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LE PATOLOGIE INTERNISTICHE
CORRELATE ALL’USO DI COCAINA

Oliviero Bosco*, Giovanni Serpelloni**
* Centro di Medicina Preventiva ULSS 20 Verona
** Osservatorio Regionale sulle Dipendenze, Regione Veneto

La cocaina è un alcaloide naturale presente nelle piante appartenenti alla famiglia delle Eritro-
xilacee ed in maggiore quantità è contenuta nell’Eritroxylum Coca ed Eritroxylum Novograna-
tense.

La cocaina svolge la sua azione mediante il blocco del transporter delle monoamine (seroto-
nina, noradrenalina ed in particolare dopamina) ottenendo un sensibile aumento della concen-
trazione della dopamina nello spazio sinaptico a disposizione del recettore post-sinaptico con un
incremento del segnale di “rinforzo”. In questo modo la cocaina potenzia la trasmissione dopa-
minergica.

L’azione gratificante della cocaina si esplica attraverso l’attivazione dei neuroni dopaminer-
gici del sistema mesolimbico. Tali neuroni originano nel mesencefalo e proiettano le loro ter-
minazioni nervose nelle aree cerebrali appartenenti al sistema libico e sappiamo ormai che tutte
le sostanze d’abuso sono capaci di agire su questi neuroni e interferire con la loro normale atti-
vità. (Fig. 1)

La somministrazione ripetuta di cocaina sembra comunque comportare una certa compro-
missione della funzionalità dopaminergica, come dimostrato dalla riduzione della concentra-
zione sinaptica della dopamina e dalla ipersensibilità dei recettori post-sinaptici osservabili nel
trattamento cronico.

L’azione inibente la ricaptazione di altri neurotrasmettitori come la noradrenalina e la sero-
tonina spiega invece gli effetti della cocaina su altri organi ed apparati.

La cocaina infatti è fondamentalmente una sostanza stimolante a livello del sistema nervoso
centrale, un anestetico locale ed un simpaticomimetico con potente effetto vasocostrittore.

L’effetto della cocaina sul sistema cardiovascolare si spiega invece con il blocco del reuptake
della noradrenalina, sia a livello centrale che periferico. Il conseguente effetto vasocostrittore si
esplica in periferia potenziando la risposta adrenergica. (Tab. 1)

L’azione come anestetico locale dipende invece dal blocco della conduzione dell’impulso ner-
voso a livello dei canali voltaggio-sensibili del Na+, cui si lega con una moderata affinità, in
modo da bloccare l’ingresso e la depolarizzazione Na+ dipendente. La depolarizzazione è bloc-
cata anche da una precisa collocazione della molecola su un recettore situato nell’area del canale
del Na+, ostacolandone l’ingresso.

L’azione anestetico locale e gli aspetti neurocomportamentali della cocaina possono essere
letti in una chiave unitaria: la cocaina si dispone su di un recettore posto all’interno del canale
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del Na+, ostacolandone l’ingresso e bloccando la depolarizzazione, così come occupa il proprio
recettore sulla membrana presinaptica, ostacolando il reuptake di noradrenalina, dopamina e se-
rotonina.

Fig.1 Meccanismo d’azione della cocaina

Tab. 1: effetti della cocaina correlati al tipo di neurotrasmettitore interessato

Dopaminergica Autostimolazione (rinforzo positivo)
Anoressia
Stereotipia
Iperattività
Arousal sessuale

Serotoninergica Allucinazioni
Ipertermia
Vasospasmo

Noradrenergica (ipertonia simpatica di origine centrale) Tachicardia
Ipertensione
Vasocostrizione
Midriasi
Tremore

Trasmissione Sintomo

L’uso e l’abuso di cocaina fanno parte di uno spettro di disturbi ben noti e classificati dal DSM
IV tra i Disturbi Correlati all’Uso di Sostanze. Gli effetti comportamentali e psicologici della
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cocaina dipendono, oltre che dalla dose e dalla purezza, da una serie di circostanze quali: via di
somministrazione, durata dell’uso, stato di salute mentale dell’utilizzatore, storia personale tos-
sicologica (compreso l’uso concomitante di altre sostanze d’abuso).

Gli effetti della droga si verificano più o meno rapidamente (e dipendono dalla modalità di
assunzione, in ordine di velocità: iniezione venosa, crack/freebase, sniffare, masticare le foglie)
e consistono principalmente in:
1. Effetti psicotropi:

– Aumento dell’attenzione e della concentrazione
– Riduzione del senso di fatica
– Riduzione di sonno e fame
– Senso di euforia

2. Effetti fisiologici:
– contrazione dei vasi sanguigni
– dilatazione delle pupille (midriasi).
– aumento della temperatura corporea, del ritmo cardiaco e della pressione arteriosa
– blocco del riassorbimento della dopamina nelle sinapsi

3. Effetti a lungo termine:
– depressione, ansia, irritabilità, paranoia, insonnia e psicosi
– perdita di peso
– rottura del setto nasale nel caso la droga sia assunta per via intranasale per un lungo pe-

riodo di tempo
4. Sintomi di Overdose:

– Agitazione, ostilità, allucinazioni, convulsioni, ipertermia, infarto, paralisi muscolare e
della respirazione, morte.

Gli effetti della cocaina sul SNC interessano le funzioni cognitive ed affettive oltre che gli im-
pulsi fisiologici come la fame, la sete, il sonno ed il sesso.

A livello periferico è presente un corteo sintomatologico legato in gran parte alla aumentata li-
berazione di amine biogene come dopamina, adrenalina, noradrenalina. Nell’organismo si sca-
tena una reazione di allarme. Si produce uno stato di allerta, con attivazione del sistema cardio-
vascolare e risultante tachicardia ed ipertensione. Sono presenti inoltre tremori, contrazioni mu-
scolari, flushing cutaneo e midriasi, accompagnati da un ritardato svuotamento vescicale ed
intestinale.

L’uso cronico della cocaina può portare ad un grave decadimento delle condizioni generali e
alla comparsa di disturbi organici. Gli organi bersaglio sono soprattutto il cuore e il distretto
cardio-circolatorio.

A livello cardiaco si possono avere delle aritmie di vario tipo e grado; l’aumento del consumo
di ossigeno e la riduzione del flusso coronarico conducono ad uno stato di ischemia cronica. La
comparsa di spasmi a livello coronarico può condurre ad infarto del miocardio.

Vasocostrizione e spasmi possono condurre all’insorgenza di infarti anche in altri distretti
(polmone e cervello in particolar modo). Anche l’aterosclerosi è accentuata dalla cocaina ed il
suo uso è stato associato alla formazione di trombi. Le crisi ipertensive, causate dall’assunzione
di cocaina, possono portare ad emorragie cerebrali.

L’assunzione per via nasale può condurre, per gli effetti vasocostrittori della sostanza, alla
necrosi e alla perforazione del setto.

A livello polmonare si possono osservare ipertensione e edema. È stata descritta anche una



Cardiovascolari Cardiopatia ischemica
Infarto del miocardio
Dolore toracico
Cardiomiopatia
Aritmie
Endocardite
Miocardite
Edema polmonare cardiogenico
Ipertensione arteriosa
Dissecazione aortica
Flebiti, tromboflebiti

Neurologiche Cefalea
Convulsioni
Ictus
Movimenti involontari
Vasculiti
Delirio di agitazione
Atrofia cerebrale
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sindrome, detta “polmone da crack”. I sintomi sono quelli di una polmonite: dolore toracico,
difficoltà respiratoria e iperpiressia.

L’uso cronico di cocaina, diminuendo le scorte di dopamina, può causare anche iperprolatti-
nemia con ginecomastia, galattorrea e amenorrea. La libido è diminuita con riduzione della per-
formance sessuale, impotenza nell’uomo ed anorgasmia nella donna.

Infine, la cocaina è anche un agente epilettogeno. La capacità di provocare convulsioni ge-
neralizzate aumenta a seguito di ripetute somministrazioni.

Quadri clinici

Negli Stati Uniti, la cocaina rappresenta da alcuni anni la causa di una alta percentuale di rico-
veri, dovute all’uso di sostanze illecite, afferiti alle strutture di emergenza. In una recente sur-
vey del 2002 si registrava in tal senso una percentuale del 30%, di cui un quinto conseguente
all’uso di crack.

Dal 1995 al 2002, si è inoltre osservato un incremento del 33% dei ricoveri in Pronto Soc-
corso per uso di cocaina. Uno studio sulla rilevazione delle complicanze da uso di cocaina in 233
soggetti recatisi in Pronto Soccorso, ha evidenziato la presenza di complicanze cardiopolmonari
(56% dei casi), neurologiche (39%), psichiatriche (35%) e infettive (10%). Sintomi multipli
erano presenti in oltre il 57% dei soggetti: il sintomo più frequente era il dolore toracico (39%),
seguito da ansia (22%), dispnea (21%), tachicardia (20%), vertigine (13%) e cefalea (12%).

Le principali complicanze mediche sono elencate in tabella 2; abbiamo volutamente tralasciato
dall’elenco le complicanze di tipo psichiatrico ed infettivo perché trattate in altre parti di que-
sta pubblicazione.

Tab. 2: principali complicanze da uso di cocaina

Complicanze Quadro clinico
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Polmonari Quadro respiratorio acuto
Asma
Malattia eosinofila polmonare e polmonite interstiziale
Pneumotorace Pneumomediastino Pneumopericardio
Edema polmonare
Emorragia ed infarto polmonare
Embolia polmonare
“Crack lung”
Bronchiolite obliterante
Danno acuto delle vie respiratorie

Gastrointestinali Stomatiti, glossiti
Ischemia intestinale
Infarto mesenterico
Perforazione intestinale
Colite
Infarto della milza
Epatopatia

Renali Insufficienza renale acuta
Infarto renale
Mioglobinuria

Ostetriche e neonatali Rottura placentare
Placenta previa
Preeclampsia
Aborto spontaneo
Ritardo dello sviluppo e della crescita intrauterina
Prematurità
Sindrome da morte improvvisa neonatale
Basso peso alla nascita
Anomalie congenite

Performance sessuale Diminuzione della libido
Impotenza
Alterazioni del ciclo mestruale

Muscoloscheletriche Rabdomiolisi
Capo, collo e cute Erosioni dentali

Ulcere gengivali
Perforazione del setto nasale
Rinite cronica
Sinusite frontale
Anosmia
Granuloma della linea mediana
Cheratiti e cheratocongiuntiviti
Difetti epitelio corneale
Neuropatia ottica

Altre Ipertermia
Acidemia

Complicanze Quadro clinico
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Qui di seguito descriveremo i principali quadri clinici correlati alla assunzione di cocaina.

1. Complicanze cardiovascolari

Ischemia ed infarto miocardico

L’ischemia e l’infarto miocardio acuto rappresentano la complicanze più frequentemente de-
scritte associate all’uso di cocaina.

La prima segnalazione di infarto miocardio conseguente all’uso di cocaina è del 1982. Da al-
lora sono stati riportati più di cento casi di insorgenza di infarto e assunzione di cocaina. La co-
caina sembra essere la causa di ischemia miocardia o infarto in pazienti con o senza danno coro-
nario preesistente.

Il dolore retrosternale è presente nel 40% dei casi di accessi al pronto soccorso correlati al-
l’assunzione di cocaina e nelle persone che si presentano ai reparti di emergenza lamentando un
dolore toracico non traumatico dovrebbe essere sempre indagato l’ambito tossicologico ed in
particolare l’uso di cocaina; tale sintomo infatti è quello di più comune riscontro nei cocaino-
mani. Approssimativamente il 6% dei pazienti che afferiscono al pronto soccorso con tale qua-
dro presentano innalzamento dei livelli enzimatici, in relazione al danno miocardio.

Le persone con infarto miocardio da abuso di cocaina sono indistinguibili dalla popolazione
generale in quanto a tempo di insorgenza, localizzazione e durata del dolore, anamesi positiva
per patologia cardiovascolare e presenza o assenza di dei tradizionali fattori di rischio per atero-
sclerosi.

Negli individui con infarto associato all’uso di cocaina, il tempo di insorgenza dei sintomi
varia in relazione alla via di assunzione: da una media di 30 minuti per la somministrazione en-
dovenosa, ai 90 per il crack e ai 135 per l’assunzione intranasale.

Alcuni studi angiografici hanno mostrato sia arterie coronariche normali che compromesse:
approssimativamente un terzo dei pazienti aveva coronarie normali. In uno studio autoptico su
cocainomani, si è riscontrata la presenza di lesioni coronariche stenosanti, con frequenza mag-
giore di quanto atteso per l’età. Angiografie coronariche di pazienti assuntori di cocaina con sin-
tomatologia cardiaca, hanno mostrato quadri aterosclerotici in circa il 60% dei pazienti, non-
ostante la loro relativamente giovane età.

I pazienti coinvolti sono relativamente giovani (età media 31-34 anni), più del 90% maschi
apparentemente sani.

Inoltre in un recente lavoro, è stato evidenziato che il regolare uso di cocaina è stato asso-
ciato all’incremento di infarto miocardio in giovani pazienti: approssimativamente 1 evento di
infarto miocardio non fatale su 4 in persone tra i 18 ed i 45 anni.

Il rischio di insorgenza di infarto è massimo nella prima ora dopo l’assunzione (da 24 a 31
volte maggiore rispetto al rischio basale), e il rischio per la vita è stato stimato essere media-
mente del 6% maggiore rispetto ai non assuntori. Bisogna comunque ricordare che la sua com-
parsa è stata riportata fino ad un periodo successivo di 15 ore.

La sua insorgenza inoltre è indipendente dalla via di assunzione e non sembrerebbe essere
correlata alla dose assunta: si è osservata però, in studi sull’animale, una maggiore e più rapida
tossicità per quantità > di 5 mg/kg e minore per dosi < 2 mg/kg.

Il monitoraggio elettrocardiografico di assuntori cronici, ha fatto registrare episodi ricor-
renti di innalzamento del tratto ST durante la prima settimana di detossificazione, nel 40% dei
casi.

Numerosi meccanismi sono sta proposti per spiegare la patologia ischemica a carico del mio-
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cardio nei pazienti con abuso di cocaina, ed in particolare: trombosi coronarica, aumento della
richiesta di ossigeno da parte del miocardio, vasocostrizione coronarica ed accelerata ateroscle-
rosi.

La aumentata aggregazione piastrinica con conseguente formazione di trombi a livello co-
ronarico, rappresenta un’importante meccanismo nello sviluppo di infarto e sembra attribuibile
ad una alterazione della funzionalità piastrinica e delle cellule endoteliali, indotte dalla cocaina.
Il danno endoteliale si verifica in sede di vasospasmo arteriolare con conseguente formazione di
trombo.

Per quanto riguarda l’aumento di richiesta di ossigeno da parte del miocardio, l’effetto sim-
paticomimetico della cocaina induce un aumento della frequenza cardiaca, ipertensione arte-
riosa ed aumento della contrattilità. Tutti fattori associati con aumentato fabbisogno di ossi-
geno da parte del cuore. In un contesto di stenosi coronarica, la cocaina può causare una dis-
crepanza tra fabbisogno e fornitura di ossigeno a livello del tessuto miocardico, con conseguente
ischemia.

Lo spasmo coronarico come causa di infarto, è stato ipotizzato per spiegare la sua evenienza
in soggetti non coronaropatici. La vasocostrizione indotta da cocaina è dovuta principalmente
agli aumentati livelli di catecolamine circolanti e conseguente stimolazione dei recettori α-adre-
nergici. Quest’ultimo effetto è imputabile alla cocaina nel caso di sintomatologia ad insorgenza
rapida, ai suoi metaboliti quando la sintomatologia anginosa compare tardivamente.

Alcuni studi autoptici hanno fatto riscontrare una aumentata prevalenza di lesioni atero-
sclerotiche in pazienti assuntori di cocaina, inoltre è stata riscontrata anche la presenza di iper-
plasia intimale in giovani pazienti cocainomani con episodio fatale di infarto miocardico.

In sintesi quindi, si può affermare che la cocaina induce ischemia ed infarto miocardico at-
traverso fattori multipli, che vanno dalla marcata vasocostrizione coronarica (con conseguente
stasi ed aggregazione piastrinica, aumentata anche dalla cocaina), all’aumentata richiesta di
ossigeno da parte del miocardio e danno vascolare con accelerazione dei processi aterosclero-
tici.

Cardiomiopatia

È stato dimostrato che la cocaina può indurre un deterioramento acuta della funzionalità sia si-
stolica che diastolica del ventricolo sinistro, direttamente, anche in assenza di infarto. Questa
disfunzione ventricolare può essere attribuita all’effetto tossico diretto della sostanza, a miocar-
dite o ad entrambe.

Negli assuntori cronici di cocaina si è riscontrata una ipertrofia ventricolare sinistra con im-
portante disfunzione sistolica. In questo tipo di pazienti alcuni studi hanno descritto una car-
diomiopatia dilatativa, così come una importante e reversibile depressione miocardica dopo uso
massiccio di cocaina.

In sostanza quindi la cocaina causa compromissione della funzione sistolica del ventricolo
cardiaco sinistro attraverso il concorso di più meccanismi. La cocaina induce ischemia subendo-
cardica o infarto attraverso una potente stimolazione simpaticomimetica. L’esposizione ricor-
rente del miocardio all’eccesso di catecolamine può causare cardiomiopatia (testimoniata isto-
logicamente da “necrosi a bande di contrazione” a livello subendoteliale), come osservato nei
soggetti affetti da feocromocitoma. Infine, studi su animali hanno fatto rilevare come la cocaina
induca un aumento dell’apoptosi dei miociti attraverso l’alterazione di citochine endoteliale e
leucocitarie e l’induzione di variazione della composizione del collagene miocardico e della mio-
sina.
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Aritmie

L’uso di cocaina è correlato alla possibile comparsa di aritmie di vario grado. Le principali arit-
mie riscontrate sono: tachicardia e bradicardia sinusale, tachicardia sopraventricolare, l’asisto-
lia, blocco di branca, tachicardia e fibrillazione ventricolare, torsade-de-pointes, quadro di Bru-
gada (blocco di braca destro, elevazione tratto ST in V1 V2 e V3).

Il preciso potenziale aritmogeno della cocaina non è ben definito; tuttavia, in parecchie oc-
casioni il disturbo aritmico si verifica in un contesto di profonda alterazione emodinamica e me-
tabolica come ipotensione, ipossiemia, vertigini o infarto miocardico.

È ipotizzabile comunque che la cocaina favorisca l’insorgere di aritmie cardiache attraverso
più meccanismi. Come potente simpaticomimetico può aumentare l’eretismo ventricolare ed
abbassarne la soglia di fibrillazione. Attraverso il blocco dei canali del sodio, impedisce la ge-
nerazione e la conduzione dello stimolo elettrico (prolungamento del tratto QRS e dell’inter-
vallo QT), agendo come un farmaco antiaritmico di classe I. Mediante l’aumento del calcio in-
tracellulare, potenzia il rischio di insorgenza di aritmie ventricolari. Infine riduce l’attività va-
gale potenziando l’attività simpaticomimetica.

Inoltre l’uso prolungato di cocaina è associato ad ipertrofia ventricolare con aumento di spes-
sore della parete, fattori associati ad aumentato rischio, oltre che di infarto, anche di aritmie car-
diache.

Fig.2: Meccanismi di cardiotossicità indotta da cocaina.
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Endocardite e miocardite

Negli assuntori di cocaina per via endovenosa è stata riscontrata una maggiore frequenza di en-
docardite, ed essa stessa sembra essere un fattore di rischio indipendente rispetto ad altre so-
stanze iniettate per la stessa via. L’uso endovenoso di cocaina è associato in particolare ad un au-
mentato rischio di endocarditi batteriche. Il motivo di questo incrementato rischio non è del
tutto chiaro. L’aumento della frequenza cardiaca e della pressione sistolica che accompagna l’uso
di cocaina può provocare insulti vascolari e valvolari, che predisporrebbero all’ingresso di pato-
geni. Anche la maniera con cui è preparata la sostanza potrebbe spiegare l’aumentato rischio di
endocarditi: l’eroina viene scaldata prima di essere iniettata, la cocaina no. Infine i suoi effetti
immunosoppressivi e la presenza di sostanze adulteranti usate come “taglio”, potrebbero an-
ch’essi esercitare un ruolo.

In contrasto alle endocarditi provocate da altre sostanze d’abuso, l’endocardite da cocaina co-
involge più spesso le cavità sinistre del cuore.

La concomitante assunzione di sostanze presenti nella polvere assunta o di agenti infettivi
può causare anche miocardite.

Dissecazione aortica

La dissecazione aortica o la sua rottura costituiscono una possibile drammatica evenienza tra gli
assuntori di cocaina, in particolare per via inalatoria (crack). Tale eventualità deve essere presa
in considerazione in caso di dolore toracico nei cocainomani. Il meccanismo alla base di tale qua-
dro clinico sembra essere riconducibile all’ipertensione arteriosa e all’aumento delle catecola-
mine causate dalla cocaina.

In aggiunta alla rottura dell’aorta è stato osservato anche un incremento della prevalenza di
aneurismi delle coronarie, che contribuiscono all’insorgenza di infarto miocardico.

Ipertensione arteriosa

L’ipertensione arteriosa ed in particolare le crisi ipertensive, sono di frequente riscontro negli
assuntori di cocaina.

La genesi di questi quadri clinici sembra essere da ricondurre principalmente alla vasoco-
strizione periferica indotta dal mancato reuptake delle amine vasoattive, ma anche da un defi-
cit dei riflessi dei barocettori, come studi recenti dimostrerebbero. Tale stato contribuisce in
maniera importante alla genesi dei quadri patologici cardiaci.

Flebiti e tromboflebiti

Altre possibili conseguenze dell’uso di cocaina sono le tromboflebiti superficiali e profonde, che
si realizzano con meccanismi riconducibili all’azione di vasocostrizione, di stimolo alla aggre-
gazione piastrinica caratteristiche della droga e anche al possibile meccanismo irritativo provo-
cato da sostanze da taglio presenti nei preparati in uso.

Associazione con fumo ed alcool

Molti pazienti con angina pectoris o infarto, associati ad assunzione di cocaina, sono contempo-
raneamente anche fumatori di sigarette. Il fumo di sigaretta provoca vasocostrizione coronarica
attraverso una stimolazione α-adrenergica, come la cocaina. Studi recenti hanno dimostrato che



COCAINA

268

gli effetti deleteri della cocaina sul fabbisogno di ossigeno da parte del miocardio, sono esacer-
bati dal concomitante fumo di sigaretta. Questa associazione incentiva l’aumento della frequenza
cardiaca e l’ipertensione arteriosa; combinazione che determina un aumento del fabbisogno di
ossigeno da parte del miocardio con una contemporanea diminuzione del diametro delle arterie
coronariche.

Nel poliabuso di sostanze una combinazione molto comune è quella costituita da cocaina ed
alcool. Una recente survey americana ha rilevato che circa 9 milioni di persone assumono con-
temporaneamente cocaina ed alcool. L’assunzione concomitante di queste due sostanze è asso-
ciata con un maggior tasso di esiti e morte improvvisa rispetto all’uso disgiunto; si stima infatti
che questo rischio sia di 20 volte maggiore, come riscontrato nell’ambito di reperti autoptici di
patologie cardiovascolari. Si è infatti ipotizzato che vi sia un effetto sinergico o additivo tra le
due sostanze che si riflette in maniera catastrofica sul sistema cardiovascolare, dovuto anche alla
presenza di metaboliti della cocaina biologicamente attivi, come il cocaetilene.

2. Complicanze neurologiche

La cocaina agisce come uno stimolante del sistema nervoso centrale attraverso l’inibizione del
reuptake della dopamina, serotonina e norepinefrina; inoltre causa rilascio di quest’ultima so-
stanza anche dalle ghiandole surrenali. L’intensità e la durata dell’effetto stimolante è in fun-
zione dalla via di assunzione e dalla conseguente velocità di raggiungimento del picco plasma-
tico. Numerosi sono i quadri neurologici associati all’uso di questa sostanza e qui di seguito ne
verranno illustrati i principali.

Cefalea e convulsioni

La cefalea rappresenta un sintomo di frequente riscontro, conseguente all’ipertensione arteriosa
e può insorgere sia durante l’assunzione della cocaina che nella fase astinenziale.

Le convulsioni appaiono con una certa frequenza e sono considerate una manifestazione se-
vera di tossicità. Assieme alle alterazioni del sensorio, le convulsioni sono le sindromi neurolo-
giche più frequentemente osservate nei dipartimenti di emergenza, raggiungendo il 52% dei
quadri. La frequenza degli episodi convulsivi per sé è stata riportata con frequenza diversa,
dall’1% al 29% delle osservazioni, verosimilmente in relazione al continuo incremento dell’so
di questa droga.

Le convulsioni correlate alla cocaina possono manifestarsi sia negli assuntori cronici che nei
naïve e soprattutto come manifestazione di overdose.

Sono solitamente generalizzate, tonico-cloniche e si risolvono senza necessità di intervento
farmacologico. Non sembra esserci relazione con il tempo di assunzione, infatti la loro comparsa
può essere immediatamente dopo l’assunzione che manifestarsi dopo parecchie ore.

Il meccanismo patogenetico ipotizzato è riconducibile all’aumentata concentrazione di se-
rotonina nello spazio sinaptico.

Ictus (stroke)

Le complicanze vascolari cerebrali, siano esse di natura ischemica o emorragica, possono rap-
presentare una evenienza drammatica dell’abuso di cocaina.

La prevalenza di tali lesioni è molto diversa dalla popolazione generale dove lo stroke è di
natura prevalentemente ischemica (85% dei casi) ed interessa soprattutto la popolazione in età
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avanzata (80% dei casi), mentre negli assuntori di cocaina l’età media si aggira intorno ai 30-
34 anni.

Nel 50% dei casi il quadro neurologico insorge dopo qualche ora dall’assunzione della so-
stanza, ma talvolta può manifestarsi a parecchie ore di distanza da un uso massiccio (binge).

I quadri ischemici ed emorragici di stroke si manifestano con uguale frequenza con l’uso di
cocaina come alcaloide; mentre l’assunzione di cocaina idrocloride è associata nell’80% dei casi
con la comparsa di lesioni emorragiche e, nel 50% di questi casi si è riscontrata la concomitante
rottura di lesioni aneurismatiche o malformazioni vascolari preesistenti.

In uno studio coinvolgente 3700 pazienti assuntori di cocaina, il 54% di coloro che presen-
tavano anomalie radiologiche cerebrali, avevano avuto un episodio ischemico cerebrale.
Nell’83% di questi ultimi si è riscontrata una lesione di tipo infartuale che interessava il terri-
torio dell’arteria cerebrale media.

Gli infarti sono in genere subcorticali e verosimilmente gli episodi ischemici sono più fre-
quenti di quanto osservato. Infatti si sono riscontrati, con metodiche di neuroimaging, lesioni
ischemiche cerebrali che non avevano esitato in quadri clinici evidenziabili.

I meccanismi che stanno alla base delle lesioni di natura ischemica sono riconducibili al va-
sospasmo arterioso come conseguenza diretta dell’azione della cocaina (interferenza sui canali
cellulari del calcio e azione simpaticomimetica), all’attivazione dell’aggregazione piastrinica e
non da ultimo all’induzione di quadri vasculitici cerebrali. L’azione vasocostrittrice sarebbe inol-
tre dovuta anche ai metaboliti della cocaina che, avendo una emivita più lunga potrebbero spie-
gare l’insorgenza dell’ictus anche a distanza

Nei quadri emorragici (46% dei casi), i reperti erano equamente rappresentati da emorragia
intracerebrale e da emorragia subaracnoidea.

L’emorragia intraparenchimale rappresenta una complicazione frequente e ben conosciuta;
la sua localizzazione può variare per manifestazione e sede, anche se è più spesso centrale, nella
regione talamica e del putamen.

Diversi meccanismi sono implicati nella sua genesi. Fatti emorragici possono comparire in
aree precedentemente ischemiche; la riperfusione di queste aree può spiegare la comparsa di
emorragia. Il transitorio incremento della pressione arteriosa sistemica può contribuire all’in-
staurarsi di una emorragia. Infine fatti embolici a seguito di aritmie o infarto miocardico pos-
sono produrre in alcuni pazienti lesioni di natura emorragica.

Il secondo tipo di emorragie intracraniche in relazione all’uso di cocaina, sono le emorragie
subaracnoidee, che talvolta compaiono anche in soggetti con emorragie intraparenchimali.

Frequentemente questi pazienti presentano delle anomalie vascolari preesistenti come aneu-
rismi del poligono del Willis. In questo contesto può giocare un ruolo importante l’ipertensione
arteriosa transitoria che si verifica dopo l’uso di cocaina; questa ipotesi trova conferma in quei
casi in cui l’emorragia si verifica entro pochi minuti, in stretta relazione quindi con il transito-
rio innalzamento dei valori pressori.

Come si è già detto la maggior parte dei pazienti con stroke cocaina-correlati sono di età in-
feriore giovane ed in uno studio su pazienti con ictus tra i 17 ed i 44 anni, il 34% degli episodi
era associato con l’uso ricreazionale di sostanze. Nei pazienti con età inferiore ai 35 anni tale tipo
di associazione saliva al 47% e la sostanza d’abuso più frequente era la cocaina.

Movimenti involontari

A livello dello striato l’uso cronico di cocaina diminuisce la densità dei recettori di tipo 1 della
dopamina, ma non quelli di tipo 2. L’antagonismo della funzione nigrostriatale della dopamina
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può causare disfunzioni nei motoneuroni extrapiramidali con distonie muscolari, bradicinesia,
acinesia, acatisia, pseudoparkinsonismo e catalessi.

Anche l’uso cronico di cocaina provoca una netta diminuzione dei livelli di dopamina e
quindi, la droga, può diventare di per sé un fattore di comparsa di reazioni distoniche.

In particolare le distonie sono un disturbo del movimento caratterizzato da contrazioni mu-
scolari involontarie, che costringono alcune parti del corpo ad assumere posture o movimenti
anormali e spesso dolorosi.

I neurolettici sono i farmaci di cui è conosciuta la possibilità di causare distonie per la loro
azione di blocco dei recettori dopaminici a livello nigrostriatale. In questo senso la cocaina può
costituire un importante fattore di rischio per la comparsa di tali quadri in persone che assu-
mono neurolettici.

Delirio eccitatorio

Il delirio con agitazione, conosciuto anche come delirio eccitatorio, è un quadro di comune ri-
scontro tra coloro che muoiono a causa di tossicità da cocaina. Nelle morti associate a cocaina
riscontrate negli Stati Uniti tra il 1979 ed il 1990, tale quadro clinico risultava l’evento termi-
nale di 1 caso su 6.

Nei pazienti che presentano delirio con agitazione si ha l’immediata comparsa di comporta-
mento bizzarro e violento che include aggressione, combattività, iperattività, ipertermia, para-
noia, energia inaspettata e/o grida incoerenti. Tutto questo era seguito da arresto cardiorespira-
torio.

La frequenza d’uso della sostanza che aumenta il rischio di delirio non è determinata, tutta-
via ripetuti binge sono associati alla comparsa di tale evento fatale.

Gli individui con delirio eccitatorio sembrano essere più sensibili agli eventi fatali associati
all’aumento delle catecolamine circolanti, rispetto agli altri individui che usano cocaina.

Il delirio sembra scatenato da un aumento delle concentrazioni di dopamina dovuto ad un
difetto nella regolazione del suo transporter; di conseguenza vi è un accumulo di dopamina in-
trasinaptico, condizione che facilita la comparsa di agitazione e delirio.

L’ipertermia aumenta l’incidenza del delirio eccitatorio. Il decesso per quest’ultimo è più co-
mune nei mesi estivi (55% contro il 33% delle atre morti accidentali per cocaina); perciò l’ele-
vata temperatura ambientale l’umidità possono giocare un ruolo importante nel suo sviluppo.

Manovre costrittive attuate in caso di delirio possono costituire un fattore aggravante, so-
prattutto quando il paziente si trova in posizione prona. La morte improvvisa durante una co-
strizione in posizione prona può essere causata da una serie di fattori: aumento dello stress ca-
tecolaminico cardiaco, aumento della domanda di ossigeno a livello del cuore e dei polmoni, in-
sufficienza respiratoria per la difficoltà di espansione della parete toracica e del diaframma.

3. Complicanze polmonari

I dati riguardanti l’effetto della cocaina ed in particolare il crack, sulla funzione polmonare, mi-
surati con i test standard, sono variabili. Tuttavia si è riscontrata una modesta. ma significativa
alterazione della capacità di diffusione polmonare, nei assuntori di crack rispetto ad altre so-
stanze, in un terzo dei casi.

Una diminuzione della capacità di diffusione di solito implica un danno della membrana al-
veolo-capillare. Il meccanismo di questa alterazione non è chiaro, ma sono state proposte alcune
teorie al riguardo: danno diretto della membrana alveolo-capillare, danno del letto vascolare
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polmonare, danno interstiziale in caso di concomitante uso endovenoso.
Due ulteriori fattori di confondimento che possono concorrere all’alterazione della capacità

di diffusione polmonare possono essere la presenza di anemia (che diminuisce la capacità di dif-
fusione) e l’emorragia alveolare (che può aumentare la capacità di diffusione).

Quadro respiratorio acuto

I polmoni sono i principali organi esposti ai prodotti di combustione dell’assunzione di cocaina
per via inalatoria (crack).

La sintomatologia acuta respiratoria compare di solito dopo alcune ore, ma in alcuni casi an-
che dopo minuti.

I disturbi polmonari acuti comprendono: tosse con produzione di catarro di colore scuro, do-
lore toracico con o senza dispnea, emottisi, esacerbazione di asma.

La tosse risulta essere il sintomo di esordio più comune (44% dei casi). Il meccanismo che
induce la tosse non è del tutto chiaro, ma una sua possibile spiegazione potrebbe essere ricon-
dotta alla presenze di sostanze nocive nel prodotto inalato che irritano l’epitelio delle vie respi-
ratorie. La produzione di catarro carbonaceo (black sputum) è caratteristico degli assuntori di
crack ed è attribuibile alla inalazione di residui carbonacei presenti nelle torce di cotone imbe-
vute di butano o alcool, utilizzate per riscaldare la cocaina.

Il dolore toracico (38% dei casi) di solito compare dopo circa un’ora dalla assunzione della
droga e viene esacerbato dall’inspirio profondo. Il meccanismo che in duce il dolore toracico rap-
presenta la risposta sensoriale locale della irritazione acuta della vie respiratorie dovuta sia al-
l’elevata concentrazione di cocaina inalata, che ai prodotti di combustione del crack. È verosi-
mile che sia il dolore toracico che lo sputo carbonaceo siano in relazione alla tecnica con cui ri-
scalda il crack, con l’utilizzo prevalente di butano che contribuisce all’irritazione delle vie
respiratorie. In caso di comparsa di dolore toracico devono comunque essere escluse anche altre
cause del sintomo quali: ischemia o infarto miocardio acuto, pneumotorace o pneumomedia-
stino.

L’emottisi viene riportata dal 6 al 26% dei casi. Il sanguinamento può essere dovuto sia alla
rottura di vasi bronchiali o della mucosa tracheale, che originare dalla membrana alveolo-capil-
lare.

Asma

Numerosi autori hanno riportato casi di esacerbazione di quadri asmatici in pazienti assuntori
di crack. Tra i pazienti con un nuovo episodio asmatico, afferenti a strutture di emergenza ne-
gli Stati Uniti, il 36.4% è stato riscontrato positivi alla ricerca dei metabolici urinari della co-
caina. Il meccanismo scatenante il broncospasmo è da porre verosimilmente in relazione a flo-
gosi dell’epitelio respiratorio da parte sia della cocaina che dalle altre sostanze presenti nelle pre-
parazioni da strada.

Malattia eosinofila polmonare e polmonite interstiziale

In soggetti con uso inalatorio di cocaina, in parecchie occasioni, è stata riscontrata la presenza di
eosinofilia polmonare. Inoltre vi sono parecchie segnalazioni di polmonite interstiziale associate
all’uso di crack. Tali quadri si accompagnano dal punto di vista sintomatologico a febbre, tosse,
dispnea, ipossiemia ed infiltrati periferici polmonari con eosinofilia ed elevate IgE sieriche.



COCAINA

272

Pneumotorace, pneumomediastino e pneumopericardio

Pneumotorace e pneumomediastino costituiscono due possibili conseguenze dell’uso inalatorio
di cocaina ed in particolare di crack. I soggetti presentano usualmente dolore toracico e disp-
nea. La diagnosi radiologica è facilitata dalla osservazione di raccolta retrosternale di gas nella
proiezione laterale e la dislocazione laterale della pleura mediastinica. La causa di questi baro-
traumi sembra essere attribuibile ad aumento della pressione intraalveolare causata da profonda
inalazione seguita da manovra di Valsalva (praticata per aumentare l’effetto della sostanza) o da
tosse severa scatenata dalla cocaina. La conseguente rottura alveolare porta a diffusione di aria,
attraverso il connettivo peribronchiolare, nello spazio mediastinico, pericardico e pleurico. In-
fine anche la presenza di processi infiammatori del parenchima polmonare può contribuire alla
rottura degli alveoli.

Nell’assunzione di cocaina per via endovenosa è stata riportata la pratica di iniezione della
sostanza a livello della vena giugulare interna (“pocket shot”), dirigendo l’ago, a livello del collo,
nella depressione sopraclaveare e verso il muscolo sternocleidomastoideo. Questi tentativi pos-
sono lacerare la pleura apicale e/o i vasi sanguigni provocando pneumotorace ed emotorace. Di
solito questo interessa soprattutto il lato sinistro, data la prevalenza di soggetti destrimani.

La diagnosi differenziale include la perforazione dell’esofago e i tumori.

Edema polmonare

L’edema polmonare non cardiogenico è una complicanza dell’uso di cocaina sia per via endove-
nosa che inalatoria. La radiografia polmonare mostra usualmente infiltrati periilari, interstiziali
ed alveolari bilaterali e speso simmetrici. La causa è da ricercare probabilmente all’azione delle
catecolamine circolanti, associato o meno ad un effetto diretto della cocaina a carico degli al-
veoli polmonari. In quasi tutti i casi vi è una stretta relazione temporale tra la quantità di crack
inalato (1 grammo o più) e la comparsa dei sintomi (di solito entro 1 o 2 ore dall’inalazione). La
dispnea è il sintomo sempre presente. Quadri di edema polmonare cardiogenico sono invece con-
seguenti a ischemia ed infarto miocardio o alla transitoria insufficienza ventricolare sinistra, do-
vuta alla vasocostrizione periferica mediata dalle catecolamine.

Emorragia ed infarto polmonare

Una comune manifestazione dell’abuso di cocaina è costituita da emorragia polmonare diffusa
con dispnea ed emottisi, anche se non sempre riportata in maniera adeguata in letteratura. Più
comune è l’evenienza di una emorragia polmonare occulta; tale quadro è stato riscontrato, a li-
vello autoptico, nel 30% dei soggetti con morte improvvisa in seguito ad overdose di cocaina.
L’emorragia polmonare è verosimilmente in relazione a estrema vasocostrizione della vascola-
rizzazione polmonare con conseguente ipossia tissutale.

Più rara è la possibilità di infarto polmonare come conseguenza di vasospasmo localizzato e
trombosi.

“Crack lung”

In soggetti forti fumatori di crack è stato descritto un quadro clinico denominato “crack lung”.
Tale quadro può contemplare varie combinazioni sintomatologiche come febbre, dolore tora-
cico, tosse con emottisi, dispnea, broncospasmo, prurito, emorragia, edema ed interstiziopatia
polmonare. A livello tissutale si riscontrano infiltrati alveolari senza effusioni ed eosinofilia, pre-
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sente anche a livello sistemico. Dal punto di vista radiologico si può avere un reperto simile al-
l’embolia polmonare. I possibili meccanismi coinvolti sono molteplici: vasocostrizione polmo-
nare con anossia epiteliale e conseguente danno tissutale con emorragie alveolare ed edema; ef-
fetto tossico diretto delle sostanze inalate; trombocitopenia indotta dalla cocaina.

Questo sindrome si presenta in genere da 1 a 48 ore dopo l’assunzione di crack.

Bronchiolite obliterante

Un quadro di insufficienza respiratoria con un reperto bioptico di bronchiolite obliterante e pol-
monite è stato riscontrato in assuntori di cocaina per via inalatoria. La manifestazione clinica
comprende febbre, tosse secca, dispnea, ostruzione delle vie respiratorie e opacità nodulari bila-
terali a livello radiologico.

Danno acuto delle vie respiratorie

Un’altra possibile complicanza polmonare dovuta al crack è costituita da un severo danno ter-
mico delle vie respiratorie dovuto sia al rapido ed elevato riscaldamento intratracheale causato
dall’alcol impiegato per il processo di assunzione della sostanza, che ad insulto chimico da parte
dei prodotti chimici inalati. In seguito a questo danno si può verificare una flogosi acuta delle
vie respiratorie con possibile stenosi tracheale, che può richiedere una risoluzione chirurgica.

4. Complicanze gastrointestinali

Le complicanze gastrointestinali dovute all’uso di cocaina sono meno frequenti di quelle prece-
dentemente descritte, tuttavia possono costituire ugualmente en evento drammatico. Anche in
questo caso il meccanismo principale è da ricondurre all’azione delle catecolamine stimolate dal-
l’assunzione della droga.

Stomatiti e glossiti

Quadri infiammatori a carico della mucosa della bocca e linguale sono stati descritti in soggetti
cocainomani. Tali quadri sono caratteristici dei soggetti che masticano la cocaina.

Ischemia e perforazione intestinale

In ambito addominale sono stati descritti quadri di perforazione a tutti i livelli del tratto inte-
stinale: prepilorica, gastroduodenale e mesenterica. In seguito all’ingestione della sostanza com-
paiono dolore addominale e debolezza, con accompagnamento di nausea, vomito e melena. L’in-
sorgenza dei sintomi può variare da 1 ora fino a 48 ore dopo l’uso di cocaina.

Le complicanze addominali variano a seconda che si assuma cocaina o crack.
L’abuso di cocaina può causare ischemia mesenterica e gangrena, con possibile perforazione

a carico del piccolo e del grosso intestino e conseguente emorragia peritoneale. L’ileo distale è il
più comunemente interessato, ma vi sono segnalazioni di gangrena coinvolgente qualsiasi parte
del piccolo intestino. Il meccanismo patofisiologico è il vasospasmo arteriolare o la vasocostri-
zione indotti dalla cocaina e che porta a ischemia intestinale con necrosi mucosa e transmurale.
Un meccanismo alternativo può essere costituito dalla trombosi mesenterica causata dall’ag-
gregazione piastrinica con il successivo rilascio di mediatori vasoattive. Quest’ultimo costitui-
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sce un processo cronico che interessa pazienti giovani che presentano dolore addominale aggra-
vato dall’ingestione di cibo e perdita di peso: sintomi classici dell’angina mesenterica. La mor-
talità associata a queste complicanze può essere alta (fino al 21%), specialmente in presenza di
gangrena.

In seguito all’uso di crack la causa più comune di addome acuto è costituita da perforazione
duodenale prepilorica. In aggiunta il crack può comportare l’insorgenza di problemi simili a
quelli incontrati nell’abuso di cocaina, quali gangrena intestinale con perforazione; tuttavia il
crack causa più frequentemente una perforazione intestinale del tratto alto. Con l’abuso di crack
può insorgere anche una colite ischemica, che si presenta con dolore addominale e melena. Il
meccanismo del danno indotto dal crack è sempre quello della vasocostrizione con conseguente
ischemia e necrosi della parete. Una possibile spiegazione del maggior interessamento del tratto
intestinale alto negli assuntori di crack potrebbe essere il suo documentato effetto sulla moti-
lità gastrica e l’incremento della pressione intragastrica a causa dell’aumento dell’aria inghiot-
tita e del trattenimento del respiro.

I quadri di ischemia ed infarto intestinale sono osservati più frequentemente nei body pac-
ker.

Epatopatia

Alcune osservazioni cliniche hanno riportato una correlazione tra alterazioni della funzionalità
epatica nel poliabuso di sostanze e nell’assunzione non parenterale di cocaina. Tali osservazioni
sono molto importanti in quanto, ogni alterazione della funzionalità epatica indotta da cocaina
(sul citocromo p-450 o sul sistema della monoossigenasi), può conseguentemente rallentare il
metabolismo della droga stessa e aumentare la presenza di metabolici, a loro volta con proprietà
vasoattive.

L’azione citotossica risulta più marcata se il soggetto abusa anche di alcool, per la epatotos-
sicità del cocaetilene.

Infine sono stati riportati anche casi di infarto splenico.

5. Complicanze renali

Insufficienza renale acuta

L’insufficienza reale acuta dovuta a necrosi tubulare, è la complicanza renale di più frequente ri-
scontro. Tale quadro si verifica in seguito a rabdomiolisi, dovuta ad episodi convulsivi, allo stato
ipertensivo e ad ipertermia.

Infarto renale

L’infarto renale dovuto ad abuso di cocaina solitamente si presenta con dolore persistente e se-
vero al fianco o dolore addominale associato con nausea o vomito con o senza febbre. La com-
parsa dei sintomi avviene usualmente dopo 2-3 ore dall’uso della sostanza, ma può comparire
tardivamente fino a 4 giorni dopo. Tutte le vie di assunzione della cocaina possono portare a tale
complicanza.

La sintomatologia renale può, in alcuni casi, un dolore suggestivo per infezione delle vie uri-
narie o nefrolitiasi.
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La patofisiologia è multifattoriale e coinvolge variazioni della emodinamica renale, altera-
zioni della sintesi della matrice glomerulare, stress ossidativi e possibile induzione di ateroscle-
rosi. Tuttavia gli effetti vasocostrittori e l’effetto trombogenico della cocaina sembrano essere i
fattori dominanti nell’infarto renale correlato alla sua assunzione. L’effetto aterogenico della co-
caina e la sua correlazione con l’infarto renale, sembra essere correlato più ad un effetto a lungo
termine che ad un fatto acuto. Infine la cocaina sembra anche favorire la slatentizzazione di una
patologia renale preesistente.

Dal punto di vista immunologico si è rilevato che la cocaina può causare proliferazione mesan-
giale con conseguente comparsa di glomerulosclerosi segmentale.

6. Complicanze ostetriche e neonatali

In questi ultimi anni si è verificato un sostanziale aumento del consumo di cocaina in gravidanza
ed è parallelamente aumentato l’interesse nello studio delle alterazioni conseguenti all’uso di
tale sostanza nel corso della gestazione. L’uso di cocaina in gravidanza è chiaramente in relazione
all’incremento di problematiche sia per la prosecuzione della gestazione, che per la susseguente
crescita e sviluppo fetale.

Complicanze ostetriche

Con l’assunzione di cocaina durante la gravidanza è stata riportata una maggiore frequenza di
aborto spontaneo, sanguinamento per placenta previa e rottura placentare, prolungata rottura
delle membrane, ritardo della crescita intrauterina e prematurità fetale. Vi è l’evidenza speri-
mentale di aumento della pressione materna dose-dipendente con concomitante diminuzione
del flusso placentare. La resistenza a livello della vascolarizzazione uterina aumenta in relazione
alla dose di cocaina assunta e queste variazioni vascolari sono accompagnati da marcata tachi-
cardia, ipertensione ed ipossiemia fetale.

L’aumentata incidenza di aborto spontaneo e rottura placentare è correlata direttamente alla
vasocostrizione placentare, diminuzione dell’apporto ematico placentare ed aumento della con-
trattilità dell’utero. Questi fattori, in aggiunta alla marcata ipertensione sistemica concomitante
all’uso di cocaina, possono favorire la rottura placentare. L’assunzione cronica di cocaina com-
porta la diminuzione del flusso ematico placentare con insufficienza utero-placentare. Tutto ciò
gioca un ruolo importante nel ritardo di crescita e sviluppo endouterino del feto.

Complicanze neonatali

La cocaina è in grado di superare la barriera placentare e si accumula nei tessuti fetali a concen-
trazioni maggiori di quelle osservate nel plasma materno.

L’azione vasocostrittrice della cocaina a livello dell’arteria ombelicale può, inoltre, ridurre il
flusso ematico con conseguente ipossia fetale che sembra essere uno dei fattori responsabili delle
alterazioni nei neonati.

Molti lavori clinici indicano che neonati di madri che assumevano cocaina durante la gravi-
danza presentavano un peso alla nascita inferiore ai controlli, così come ridotta era la loro cir-
conferenza cranica. Tali ricerche hanno evidenziato che l’uso della cocaina provocava aumento
dei movimenti del feto, una maggiore irritabilità e presenza di “scatti”, indipendentemente dalla
dose assunta e dal tempo di assunzione.
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Da quando è apparsa la prima segnalazione che descriveva alterazioni comportamentali in
neonati esposti in utero a cocaina, un considerevole numero di ricerche ha focalizzato la propria
attenzione su tale problema. In genere è stata riportata una ridotta capacità di interesse, una di-
minuita abilità a fornire risposte appropriate agli stimoli, una maggiore irritabilità e una ipo-
reflessia. Osservazioni longitudinali rivolte alla valutazione di possibili disturbi cognitivi nei
bambini esposti in utero a cocaina hanno evidenziato significative alterazioni del linguaggio e
del QI.

Recenti studi hanno dimostrato che bambini esposti a cocaina nel periodo gestazionale esi-
bivano sottili alterazioni del comportamento: maggior irritabilità, disturbi dell’attenzione e
maggiore impulsività e ridotta capacità attentiva soprattutto in situazioni di confronto e di com-
petizione nell’ambito del gruppo e della scuola.

In sintesi quindi i bambini esposti alla cocaina in utero presentano deficit cognitivi che pos-
sono protrarsi fino al secondo anno di vita.

Infine vi sono segnalazioni che l’esposizione fetale alla cocaina può causare anomalie di varia na-
tura: cuore, polmoni, fegato, genitali e sistema nervoso.

In particolare a livello cardiaco si possono riscontrare difetti settali atriali e ventricolari, ipo-
plasia sia destra che sinistra. Inoltre l’esposizione prenatale alla cocaina è associata a coartazione
aortica, stenosi polmonare periferica, prolasso valvolare aortico ed aritmie. Il meccanismo che
induce tale tipo di malformazioni sembra essere correlato ad una maggiore sensibilità miocar-
dia all’ischemia e all’induzione di apoptosi a livello miocardico, da parte della cocaina

7. Complicanze della performance sessuale

La cocaina è una droga d’abuso con effetti sessuali acuti e cronici del tutto opposti. Grazie alla
sua azione dopaminergica, essa aumenta il desiderio e l’eccitazione mentre, parallelamente, ini-
bisce l’orgasmo in entrambi i sessi.

Il mito delle “lunghe notti d’amore” va ridimensionato, soprattutto dal punto di vista ma-
schile. Infatti, per molti uomini, una lunga attività sessuale che non culmini nell’eiaculazione
può essere fastidiosa e addirittura dolorosa. Alcuni di essi, invece, apprezzano questo effetto per-
ché consente loro di prolungare il piacere ed evitare eiaculazioni precoci. Al contrario, per le
donne, che spesso hanno il problema opposto, questo fenomeno è decisamente indesiderato. Un
recente studio effettuato su donne afro-americane ha inoltre smentito il luogo comune secondo
il quale la cocaina sia un potente afrodisiaco femminile.

L’uso cronico causa una riduzione sostanziale della libido ed influisce negativamente sulle
funzioni riproduttive. In utilizzatori di cocaina di sesso maschile sono state osservate impotenza,
alterazioni della funzione erettile e ginecomastia, regrediti molti mesi dopo la sospensione del-
l’uso di sostanza. Nelle donne invece sono stati riportati disturbi del ciclo mestruale quali ame-
norrea, sterilità e galatorrea.

Tali disturbi sono verosimilmente da attribuire ad una persistente iperprolattinemia come
conseguenza dell’alterazione nella regolazione dopaminergica della secrezione di prolattina a li-
vello ipofisario, indotta dalla cocaina.

La cocaina, una sostanza con note proprietà anestetiche, è talvolta usata localmente per ri-
durre la sensibilità del pene e prolungare l’orgasmo, soprattutto in soggetti che soffrono di eia-
culazione precoce. L’iniezione di cocaina direttamente nei corpi cavernosi può causare priapi-
smo.
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8. Complicanze muscoloscheletriche (rabdomiolisi)

Numerose segnalazioni riportano la comparsa di rabdomiolisi in relazione all’uso di cocaina, in-
dipendentemente alla via di assunzione, associata a elevati livelli di CK, ipotensione profonda,
ipertermia, tachicardia, rigidità muscolare diffusa e, frequentemente, delirio eccitatorio. Tale
quadro frequentemente si associa a coagulazione intravascolare disseminata, insufficienza renale
acuta con mioglobinuria, ed epatopatia; quadro che ricorda la sindrome maligna da neurolettici.

L’uso cronico di cocaina è responsabile di persistenti cambiamenti della funzione dopami-
nergica, che predispongono al rischio di delirio e rabdomiolisi.

Non sempre tale evenienza comporta la comparsa di sintomatologia franca, infatti sono stati
osservati quadri asintomatici di innalzamento dei livelli enzimatici muscolari (fino al 24% dei
soggetti assuntori di cocaina); ciò supporta l’ipotesi che alterazioni croniche della funzione do-
paminergica possano alterare la fisiologia della muscolatura scheletrica. Convulsioni, iperter-
mia, ipotensione o prolungata perdita di coscienza non sono requisiti indispensabili per la com-
parsa di rabdomiolisi: questo suggerisce che la cocaina possa agire con una tossicità diretta sul
muscolo scheletrico.

La rabdomiolisi è frequentemente associata a insufficienza renale con mioglobinuria e tale
evenienza comporta un alto tasso di mortalità. Verosimilmente la vasocostrizione e l’alterazione
dell’emodinamica a livello renale indotte dalla cocaina, favoriscono la comparsa di tale quadro
clinico.

Istologicamente si rileva un quadro aspecifico di necrosi delle fibre muscolari.

9. Complicanze di capo, collo e cute

Cute

Nell’assunzione di coca per via endovenosa, nei siti cutanei di recente somministrazione a si os-
servano aree discromiche color salmone, che con il passare del tempo diventano blu e quindi
gialle per poi scomparire.

Anche nei fumatori cronici di crack si possono osservare lesioni cutanee caratteristiche. Sono
state descritte lesioni di tipo ipercheratosico alle dita e al palmo della mano, soprattutto quella
dominante dovute ad insulto termico della pipa di vetro con cui viene fumato io crack.

In dosi terapeutiche la cocaina ha un’azione anestetica e l’applicazione sulla cute e le mucose
può causare lesioni di tipo necrotico.

ORL e orofaringe

Le complicanze otorinolaringoiatriche più frequenti nei consumatori cronici di cocaina per via
inalatoria sono costituite dalla perdita dell’olfatto, la comparsa di sinusite frontale, l’atrofia della
mucosa nasale e la perforazione-necrosi del setto, in seguito a somministrazione per via inalato-
ria. In particolare quest’ultimo quadro è associato all’assunzione di cocaina per via endonasale e
la perforazione della parte cartilaginea del setto è probabilmente la risultante di una combina-
zione di fattori quali l’effetto topico della sostanza ed il potente effetto vasocostrittore indotto
dalle catecolamine. Sempre tramite quest’ultima vi di assunzione, ci sono state alcune descri-
zioni di una nuova sindrome con un processo distruttivo aggressivo endonasale ed endofaringeo,
simile alla granulomatosi di Wegener e alla reticulosi della linea mediana. Sono infine stati de-
scritti anche quadri di perforazione del palato.
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A carico dello smalto dei denti anteriori superiori si possono sviluppare erosioni, dovute al
gocciolamento della cocaina una volta sniffata, dai seni paranasali e dall’orofaringe.

Occhio

Numerosi sono i quadri patologici descritti a seguito dell’uso di cocaina.
È stata descritto un progressivo calo dell’acuità visiva, o addirittura cecità improvvisa per

occlusione dell’arteria centrale della retina in relazione ad episodi vasculitici cerebrali cocaina-
correlati, o vasospasmo diffuso.

Nei consumatori cronici di crack, l’effetto anestetizzante della cocaina a livello della cornea
aumenta il rischio di lesioni da grattamento con conseguente maggiore facilità nello sviluppo
di cheratiti e cheratocongiuntiviti. Il contatto della cocaina con la cornea può provocare ulcere
ed abrasioni corneali; il danno corneale può anche essere una conseguenza dell’irritazione cau-
sata dal fumo. Tale quadro oculare viene anche chiamato “crack eye”.

Altri quadri oftalmologici descritti sono: offuscamento della vista, endoftalmite in seguito
ad infezione locale o sistemica, neuropatia ottica come complicanza di una sinusite cronica da
uso endonasale e che si presenta come diminuzione dell’acuità visiva, granuloma o embolia da
corpo estraneo.

10. Altre complicanze

Ipertermia

L’effetto letale della cocaina è peculiare rispetto alla altre sostanze d’abuso, perché non è legato
solamente alla dose assunta, ma anche alla sua propensione a causare ipertermia. Infatti nei sog-
getti assuntori si verifica ipertermia anche con bassi livelli di sostanza e il tasso di mortalità au-
menta sostanzialmente con le temperature calde. Le temperature raggiunte possono essere estre-
mamente elevate (temperatura rettale fino a 45°C).

Le proprietà della cocaina di causare ipertermia sono la risultante di diversi meccanismi: lo
stato di agitazione ed aumentata attività muscolare che si verifica contestualmente (fino al de-
lirio eccitatorio) e che aumentano la produzione di calore, lo squilibrio della funzione dopami-
nergica (diminuzione dei recettori D2) con conseguente perdita di controllo sulla regolazione
della temperatura interna) ed infine una alterazione dei meccanismi di dissipazione del calore
(blocco della sudorazione, della vasodilatazione cutanea e della percezione del calore).

La produzione di calore può, infine, contribuire all’aumento della distruzione muscolare con
conseguente mioglobinuria. Quest’ultima, in associazione alla diminuita perfusione renale, può
causare necrosi tubulare acuta.

Acidemia

L’acidemia rappresenta un importante quadro tossico e può giocare un ruolo significativo nella
mortalità correlata alla cocaina. Sperimentalmente, in presenza di diminuito pH intracellulare,
si registra una diminuzione del rilascio del calcio dai miofilamenti con conseguente diminu-
zione della contrattilità muscolare. Tutto ciò si riflette a livello cardiaco con una diminuzione
della contrattilità miocardica. L’acidosi inoltre aumenta la comparsa di aritmie mediante ano-
malie della polarizzazione e rallenta la trasmissione del segnale a livello atriale. In presenza di
cocaina, che blocca i canali del sodio, si possono verificare marcate riduzioni della velocità di
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conduzione, con conseguente probabilità di comparsa di aritmie cardiache.
L’abuso di cocaina è considerato un fattore di rischio per la comparsa di chetoacidosi in pa-

zienti diabetici. Attraverso l’incremento delle catecolamine plasmatiche la cocaina inibisce la
secrezione pancreatica di insulina, e aumenta la produzione di glucagone. Conseguentemente si
registra una stimolazione della glicogenolisi e gluconeogenesi epatica con attivazione della li-
polisi nella muscolatura scheletrica, riduzione del consumo periferico di glucosio e stimolazione
della chetogenesi.

Sintomatologia di presentazione

La cocaina esercita un effetto multisistemico e, virtualmente, ogni organo può essere coinvolto.
Il sospetto di abuso di cocaina può essere preso in considerazione in presenza di alterazioni dello
stato mentale, comparsa ex novo di convulsioni, ipertensione, dolore toracico, ischemia miocar-
dica o infarto, tachipnea, emorragia intracranica, epistassi o quadri psichiatrici, specialmente se
a comparsa in giovani soggetti. In questi casi bisogna porre particolare attenzione all’esame car-
diologico, polmonare e neurologico.

Vengono qui di seguito presentati i principali segni e sintomi che possono insorgere in seguito
ad assunzione di cocaina.

Tab. 3: principali sintomi correlati all’uso di cocaina

Segni vitali Bradicardia
Tachicardia
Ipertensione
Ipertermia
Cute fredda

Cardiovascolare e respiratorio Aritmie
Collasso
Insufficienza cardiaca
Dispnea
Tachipnea
Arresto respiratorio
Edema polmonare

Occhi e naso Midriasi reattiva
Nistagmo
Epistassi
Atrofia della mucosa
Ulcerazione e perforazione del setto nasale

Gastrointestinale e renale Vomito
Diarrea
Suoni da iperattività intestinale
Dolore e dolenzia addominale
Melena
Dolore al fianco o al dorso

Cute Escoriazioni lineari
Bruciature
Arrossamenti tumefazioni dolenzia (flebiti)

Ambito Segni e sintomi



I. Stimolazione iniziale SNC Midriasi
Cefalea
Bruxismo
Nausea
Vomito
Vertigini
Tremore involontario
Tics
Movimenti preconvulsivi
Pseudo allucinazioni

Circolatorio Possibile ipertensione arteriosa
Bradi o tachicardia
Pallore

Respiratorio Tachipnea
Aumento profondità del respiro

Temperatura Ipertermia
Comportamento Euforia

Eloquio garrulo ed euforico
Agitazione
Apprensione
Eccitazione
Irrequietezza
Sensazione di fatalità imminente
Instabilità emotiva

Fase Ambito Segni e sintomi
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Nella tabella seguente vengono invece riassunte le fasi della intossicazione acuta da cocaina.

Tab. 4: le tre fasi dell’intossicazione acuta da cocaina.

Neurologico e psichiatrico Sensorio normale
Alterato stato mentale
Confusione
Irrequietezza
Agitazione
Attività motoria incoerente (cocaine leaps)
Paranoia
Delirio
Cefalea
Tremore
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II. Stimolazione avanzata SNC Encefalopatia maligna
Convulsioni generalizzate
Stato epilettico
Diminuzione della risposta agli stimoli
Iperreflessia marcata
Incontinenza

Circolatorio Ipertensione
Tachicardia
Aritmie ventricolari (possibili)
Cianosi periferica

Respiratorio Tachipnea
Dispnea
Respiro irregolare ed ansimante

Temperatura Ipertermia severa (possibile)

III. Depressione e stato preterminale SNC Coma
Areflessia
Pupille fisse e dilatate
Paralisi flaccida
Perdita delle funzioni vitali di supporto

Circolatorio Insufficienza cardiovascolare
Arresto cardiaco (fibrillazione ventricolare)

Respiratorio Insufficienza respiratoria
Edema polmonare massivo
Cianosi
Respiro agonico
Paralisi respiratoria

Fase Ambito Segni e sintomi

È difficile differenziare la sindrome da overdose di cocaina da quella di altre evenienze quali la
sindrome serotoninergica (tossicità da litio e antidepressivi triciclici), tireotossicosi, o sindrome
neurolettica maligna. Tra le diagnosi differenziali è da considerare, negli assuntori di cocaina,
la tossicità da fenitoina. Tale quadro può presentarsi con nistagmo, atassia, disartria, letargia,
ipotensione coma.

Cocaina e traumi

Lo sviluppo e l’evoluzione tecnologica dei mezzi di locomozione rendono necessarie prestazioni
di guida sempre più efficienti e lucide affinché sia mantenuta la sicurezza sia per il conducente
che per la comunità. Parallelamente possiamo affermare che le sostanze psicoattive influenzano
l’attenzione, la concentrazione e l’adeguatezza di risposta agli stimoli. Questo si traduce in una
alterazione dei tempi di reazione per una eccessiva fiducia nelle proprie capacità e sottostima
dell’entità del rischio per effetto ad esempio della cocaina e delle amfetamine, soprattutto se as-
sociate ad alcool.

Dato l’incremento dell’uso di cocaina i dati della letteratura fanno rilevare una frequenza
sempre maggiore di positività per i metabolici della cocaina durante la guida. In una survey del
1990, il 56% delle persone morte alla guida in incidenti stradali nella città di New York, pre-
sentavano metabolici della cocaina, alcool o entrambe le sostanze, che ne testimoniavano la re-
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cente assunzione. È assai probabile che in realtà le persone coinvolte in incidenti non mortali
del traffico e sotto l’effetto delle sostanze precedentemente descritte siano molte di più.

La cocaina come causa di decessi esaminati dalle medicine legali e forniti dall’Istituto di Me-
dicina Legale di Milano, è aumentata dal 2.8% del ‘96 al 13.8% del 2002.

In alcuni studi effettuati negli Stati Uniti è stata riscontrata la presenza di cocaina in sog-
getti coinvolti in incidenti stradali con una percentuale variabile dall’8 al 42%. In tali studi
emergeva anche l’assunzione contemporanea di più sostanze ed in particolare di alcool, con una
percentuale dal 13 al 63%.

Proprio l’uso contemporaneo di più sostanze con differenti pattern di attività richiede una
particolare attenzione nell’approccio ai soggetti afferenti alle strutture di pronto soccorso, in se-
guito ad incidenti stradali, specie se giovani.

Conclusioni

L’assunzione di cocaina è in continuo aumento e tale incremento ha comportato un incremento
dei casi osservati in ambito della medicina d’urgenza e della mortalità correlata.

La cocaina è una sostanza i cui effetti possono riguardare vari sistemi ed apparati, in rela-
zione sia alla tossicità diretta, che alle azioni mediate dall’interferenza sul metabolismo della do-
pamina e delle catecolamine.

I suoi effetti sul sistema cardiovascolare sono il risultato delle sue molteplici attività biologiche
e possono causare infarto miocardio ed aritmie. La comprensione ed il riconoscimento precoce
delle complicanze cardiovascolari correlate all’uso di cocaina sono essenziali per il loro corretto
trattamento. La possibilità dell’assunzione di cocaina deve essere presa in considerazione ogni-
qualvolta si presenti un quadro di cardiopatia ischemia, infarto, aritmia o cardiopatia dilatativa,
in un soggetto giovane con assenza o minimo rischio cardiovascolare.

In ambito del sistema nervoso centrale i quadri più frequentemente associati a questa so-
stanza sono quelli a carattere ischemico ed emorragico e quando sono sintomatici, si riscontrano,
con le tecniche di imaging, lesioni evidenti nel 75% dei casi. In ogni caso è prudente conside-
rare la possibilità di assunzione di cocaina come possibile causa di ictus o emorragia in pazienti
con meno di 40 anni.

Proprio in considerazione dell’aumentato uso è importante considerarne il coinvolgimento
in caso di dolore addominale riferito da soggetti giovani con storia di uso di cocaina; potrebbe
infatti trattarsi di complicanze addominali correlate alla sua assunzione, come ischemia mesen-
terica e perforazione gastroduodenale.

Infine l’incremento di uso della cocaina ha fatto riscontrare un aumento della presenza di suoi
metaboliti nelle persone coinvolte in incidenti stradali, anche mortali. Tale dato rinforza l’uti-
lità dell’esecuzione routinaria di uno screening tossicologico nelle persone afferenti alle strut-
ture di emergenza in seguito a traumi stradali.

Date queste considerazioni sarebbe utile concretizzare la costituzione di un sistema di sorve-
glianza e di allerta precoce che coinvolgesse sia i dipartimenti di emergenza che delle dipen-
denze, al fine di costituire una rete integrata per la diagnosi precoce delle patologie correlate al-
l’abuso di cocaina e per l’invio delle persone presso le strutture di specialistiche in ambito delle
dipendenze.
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