamine, deşi nu există dovezi suficiente asupra îmbunatăţirii supravieţuirii. 

 

3.2.7. Emulsia intravenoasă de lipide  
 

Terapia cu emulsie intravenoasă de lipide (EIL) este dovedit benefică şi salvatoare de 

viaţă în toxicitatea sistemică cu anestezice locale (TSAL). 

 

3.2.8. Insulina in doze mari  
 

Există dovezi tot mai evidente că terapia cu insulină în doze mari (1-10unitati/kg/h), 

recomandată în mod clasic în intoxicaţiile cu beta-blocante şi blocante de canale de calciu, ar 

putea fi eficientă, dincolo de anumite cazuri izolate. Au fost raportate cazuri de evoluţie 

favorabilă în intoxicaţii cu amitriptilina, citalopram şi amiodarona, că alternativă la eşecul 

terapiilor convenţionale (136). 

 



 
3.2.9. Albastrul de metil  
 
 Tradiţional, albastrul de metil a fost utilizat drept antidot al methemoglobinemiei, fie 

ereditară fie indusă de toxice. Recent însă, s-a pus problema rolului său adjuvant în 

hipotensiunea severă sau şocului, secundare intoxicaţiilor, anafilaxiei sau sepsisului (137).  

 

3.3. Compresii toracice externe prelungite cu dispozitive mecanice de resuscitare  
 

Atunci când într-o intoxicaţie acută apar tulburări hemodinamice grave precum lipsa 

debitului cardiac, că în infarct sau fibrilaţia ventriculară, resuscitarea cu succes impune 

efectuarea de compresii toracice eficiente şi/sau defibrilarea. 

 

3.4. Suport vital extracorporeal  
 

Există cazuri severe de intoxicaţii acute cu substanţe cardiotrope care în mod particular 

se asociază cu hipotensiune, şoc sau chiar stop cardiac şi care nu răspund la tratamentul 

convenţional optim. O parte dintre aceşti pacienţi  pot necesita terapii speciale precum Suportul 

vital extracorporeal (extracorporeal life support – ECLS) (81). 

 

3.5. Continuarea tratamentului de urgență  

După prima oră de terapie de urgenţă pentru reversibilitatea şocului, scopul 

tratamentului vizează corecţia ţintită a disfuncţiilor organice asociate şi trebuie desfăşurată într-

un departament de terapie intensivă 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

 



CONTRIBUȚII PERSONALE 
 

CAPITOLUL 4. ANALIZA STATISTICĂ A INTOXICAŢIILOR ACUTE 
COMPLICATE CU ŞOC CARDIOGENIC ÎN PERIOADA 2014 - 2020 

 

4.1. Introducere. Scop. Obiective 
 

Toxicitatea cardiovasculară vizează efectele adverse produse de tulburări extrinseci sau 

intrinseci asupra inimii sau sistemului vascular. Cele extrinseci implica expunerea la 

medicamente, produse naturale şi toxice din mediul înconjurător, pe când cele intrinseci la 

metaboliţi toxici derivaţi din produse non-toxice precum cele aflate în aditivi alimentari sau 

suplimente (29).  

Spectrul manifestărilor cardiovasculare de cauză toxică poate fi foarte larg, cuprinzând 

de la anomalii ale semnelor vitale şi ale activităţii electrice cardiace până la semne de 

insuficienţă cardiacă congestivă şi şoc (17). Toate aceste tulburări pot fi prezente de la debutul 

prezentării pacientului său se pot instala în evoluţie. 

Şocul cardiogenic şi/sau vasoplegic e o complicaţie rară la copilul cu intoxicaţie acută, 

însă deosebit de gravă şi se asociază cu o rata înaltă de mortalitate. Într-un studiu efectuat pe 

un lot de 151 de pacienţi cu afectare cardiovasculară pe o perioadă de doi ani, în Departamentul 

de Toxicologie al SCUC, prevalenta şocului a fost de 8,6% iar mortalitatea în rândul acestora 

de 38,5% (18).  

Studiul de cercetare, observational si retrospectiv, îşi propune să realizeze o analiza 

detaliată a intoxicaţiilor acute grave cu substanţe cardiotrope complicate cu şoc cardiogenic, 

ale pacienţilor internaţi în Departamentul de Toxicologie – Terapie Intensivă a Spitalului Cinic 

de Urgenţă pentru Copii „Grigore Alexandrescu”, pe o perioadă de şapte ani, sub aspect 

epidemiologic, diagnostic şi al metodelor terapeutice utilizate. 

În această teză de doctorat ce analizează cazuri de intoxicaţie acută gravă complicată 

cu şoc cardiogenic la copil, mi-am propus următoarele obiective: 

• Evaluarea caracteristicilor demografice, etiologice şi circumstanţiale ale 

cazurilor înregistrate în studiu. 

• Identificarea unor corelaţii între tabloul clinico-biologic şi evoluţia pacienţilor. 

• Cuantificarea promptitudinii acordării îngrijirilor medicale şi impactul asupra 

prognosticului pacientului 



• Analiza evoluţiei şi mortalităţii pacienţilor în funcţie de măsurile terapeutice 

aplicate.  

 

4.2. Material şi metodă 
4.2.1. Tipul studiului şi caracteristicile lotului 

 

  Studiul personal prezentat în această lucrare este unul observaţional şi retrospectiv, 

desfăşurat pe o perioadă de 7 ani, ianuarie 2014 – decembrie 2020, în Departamentul de 

Toxicologie – Terapie Intensivă a Spitalului Clinic de Urgenţă pentru Copii Grigore 

Alexandrescu”. 

Totodată studiul este descriptiv şi inferenţial. Pe de o parte informaţiile colectate au fost 

folosite pentru a înţelege datele disponibile (componenta descriptivă) şi pe de altă parte pentru 

a descoperi noi informaţii despre evenimentele şi relaţiile dintre ele (componenta inferenţiala). 

Lotul a fost alcătuit din  1396 pacienţi cu vârsta între 0 şi 18 ani, internaţi în 

Departamentul de Toxicologie cu diagnosticul de intoxicaţie acută gravă cu substanţe 

cardiotrope. Dintre aceştia a fost selectat un eşantion statistic reprezentativ de 62 de cazuri care 

au asociat de la internare sau pe parcursul evoluţiei semne de şoc cardiogenic. 

 Din studiu au fost excluse cazurile cunoscute cu boală cardiacă anterior expunerii toxice 

şi de asemenea pacienţii internaţi pentru intoxicaţie acută cu agenţi cardiotropi şi/sau 

vasculotropi, care au prezentat doar alterarea statusului mental datorate acţiunii directe a 

toxicului fără alte manifestări asociate şocului. 

  Criteriile aplicate pentru stabilirea diagnosticului de şoc au fost:  

        - puls slab filiform sau absent la marile artere 

        - timp de recolorare capilară̆ peste 2 secunde   

        - hipotensiune arterială 

                    - extremităţi reci, cianotice, marmorate 

        - scăderea diurezei sub 1 ml/kgc/oră sau anurie verificata prin sondaj 

        - alterarea statusului mental.  

 

4.2.2. Colectarea datelor 
 

Am analizat fişele de observaţie clinică ale pacienţilor internaţi cu diagnosticul de 

intoxicaţie acută gravă cu substanţe cardiotrope sau vasculotrope şi dintre aceştia i-am selectat 

pe cei care întruneau criteriile clinice de şoc. Pentru eşantionul selectat am consemnat în fise 



individuale parametrii lor anamnestici, epidemiologici, clinico – biologici, metodele 

terapeutice abordate şi evoluţia. 

 

4.2.3. Prelucrarea statistică a datelor 
 

Datele colectate au fost prelucrate folosind programul IBM SPSS v20. Rezultatele 

obţinute au fost reprezentate sub formă de procente, frecvenţe, abateri standard, variante, medii 

şi mediane, în funcţie de situaţie.  

 

4.2.4. Probleme de etică medicală 
 

Etapele alcătuirii lotului studiat, analiza foilor de observaţie clinică şi preluarea datelor 

necesare efectuării analizei statistice s-au desfăşurat în conformitate cu legislaţia medicală în 

vigoare.  

 

4.3. Rezultate şi discuţii 
 

Studiul personal s-a desfăşurat pe o perioadă de 7 ani, ianuarie 2014 – decembrie 2020, 

în Departamentul de Toxicologie al Spitalului Clinic de Urgenţă pentru Copii “Grigore 

Alexandrescu”. În acest interval de timp, în spital au fost înregistrate un număr de 63078 cazuri 

dintre care 7666 cu diagnosticul de intoxicaţie acută. Am cercetat foile de observaţie clinică 

ale pacienţilor intoxicaţi şi dintre aceştia i-am identificat pe cei la care agentul etiologic 

incriminat a fost o substanţă cardiotropa, deci cu potenţial de evoluţie către şoc cardiogenic, 

obţinând astfel un lot de 1396 pacienţi.  

După o analiză minuţioasă a evoluţiei pacienţilor la risc i-am selectat pe cei care au 

prezentat la internare sau în evoluţie semne de şoc cardiogenic, obţinând astfel un lot de 62 de 

cazuri.   

Fiecare dintre cei 62 de pacienţi incluşi în lotul studiat au prezentat cel puţin unul din 

următoarele criterii de diagnostic ale şocului cardiogenic (40,41): 

 

4.3.1. Prevalenta şocului cardiogenic în intoxicaţiile acute la copil 
 

Pe parcursul celor 7 ani studiaţi, au fost înregistrate 63078 internări în secţia de 

Pediatrie cu o medie de 9010 cazuri pe an. Dintre aceştia 7666 cazuri au fost admişi în 

Departamentul de Toxicologie – Terapie Intensivă, cu o medie de 1100 pe an. Trebuie 



menţionat că anul 2020 s-a aflat sub influenţa pandemiei de COVID 19 astfel încât numărul de 

internări din spital a fost redus la jumătate. 

Dintre internările cu diagnosticul de intoxicaţie acută în perioada celor 7 ani analizaţi, 

1396 au avut drept agent etiologic o substanţă cardiotropa, media acestor pacienţi cu potenţial 

evolutiv sever inclusiv către şoc cardiogenic a fost de 199,4 cazuri pe an. 

După cercetarea amănunţită a cazurilor grave sau cu potenţial de evoluţie severă, am 

identificat un număr de 62 de pacienţi ce prezentau cel puţin unul dintre semnele şocului 

cardiogenic. Astfel, având în vedere că au fost înregistrate 7666 de cazuri de intoxicaţie acută 

în Departamentul de Toxicologie, prevalenta şocului cardiogenic în perioada 2014 – 2020 este 

de 0,8 %. O prevalenţă asemănătoare e regăsita într-o altă lucrare ştiinţifică: „Şocul în 

intoxicaţiile acute acute la copil. Etiologie. Diagnostic. Tratament” – Dr. Petran Madalina, care 

în urma unui studiu statistic desfăşurat în perioada 2000-2005 în Departamentul de Toxicologie 

al SCUC Grigore Alexandrescu a raportat o prevalenţă de 0,71 % cazuri de şoc cardiogenic 

dintr-un total de 5560 de cazuri de intoxicaţie acută înregistrate (145).  

Speculând datele putem aprecia că prevalența șocului cardiogenic se menține între 

aceste limite în perioada 2000-2020 în lotul studiat. 

 

 

CAPITOLUL 5.  MODEL DE REGRESIE PENTRU PREDICŢIA 
SEVERITĂŢII CAZURILOR DE INTOXICAŢIE ACUTĂ PRIN 
ESTIMAREA PSS ÎN DEPARTAMENTUL DE URGENȚĂ 
 
5.1. Introducere. Obiective  
 

PSS (Poisoning Severity Score) permite clasificarea cazurilor de intoxicație acută in 

functie de severitate, atât la adulţi cât şi la copii, indiferent de tipul şi numărul agenţilor 

etiologici implicaţi. Pentru clasificare este necesară cunoaşterea evoluţiei complete a cazului, 

fiind luat în considerare cel mai sever tablou clinic şi/sau paraclinic înregistrat pe parcursul 

spitalizării. Din acest motiv, scorul este cuantificat retrospectiv, după externarea sau decesul 

pacientului. Clasificarea ţine cont doar de semnele şi simptomele observate în mod direct, fără 

a estima riscuri pe baza unor parametri precum doza ingerată sau nivelul seric/plasmatic al 

toxicului. Anumite măsuri terapeutice simptomatice sau suportive precum ventilaţia mecanică 

sau suportul inotrop pot fi utilizate pentru evaluarea severităţii. Deşi decesul este o modalitate 

de evoluţie şi nu un grad propriu-zis de severitate al unei intoxicaţii, cazurile ce se soldează cu 



exitus sunt gradate separat în scala PSS pentru a permite o mai bună acurateţe în prezentarea 

datelor (25). 

 Examinarea la internare a pacientului cu intoxicaţie acută poate fi în limite normale sau 

discret modificată şi cu toate acestea ea să se degradeze în evoluţie până la a necesita măsuri 

terapeutice avansate (7,88,89). Devine astfel necesară identificarea unor criterii care să ridice 

suspiciunea riscului de evoluţie nefavorabilă încă de la admisie astfel încât echipa medicală să 

fie pregătită pentru orice scenariu.  

 Având în vedere că PSS este o unealtă de evaluare retroactivă a severităţii cazului, 

premisa acestui studiu a fost aceea de a identifica acele trăsături ale fiecărui caz care 

cuantificate să poată previziona evoluţia pacientului încă din camera de gardă. Mi-am pus 

problema dacă pot realiza un model statistic care să cuantifice severitatea cazului utilizînd 

anumiți indicatori anamnestici, clinici şi paraclinici. Astfel, pe baza analizei descriptive 

prezentate în prima parte a tezei, am selectat zece parametri pe care i-am considerat că având 

potenţialul cel mai ridicat de a influenţa predicţia PSS.  

Planul de lucru a cuprins:  

1. Determinarea asocierilor semnificative din punct de vedere statistic între diverse variabile: 

indici anamnestici, clinici şi paraclinici, etiologie, sex, durată de spitalizare, prezența 

complicațiilor. 

2. Realizarea unui model de regresie liniară și calcularea coeficienților aferenți.  

3. Reducerea complexităţii modelului de regresie prin realizarea unei analize multicriteriale. 

5.2. Material și metodă  
 
5.2.1. Caracteristicile lotului  

A fost selectat un lot de 62 de pacienți cu vârste cuprinse între 0-18 ani internaţi cu 

diagnosticul de intoxicație acută cu substanţe cardiotrope complicată cu şoc cardiogenic, din 

rândul pacienților internați în Departametul de Toxicologie și Terapie Intensivă al Spitalului 

Clinic de Urgență pentru Copii "Grigore Alexandrescu" în perioada ianuarie 2014 - decembrie 

2020.  

5.3. Modelul de regresie liniară 
 
Scorul PSS este o măsură standardizata a severităţii intoxicaţiei şi reprezintă obiectivul 

principal al modelului de regresie. Utilitatea imediată a acestui model este că permite o estimare 

a acestui scor la internare grupând pacienţii în 5 categorii conform clasificării PSS. 



Dintre toate variabilele înregistrate în cadrul prezentei lucrări, au fost selectate 10 care 

au potenţialul cel mai ridicat de influenţare a predicţiei scorului PSS. Acestea sunt:  

• Intoxicaţia voluntara 

• Modificări ECG la internare 

• Valoarea tensiunii arteriale sistolice la prezentare 

• Bradicardia 

• Comă la prezentare 

• Timpul de la ingestie 

• Transfer de la alt spital 

• Etiologia este reprezentată de un insecticid 

• Etiologia este reprezentată de o combinaţie de betablocant cu blocant de canale 

de calciu 

• Valoarea excesului de baze la internare 

 

Realizarea modelului de regresie s-a făcut în două etape distince. În prima etapă se 

verifică dacă variabilele alese pot constitui un model de regresie liniară, în timp ce în a doua 

etapă se determină valorile coeficienților modelului. 

Pentru că toate ipotezele au fost îndeplinite, în etapa a doua, s-a realizat un model de 

regresie liniară şi s-au calculat coeficienții aferenți acestui model. În cazul nostru toți 

coeficienții sunt statistic semnificativi pentru model (valoarea lui p < 0.05). 

Ecuatia modelului de regresie care returneaza valoarea lui PSS estimat este urmatoarea: 

 

PSS estimat = Voluntara x 0,402 + ECG x 0,097 – Tas x 0,004 + 
          Coma x 0,495 + Bradicardie x 0,146 + Timpexpunere x 0,001– 
                     Transfer x 0,086 + Insecticid x 0,499 + EB x 0,019 + 
                     BBBCa x 0,565 + 2,407 
 

 
 



Cu toate acestea, modelul dezvoltat are un număr mare de variabile independente şi 

necesită un timp îndelungat de calcul pentru previzionarea scorului, ceea ce îl poate face 

ancombrant în anumite situaţii. În continuare pentru a diminua aceste neajunsuri propunem o 

analiză multicriteriala care are ca scop previzionarea scorului PSS pentru pacienţii intoxicaţi, 

dar care poate să fie aplicată foarte uşor într-o unitate de primiri urgenţe. 

Analiza multicriteriala este un instrument pentru realizarea unei comparații și 

ierarhizări a diferitelor rezultate, chiar dacă se folosesc mai multe criterii de evaluare. Ea 

operează cu mai multe concepte dintre care cele mai importante sunt: opțiunea, criteriul, 

matricea de performanță, punctajul și ponderea (7,90). 

 
Deoarece AMC este dezvoltată pe baza modelului de regresie, precizia de determinare 

a scorului PSS nu poate să fie superioară preciziei modelului, cu toate acestea timpul scurt de 

aplicare şi uşurinţă în folosire o recomanda în locul modelului de regresie în unităţile de primiri 

urgenţe. 

Aplicarea AMC se face folosind următorul şablon de calcul: 

 

Nume şi prenume:  

Intoxicaţie 

voluntară  

Comă 

prezentare 

TAs 

prezentare 

Insecticid  BB + BCa Punctaj 

total 

Scor PSS estimat 

37/0 46/0 -Valoarea 

mmHg/3 

46/0 52/0  (250+punctaj)/ 100 

       

 

 

CAPITOLUL 6. STUDII DE CAZ 
 
 

În urma analizei lotului pe care l-am luat în studiu, am remarcat o incidenţă crescută a 

cazurilor în care etiologia era reprezentată de o combinaţie de medicamente ce includeau un 

beta-blocant şi un blocant de calciu şi care erau urmate de o evoluţie gravă. Am ales astfel să 

prezint în extenso trei cazuri din lot, produse de doze variabile din cei doi agenţi cardiotropi, 

toate cu prognostic sever însă cu aspecte evolutive diferite. Scopul este acela de a atrage atenţia 

asupra tabloului clinic diferit ce poate să derive din aceeaşi etiologie, acesta fiind un argument 

solid pentru urmărirea minuţioasă a acestui tip de cazuri. Promptitudinea intervenţiei este 



adesea elementul esenţial pentru supravieţuirea pacienţilor.  

Cele trei cazuri prezentate surprind aspecte evolutive diferite ale expunerii la o 

combinaţie de beta-blocant şi blocant de canale de calciu. Pacientele sunt adolescente cu vârsta 

cuprinsă între 13 şi 16 ani şi au ingerat în scop suicidar diferite amestecuri de medicamente în 

doze variabile. Se observa astfel că nu există o corelaţie între cantitatea de medicament şi 

prognostic, astfel încât prima pacientă care a ingerat 10 comprimate de Metoprolol şi 

Verapamil a avut o evoluţie la fel de gravă precum cea care a primit 80 de comprimate de 

Metoprolol şi Lercarnidipina. 

 

CAPITOLUL 7. ALGORITMI DE ABORDARE ÎN URGENȚĂ A 
INTOXICAȚIILOR ACUTE CU AGENȚI CARDIOTROPI 
 

 

Lipsa unui diagnostic precoce şi a instituirii tratamentului specific poate  evolua către 

complicaţii severe şi chiar deces. Avand in vedere impactul negativ precoce si tardiv al 

intoxicatiilor acute in randul populatiei pediatrice evidentiat in capitolele anterioare, am 

considerat necesara elaborarea unor algoritmi de abordare terapeutica in urgenta a cazurilor de 

expuneri la  toxice cardiotrope cu potential evolutiv sever.  

Conduita terapeutica propusă vizeaza trei clase majore de medicamente, frecvent 

implicate in intoxicatiile cu potential evolutiv sever, dupa cum este subliniat si in cazurile 

prezentate in extenso, respectiv medicamente cu efect stabilizator de membrana, blocante ale 

canalelor de calciu si betablocante.  

Protocoalele elaborate se adreseaza tuturor medicilor implicati la nivel primar, secundar 

si tertiar in ingrijirea acestor pacienti, pentru a le permite acestora eficientizarea abordarii 

diagnostic si terapeutice. 

 

1. Algoritm de abordare in urgenta a intoxicatiilor cu toxice cu efect stabilizator de 

membrana: 



 
Figura VII.1. Algoritm de abordare in urgenta a intoxicatiilor cu toxice cu efect stailizator de 
membrana. 

Anamneză  Intoxicație cu un toxic 
cu efect stabilizator de membrană

Ce toxic?
Ce doză?

Ora ingestiei

Dirijare către un centru 
toxicologic cu asistență 

specializată de 
cardiologie

Abordare în urgență:
- Starea hemodinamică

- Toxidroame
- EKG, TA, ECHO Cord

Gravitate extremă 
justificând terapie 

adecvată în ATI

Căutarea unui efect 
stabilizator de membrană

TA < 100 mmHg sau 
QRS ≥  120 ms

Stadiu asimptomaticAre semne clinice și 
modificări EKG

Evoluție
Internare ATI și 
tratament:
• Umplerea patului 

vascular dacă TA 
sistolică < 100 mmHg 
→ ser fiziologic 
10ml/kgc

• Bicarbonat de Na 
84‰ dacă QRS ≥120 
ms (> 1 an) sau QRS ≥ 
100 ms (sugar)→  
doză 1mEq/kg/priză 
pentru menținerea 
pH-ului la 7,45

• În forma severă 
discutați intubația și 
ventilația asistată

Droguri vasoactive 
adaptate → adrenalină și 

noradrenalină

Monitorizare 
hemodinamică → TA, 
EKG, Echocardiografie

• Cărbune activat → 
1g/kgc

• Supraveghere clinică
• EKG la 24 h

Soc vasoplegic Stop cardiac 
persistent

Resuscitare 
IOTNoradrenalină

Creșteți dozele de 
droguri vasoactive

Șoc cardiogenic

Adrenalină

Șoc cardiogenic refractar 
la terapia medicală:
• Menținerea TA 

sistolică <90 mmHg
• PEV cu bicarbonat 
• PEV cu adrenalină 

fără răspuns
• Insuficiență 

respiratorie sau 
renală acută

IOT



2. Algoritm de abordare terapeutica in intoxicatiile prin blocante ale canalelor de 
calciu 
 
 

 
 
 
Figura VII.2. Algoritm de abordare terapeutica in intoxicatiile prin blocante ale canalelor de 
calciu 
 
 
 
 
 
 

Etapa I – Tratament simptomatic

• Oxigen  6 – 8 l/min
• Atropină 0,5 mg iv – bolus dacă AV < 50 bpm
• Umplerea patului vascular → soluție salină 0,9%,  

     10 – 20 ml/kgc
• Cărbune activat – cu repetarea dozei
• Intubație și ventilație asistată în intoxicațiile severe

Etapa II – Droguri vasoactive adaptate

• Noradrenalină dacă există vasoplegie
• Adrenalină dacă există bradicardie sau șoc cardiogenic

Etapa III – Monitorizarea calciului ionizat plasmatic

• Săruri de Ca (Clorură sau gluconat de Ca)
    → în PEV timp de 15-20 min 
    →  doză de 20-50mg/kg/h

Monitorizare  hemodinamică
Echocardiografie

Etapa IV – Monitorizarea glicemiei și potasemiei

• Insulină→ 1 u/kg în bolus + glucoză
• Glucagon → 50-150 µg/kg IV în 1-2 min

       → bolusurile pot fi repetate la 3-5 min
• Asistență circulatorie

Bradicardie
0 – 3 ani AV < 100 bpm
3 – 9 ani AV < 60 bpm

9 – 16 ani AV < 50 bpm

**



3. Algoritm de abordare terapeutica in intoxicatiile cu beta-blocante 
 
 
 

 

 
 
Figura VII.3. Algoritm de abordare terapeutica a intoxicatiilor cu beta-blocante 
 

CAPITOLUL 8. CONCLUZII ȘI CONTRIBUȚII PERSONALE 
 

Studiul personal s-a desfăşurat pe o perioadă de 7 ani în Departamentul de Toxicologie 

al Spitalului Clinic de Urgenţă pentru Copii “Grigore Alexandrescu” Bucureşti, pe un lot de 62 

de pacienţi intoxicaţi cu substanţe cardiotrope care au asociat criterii de şoc cardiogenic şi pe 

care i-am studiat amănunţit sub diferite aspecte: epidemiologice, ale criteriilor de diagnostic, 

ale evoluţiei şi ale manevrelor terapeutice efectuate. 

Etapa I – Tratament simptomatic

• Atropină 0,5 mg iv – bolus dacă AV < 50-100 bpm
• Umplerea patului vascular → soluție salină 0,9% 
        10 – 20 ml/kg dacă TA sistolică < 80 mmHg
• Bicarbonat de Na → 1 mEq/kg dacă QRS > 120 ms
• Cărbune activat – cu repetarea dozei
• Intubație și ventilație asistată în intoxicațiile severe

Etapa II – Terapie inotropă

• Dobutamină → 5-20 µg/kg/min
• Isoprenalină → 1-5 mg/h

• Glucagon → 50-150 µg/kg IV în 1-2 min, în intoxicația cu 
sotalol (proprietăți de clasa III) 

Etapa III – Droguri vasoactive adaptate

• Noradrenalină dacă există vasoplegie
• Adrenalină dacă există bradicardie sau șoc cardiogenic

Monitorizarea glicemiei și 
potasemiei

Monitorizare hemodinamică
Echocardiografie

Etapa IV – Resuscitare și asistență circulatorie

*
Bradicardie

0 – 3 ani AV < 100 bpm
3 – 9 ani AV < 60 bpm

9 – 16 ani AV < 50 bpm

*



În urma analizei statistice detaliate pe care am efectuat-o am obţinut următoarele 

concluzii: 

 

1. Prevalența intoxicaţiilor acute complicate cu şoc cardiogenic în perioada analizată, 2014-

2020, este de 0,8%, procent similar cu raportarea unui studiu asemănător efectuat în acceași 

clinică, în perioada 2000-2005, care a înregistrat o prevalenţă de 0,71%. 

2. Analiza criteriilor epidemiologice a identificat o discrepanţă a distribuţiei cazurilor în 

funcţie de sex, astfel ca majoritatea intoxicaţiilor acute s-au înregistrat în rândul fetelor într-

un procent de 75,81 % comparativ cu băieţii de numai 24,19 %, cu un raport de 3,13:1. 

Vârsta pacienţilor din lot s-a situat între 2 luni şi 17 ani şi 11 luni, cu o medie de 10,92 ani 

şi o abatere standard de 5,64 ani. Am constatat un număr mai mare de cazuri în mediul 

urban (36), comparativ cu mediul rural (26), într-un procent de 58,06 % respectiv 41,94%.  

3. În ceea ce priveşte repartiţia cazurilor în funcţie de intenţie, în lotul studiat a existat un 

număr aproape dublu de intoxicaţii voluntare (n=41, 66,13%) faţă de cele accidentale 

(n=21, 33,87%).  

4. Etiologia majoritară a fost reprezentată de medicamente (n=50, 80,65%), unice sau 

combinaţii diverse ale acestora, în timp ce restul de 19,35% l-au constituit toxicele 

nemedicamentoase: substanţele methemoglobinizante, insecticidele şi substanţele de abuz. 

Cea mai frecventă clasă de medicamente implicată a fost cea a antihipertensivelor, 

constatată la 19 cazuri (14,23% dintre cazuri). Aceasta a fost urmată ca frecvenţă de 

betablocante şi blocante de canale de calciu într-un număr de 18 şi respectiv 12 cazuri. Cele 

trei clase de medicamente au constituit etiologia a 37,32% din totalul cazurilor din lot. 

Cazurile au fost distribuite în mod egal între cele plurimedicamentoase şi cele în care a fost 

implicat un singur tip de toxic (31:31). 

5. În ceea ce priveşte perioada de timp scursă până ce pacientul beneficiază de evaluare 

toxicologică, durata medie de timp pentru cei care se prezintă direct în SCUC Grigore 

Alexandrescu, spital dotat cu Departament de Toxicologie este de 264,29 de minute, în 

timp ce cazurile venite prin tranfer sunt examinate toxicologic după un timp aproape dublu, 

de 563,28 de minute. Comparând media intervalului de timp dintre expunerea la toxic şi 

momentul în care asupra pacientului se efectuează primele gesturi medicale, indiferent dacă 

sunt specializate sau doar manevre pentru stabilizarea pacientului, am constatat că atât 

pacienţii care sunt preluaţi de la început de un specialist toxicolog cât şi cei care sunt 

îngrijiţi în unităţi medicale nespecializate, sunt gestionaţi medical în timpi similari. 



6. Pacientul transferat dintr-un spital teritorial, comparativ cu cel care se prezintă direct în 

Toxicologie, are un risc semnificativ statistic mai mare ca în evoluţia bolii să asocieze comă 

(coeficient Pearson = 0,383, p < 0,01), să fie intubat şi ventilat mecanic ( 0,350, p < 0,01) 

sau să necesite admisie în Terapie Intensivă (0,372, p < 0,01). Nu am identificat o legătură 

între transferul pacientului şi riscul acestuia de deces. 

7. Am identificat şi o corelaţie cantitativă între parametrii de evoluţie nefavorabilă şi perioada 

de timp dintre expunerea la toxic şi preluarea de către specialistul toxicolog. Astfel, cu cât 

perioada de timp în care un pacient intoxicat beneficiază de consult de specialitate este mai 

mare, cu atât creşte şi riscul ca acesta să asocieze în evoluţie comă sau să fie intubat şi 

ventilat mecanic, coeficienţii Pearson calculaţi fiind 0,393 şi 0,313 pentru p < 0,01. 

8. Analizând semnele şi simptomele ce conturau tabloul clinic al pacientior din lot am 

constatat că cea mai frecventă manifestare întâlnită a fost somnolenţă (n=34, 54,8%), la 

mai mult de jumătate dintre cazuri, urmată de hipotensiune (n=32, 51,6%) şi bradicardie 

(n=29, 46,8%). 

9. Dintre toate semnele şi simptomele analizate, pe care pacienţii le-au prezentat la internare 

sau în evoluţie, cele mai multe corelaţii le-am identificat în cazul convulsiilor, cea mai 

puternică dintre acestea fiind cu riscul de intubaţie orotraheală, cu un indice Pearson de 0,6. 

Legături mai slabe însă statistic semnificative am obţinut între convulsii şi comă (P =0,37), 

stopul cardiorespirator (P=0,44), riscul de admisie în ATI (P=0,36) sau de exitus (P=0,39). 

Toate aceste corelaţii semnalizează riscul de complicaţii şi de evoluţie nefavorabilă în cazul 

pacienţilor ce prezintă convulsii în contextul intoxicaţiilor acute.  

10. Cea mai frecventă tulburare identificată pe ECG, bradicardia sinusală, s-a înregistrat numai 

în cadrul intoxicaţiilor cu medicamente (n=16) şi în niciun caz de toxic nemedicamentos, 

majoritatea cazurilor având etiologie plurimedicamentoasă (n=12). Cei 10 pacienţi care au 

prezentat tulburări de repolarizare au fost uniform distribuiți între toxicele 

nemedicamentoase (n=4) şi medicamente (n=6). Patru pacienţi din această subcategorie au 

fost expuşi la mai multe toxice simultan. 

11. Între tahicardia ventriculară şi stopul cardio-respirator există o legătură statistic 

semnificativă având un coeficient Pearson de 0,35. Fibrilaţia ventriculară, identificată într-

un singur caz din lot care a decedat, se corelează şi după metoda Pearson cu mortalitatea, 

cu un coeficient de 0,39. S-a evidenţiat o legătură şi între prezența ritmului joncţional şi 

intubaţia orotraheală cu un coeficient de P=0,36 şi de asemenea între existența tulburărilor 

de repolarizare şi stopul cardio-respirator (P=0,34). 



12. Excesul de baze modificat la internare se corelează calitativ cu prezenţa blocului sinoatrial 

de grad II (P=0,44) şi cu tulburările de repolarizare (P=0,38). Dacă deficitul de baze se 

accentuează în evoluţia cazului, evidenţiază alte legături, mult mai puternice datorită 

coeficienţilor Pearson mai mari, cu alte tulburări electrocardiografice. Remarcăm astfel 

corelaţii atât calitative cât şi cantitative între excesul de baze şi anomaliile ECG. Cu cât 

valoare deficitului de baze este mai mică, cu atât există o legătură mai puternică în sens 

invers cu apariţia ritmului joncțional (- 0,52, Pearson), cu blocul atrio-ventricular de grad 

III (- 0,54 pentru p=0,01) şi o legătură directă cu blocul sinoatrial de grad II (0, 37 Pearson). 

13. Excesul de baze s-a dovedit a fi un parametru foarte important în evaluarea severităţii şi a 

evoluţiei cazurilor grave de intoxicaţii acute deoarece am identificat numeroase legături 

statistic semnificative între acestea şi tulburările cardiace sau alţii indicatori de evoluţie 

nefavorabilă. Am notat valorile minime ale deficitului de baze înregistrate în cazul fiecărui 

pacient şi am evidențiat o corelaţie inversă foarte strânsă ale acestuia cu riscul de stop 

cardio respirator cu un coeficient Pearson de – 0,7. De asemenea cu cât deficitul de baze 

este mai mare cu atât creşte riscul necesităţii IOT ( -0,55, p<0,01), a suportului inotrop  

( -0,53, p<0,01), a admisiei în ATI ( -0,48, p<0,01) sau al mortalităţii ( -0,48, p<0,01).  

14. Între cazurile analizate, am identificat o corelaţie inversă între valoarea maximă a potasiului 

înregistrată în cazul fiecărui pacient şi prezenţa tulburărilor de repolarizare (-0,37, p<0,01) 

astfel încât o concentraţie crescută a potasiului scade riscul apariţiei tulburărilor de 

repolarizare. Am constatat în plus o legătură strânsă directă (0,41, p<0,01) între valoarea 

maximă a potasiului dozată pe parcursul internării şi durata spitalizării. În lotul studiat, 

concentraţia potasiului nu influenţează mortalitatea pacienţilor. 

15. Prezenta acidozei încă de la admisia pacientului în spital creşte riscul apariţiei 

extrasistolelor ventriculare. Legătura este strânsă (-0,47, p<0,01), calitativă şi inversă astfel 

încât un pH în afara intervalului normal, mai mic de 7.35, se corelează cu un risc mare 

pentru acest tip de tulburare de ritm. Am identificat în plus şi o corelaţie inversă şi 

cantitativă între pH şi tahicardia ventriculară. Cu cât valoarea pH-ului coboară mai mult, 

oricând pe parcursul internării pacientului, cu atât creşte riscul apariţiei tahicardiei 

ventriculare (-0,39, p<0,01). Acidoza, indiferent de valoarea sa, nu inflențează semnificativ 

evoluţia nefavorabilă a cazului. Am identificat legături slabe între valoarea minimă a pH-

ului şi durata spitalizării (0,34, p<0,05) sau mortalitate (-0,34, p<0,05) şi nicio corelaţie cu 

prezenţa comei, a necesităţii suportului inotrop, a intubaţiei oro-traheale sau a admisiei în 

terapie intensivă.  

16. Analizând parametrii EAB în lotul studiat am remarcat o frecvenţă mult mai mare a 



modificărilor deficitului de baze decât ale pH-ului. Dintr-un număr total de 54 de cazuri la 

care au existat date asupra valorii pH-ului, doar 25 dintre aceştia, respectiv 46,3% din lot, 

au prezentat acidoză (n=24) sau alcaloză (n=1) oricând pe parcursul internării, fie la 

admisie fie în evoluţie. În ceea ce priveşte deficitul de baze, deşi au existat date doar pentru 

48 de pacienţi, am notat anomalii la 70,8% dintre aceştia (n=34). Am concluzionat astfel 

că în lotul studiat, deficitul de baze este un parametru mult mai sensibil decât pH-ul. 

17. Durata medie de spitalizare este de 4,42 de zile cu o deviaţie standard de 2,35 de zile. Cei 

mai mulţi pacienţi din lot (n=15) au fost externaţi după 3 zile. Extremele perioadei de 

internare au fost reprezentate de un pacient cu intoxicaţie acută accidentală cu insecticid 

externat după 15 zile şi un adolescent evaluat doar în departamentul de primiri urgente şi 

transferat în altă unitate medicală.   

18. Am identificat o corelaţie inversă minoră cu un coeficient Pearson de -0,282 între durata 

spitalizării şi mortalitate. Cu cât numărul de zile de internare creşte, cu atât scade riscul de 

mortalitate, ceea ce ar putea să sugereze că cel mai mare risc de deces este imediat 

postexpunere iar o dată ce pacientul depăşeşte o perioadă critică iniţială, şansele de evoluţie 

favorabilă cresc semnificativ.  

19. Dintre cei 59 de pacienţi la care există date asupra decontaminării intestinale, la 26 dintre 

aceştia, respectiv la 44,07%, s-a realizat lavaj gastric deşi la doar 4 dintre ei manevra s-a 

efectuat în prima oră de la ingestie, conform protocolului. La celelalte 23 de cazuri nu s-a 

practicat nicio metodă de decontaminare gastrointestinală deoarece timpul de prezentare la 

spital s-a făcut dincolo de prima oră postingestie când raportul risc-beneficiu a 

contraindicate manevrele. 

20. Intubaţie orotraheală şi ventilaţie mecanică au necesitat 14 pacienţi (22,58% din lot). 

Indicaţiile acetor manevre au fost: depresie respiratorie marcată̆ neresponsivă la oxigen, 

insuficienţă cardiocirculatorie, alterarea stării de conştienţă cu pierderea reflexelor de 

protecţie a căilor aeriene şi/sau convulsii refractare la terapia farmacologică̆. 

21. Tratamentul suportiv inotrop cu amine vasopresoare s-a administrat în 10 dintre cele 62 de 

cazuri de intoxicaţii grave din lot (16,13%). Opt dintre cele 10 cazuri au constituit 

intoxicaţii plurimedicamentoase şi doar în 2 cazuri etiologia a fost reprezentată de un singur 

medicament, respectiv un agonist α2-simpatomimentic şi o benzodiazepină. Există o 

constatare interesantă la pacienţii cu suport inotrop, jumătate dintre aceştia (n=5) având ca 

etiologie o combinaţie de medicament beta-blocant şi blocant de canale de calciu. 

22. Aproape jumătate dintre pacienţii din lotul de studiu (n=30, 48,39%) au necesitat 



monitorizare şi tratament în ATI, argument în favoarea severităţii cazurilor de intoxicaţie 

acută gravă cu cardiotrope cu semne de şoc cardiogenic. Încă de la internare, 27 dintre 

cazuri au prezentat semne de gravitate sau anamneză ce evidenţia expunerea la agenţi toxici 

cu potenţial de evoluţie severă, astfel încât aceştia au fost direcţionaţi direct din Unitatea 

de Primiri Urgente în ATI. Trei dintre cazuri însă au fost internate iniţial în Departamentul 

de Toxicologie şi transferate ulterior în Terapie Intensivă deoarece starea lor s-a deteriorat 

progresiv în evoluţie.  

23. Durata medie a spitalizării în ATI a fost de 1,8 de zile, cu un număr cumulat al tuturor 

cazurilor de 54 de zile. Perioada cea mai lungă de admisie în ATI a fost înregistrată în cazul 

unui pacient în vârstă de 3 ani cu intoxicaţie acută accidentală cu carbamazepină, care în a 

şasea zi de la internare a prezentat stop cardio-respirator ireversibil la manevrele de 

resuscitare. 

24. La analiza lotului studiat în funcţie de gradul de severitate calculat prin aplicarea scalei 

standardizate PSS, am constatat că majoritatea cazurilor investigate (n=37) au fost forme 

severe (PSS=3), un procent de 59,68% din lot. 18 cazuri au fost forme moderate (29,03%) 

în timp ce 7 pacienţi au decedat fiind astfel încadraţi la PSS=4. 

25. În urma analizei mortalităţii am înregistrat 7 decese, reprezentând un procent de 11 % din 

lot. Toate cele 7 decese s-au produs prin ingestia toxicului, două în urma ingestiei de 

medicamente şi restul datorate expunerii la toxice nemedicamentoase respective pesticide: 

un caz cu erbicid, un caz cu insecticid carbamat – Furadan şi 3 cazuri cu insecticid 

organofosforat – Diazinon.  

26. Distribuţia pesticidelor în rândul deceselor a fost omogenă pentru majoritatea parametrilor 

epidemiologici evaluaţi, fără să fie identificată o predominantă pentru sex, vârstă, mediu 

de provenienţă sau intenţie. Nu am identificat o legătură statistic semnificativă între 

expunerea la pesticide şi deces, concluzie formulată în urma rulării unui test chi-patrat. Un 

argument în acest sens este faptul că dintre cele 9 cazuri din lot expuse la pesticide 5 au 

decedat în timp ce alţi 4 au supravieţuit. 

27. Toţi pacienţii decedaţi au fost monitorizaţi şi trataţi în ATI, doi dintre aceştia fiind 

transferaţi ulterior după ce iniţial fuseseră internaţi în Toxicologie unde starea lor s-a 

degradat. De asemenea, toţi cei 7 pacienţi au fost intubaţi oro-traheal şi ventilaţi mecanic. 

Perioada cea mai lungă de spitalizare în Terapie Intensivă, 6 zile, s-a înregistrat în cazul 

intoxicaţiei acute cu carbamazepină, pacienta fiind de asemenea IOT-VM încă din UPU 

Grigore Alexandrescu unde a prezentat stop cardio-respirator. Majoritatea deceselor, 5 din 

7 cazuri, s-au produs în 1-2 zile de la internare, sugestie a toxicităţii deosebite a agenţilor 



etiologici. 

28. Am construit un model de regresie liniară care foloseşte 10 variabile independente pentru 

a previziona valoarea scorului PSS încă de la internare. Modelul dezvoltat a stat la baza 

unei analize multicriteriale (AMC) care poate fi aplicată cu uşurinţă în camera de gardă 

pentru orice pacient intoxicat cu substanţe cardiotrope, deoarece foloseşte doar 5 variabile 

şi un şablon de calcul pentru estimarea scorului PSS. Pentru că AMC este derivată din 

modelul de regresie, acurateţea ei este de maxim 75%, ea reprezentând un compromis între 

complexitatea modelului de regresie şi acurateţe. 

Capitolul 9. ORIGINALITATEA TEZEI 
 

Această teză de doctorat şi-a propus şi a realizat un studiu elaborat al intoxicaţiilor acute 

cu substanţe cardiotrope complicate cu şoc cardiogenic în populaţia pediatrică, derulând o 

analiză amănunţită şi extinsă sub aspect epidemiologic, al criteriilor de diagnostic identificate 

şi al măsurilor terapeutice aplicate. 

Prima parte a tezei prezintă rezultatele unui studiu bibliografic extins în urma căruia am 

remarcat un deficit de lucrări ştiinţifice care să abordeze aceasta patologie în populaţia 

pediatrică, materialele identificate fiind adesea limitate la raportări de cazuri clinice sau mici 

serii de cazuri în timp ce protocoalele de tratament sunt bazate mai degrabă pe consensuri ale 

experţilor toxicologi decât pe medicina bazată pe dovezi. 

Astfel, datorită incidentei scăzute a intoxicaţiilor grave complicate cu şoc cardiogenic 

în rândul copiilor, posibilitatea de a efectua un studiu randomizat controlat pentru a demonstra 

eficienta acestor protocoale este dificil de implementat. Rezultatele studiul personal vin însă să 

întărească concluziile deja existente în literatură. 

 Partea personală a tezei a efectuat un studiu descriptiv al unui lot de 62 de pacienţi 

diagnosticaţi cu intoxicaţie acută cu substanţe cardiotrope care au asociat semne de şoc 

cardiogenic, recrutaţi din rândul cazurilor internate pe secţia de Toxicologie – Terapie Intensivă 

a Spitalului Clinic de Urgenţă pentru Copii “Grigore Alexandrescu” Bucureşti. În analiza 

cazurilor se remarca diversitatea parametrilor înregistraţi ceea ce a dat posibilitatea studierii 

amănunţite a caracteristicilor epidemiologice, clinice şi paraclinice. Rezultatele astfel obţinute 

permit identificarea unor corelaţii legate de evoluţie, severitatea şi prognosticul pacienţilor. 

În cea de-a doua parte a cercetării personale mi-am pus problema posibilităţii 

previzionării evoluţiei unui pacient încă din camera de gardă pe baza trăsăturilor identificate 

după examinarea acestuia. Metodele clasice existente care fac aceast tip de evaluare sunt bazate 

pe scorul PSS care este însă o unealtă de evaluare retroactivă a severităţii cazului. Am elaborat 



astfel un model de regresie liniara care foloseşte 10 variabile independente pentru a previziona 

valoarea scorului PSS încă de la internare. Modelul dezvoltat are un grad ridicat de 

complexitate care îl face dificil de aplicat în camera de gardă, unde timpul de intervenţie este 

critic. Pentru aceasta pornind de la regresia liniara validata s-a realizat o analiză multicriteriala 

(AMC) care poate să fie aplicată cu uşurinţă pentru orice pacient intoxicat cu substanţe 

cardiotrope, deoarece foloseşte doar 5 variabile şi un şablon de calcul pentru estimarea scorului 

PSS. Pentru că AMC este derivată din modelul de regresie, acurateţea ei este de maxim 75%, 

ea reprezentând un compromis între complexitatea modelului de regresie şi acurateţe. 

Teza cuprinde de asemenea prezentarea în extenso a trei cazuri de intoxicaţie acută 

plurimedicamentoasa cu beta-blocante şi blocante de canale de calciu. Analiza comparativă a 

cazurilor atrage atenţia asupra aspectelor evoluive diferite ce pot să derive din aceeaşi etiologie, 

acesta fiind un argument solid pentru urmărirea minuţioasă şi promptitudinea intervenţiei în 

acest tip de cazuri. 

În finalul tezei sunt prezentate în detaliu și trei modele de algoritm de abordare 

terapeutică a intoxicațiilor cu betablocante, blocante ale canalelor de calciu și agenților toxici 

cu efect stabilizator de membrană, care vor fi utile în practica pediatrică toxicologică. 

Prin rezultatele expuse, această teză de doctorat reprezintă o premieră pentru ţara 

noastră prin diversitatea parametrilor analizaţi, fiind publicate în contextul unui deficit de studii 

științifice care să vizeze țintit populația pediatrică. Elementul de noutate pe care îl propune este 

reprezentat de  modelul de regresie pe care l-am dezvoltat pentru a previziona valoarea scorului 

de severitate PSS imediat după evaluarea pacientului în departamentul de urgență. Valoare 

practică deosebită au propunerile algoritmilor de abordare în urgență a cazurilor de expuneri la 

toxice cu potențial evolutiv sever în scopul eficientizării abordării terapeutice și diagnostice 
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