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desde tiempo inmemorial para el alivio de la fiebre y § ]

del dolor.
O En 1,763 el Dr. Edward Stone presenta el primer

trabajo cientifico sobre el extracto del sauce.

O En 1,828 Andreas Bruchner identifica la salicilina como
principio activo.
. . . Tabletas, B "de
O En 1,897 Félix Hoffmann quimico de Bayer consigue ASPIRINA
D %)

obtener de forma pura y estable el dcido acetilsalicilico.

O En 1,899 es comercializado con el nombre de aspirina.




El alemdn Heinrich Dreser describié su propiedad terapéutica.

En 1,971 John Robert Vane demostré que el acido

acetilsalicilico suprime la produccion de prostaglandinas y TX.

Segun la AAPCC entre 1999 y 2003 la aspirina fue causante

del 12,6% de las muertes por intoxicaciones.

Para el 2004, la AAPCC reporté mas de 21.000 exposiciones

con 43 muertes y cerca de 13.000 hospitalizaciones.

En el mundo el uso de aspirina ha disminuido,

sobre todo en los nifios para evitar el Sindrome de Reye.



GENERALIDADES

El término SALICILATOS se refiere a un grupo de sustancias

derivadas del acido salicilico.
COOH o

HC
Peso molecular 180,2g. || |

_ HC CH
Es estable en aire seco, pero con la humedad se ™47

descompone lentamente en acido salicilico y en 4cido acético.

0
I

1 + CH.COCCH, —
Como agente catalizador se emplea el | e ; | s

acido sulfurico y el 4cido fosférico. ; ,
Arcido Salicilico Anhidrido Acetico Arido O- Acetilsalicilico

Es poco soluble en agua y mas soluble en alcohol, éter y

cloroformo.



O A dosis bajas son usados como inhibidores de agregacion

plaquetaria.

O Son usados para afecciones musculoesqueléticas; en

dermatologia para psoriasis e ictiosis.

O Los salicilatos estan disponibles en:

Original

aCOFAL'

-




NOMBRES

Aci&o Aceti] 5a!ic:’lico

Salicilato de Sodio

Salicilato de Metilo

COMERCIAL
Alka-Seltzer

Aspirina

P&S® Champti

Productos Neutrogena® Akurza®

Salex”

POMADA DE WITHFIELD'S

Febralgina® Compuesta

CAFEVIT®
GRIPALIN ©

MENTOBOX “Pomada

Termosan® pasta cutanea
Reflex” gel y locién

Listerine” Astringosol”

USO0S

Antidcido efervescente

Antiagregante plaquetario

Acné y psoriasis

Acné
Tinea pedis, capitis y
dermatitis eccematosas.

Antipirético, analgésico
antiespasmddico.

Cardioténico en equinos
Resfriado comun en lactantes y
ninos

Bronquitis, resfriado comun,
laringitis

Dolor muscular, calambres.

Luxaciones, etc.

Esguinces

Enjuague Bucal



FARMACOCINETICA

O El 4cido acetilsalicilico es un acido débil.

O Su volumen de distribucion es bajo 0,2 L/Kg, pero no es

constante.
O Su volumen de distribucién puede ser hasta 0,6 L/Kg.

O Los salicilatos de unen a dos sitios de la albumina.




+ Acido saliciltrico O JOu

+ Glucurdnido fendlico Atraviesan la

+ Acilglucurénido. Placenta y pasan a

leche materna,
+ Acido gentisico — Acido gentisurico. pero cruzan

lentamente la

BHE

p * Dosis y pH urinario.
. 7, .
. * De cinética de orden uno a orden cero.

* Aumenta a un pH alcalino.

* TVM: 4h en dosis terapéuticas y hasta

mas de 20h a dosis tdxicas.

Al ingerir metilsalicilato, este se
absorbe en TGl y se hidroliza a

salicilato libre presentdndose los

sintomas en las primeras 2h.



Administraciéon
Via oral: capsula, jarabe...

Sublingual

Rectal

Ocular

Via — Nasal
Inhalacién
Tépico

—— Transdérmica

"

¥ ?;

‘3\:‘.
Subcutanea
Intravenosa
Intramuscular

Via parenteral: atravesando la
piel mediante inyeccion

Vla de admmistrac:a’q,

Distribucion

Absorcién: tubo digestivo,
esofago, estomago, intestino.
Ingresa a los tejidos.

|| etabotiz

Esbago - ¥'Higado |

Distribucién: sangre y
tejidos.

5

e =1IMINACION
\th- Eliminacion:

principalmente rifidn en
forma de orina

wransverso  Filtracion glomerular
Otros

¢

i
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O Aumento de metabolismo proteico.

O Produccion de cuerpos cetdnicos.

O Disminucién de protrombina
O Disminucién de factor VII
O Disminuye agregacion plaquetaria

O Aumenta la fragilidad capilar

Hemorragias




FISTOPATOLOGIA

O Trastornos dcido-base | a combinacién de acidosis respiratoria y

* Alcalosis respiratoria. metabdlica son

MAL PRONOSTICO

* Acidosis metabdlica.

* Mixto: Concentraciones < 40mg/dL.

* Acidosis respiratoria —
Muerte por

O Alteraciones Electroliticas. Acidosis
Metabélica

O Efectos Hepéticos.

* Incremento de demanda metabdlica.

Incremento de
* Reduccién de lipogénesis. acidos grasos en

* Inhibicién de lipdlisis. miisculos e higado

* Sindrome de Reye




O Efectos sobre SNC.

* Toxicidad por acidemia.
* Disminucién de estado de consciencia en alcalemia.

* Convulsiones y edema.

O Efectos Otolaringolégicos.
* Alteracién de la percepcion de los sonidos.
* Pérdida de la sensibilidad acustica.

* Actfenos seguidos por pérdida auditiva se asocia a

concentraciones entre 20 a 45 mg/dL 0 Mas.

O Efectos Pulmonares.

* Edema Pulmonar inducido por Salicilatos (EPIS)
o Acidemia.
o Disminucion del estado de consciencia.

o Tabaquismo.




O Efectos Gastrointestinales.
* Nauseas.
* Vdémito.

* Gastritis Hemorragica.

* Disminucién de la motilidad gastrica.

* Espasmo del piloro.

Cut Section of Kidney

O Efectos Renales.
* Oliguria.
* Falla Renal Aguda.

* Necrosis tubular aguda.

4 , , )
La Hper’cermxa en el
O Efectos Hematoldgicos. sclullie Tndics
MAL
FRONOSTICOm
\_ J

O Fiebre.




MANIFESTACIONES
CLINICAS

O Toxicidad leve: Dosis entre 150 y 200 mg/Kg.
O Toxicidad moderada: Dosis entre 200 y 300 mg/Kg.

O Toxicidad severa: Dosis entre 300 y 500 mg/Kg.

O Dosis > 500 mg/Kg MORTAL P
Seltzer

i
3}

iy
!g‘ |

l
i

/i
1 ,l

g
L !

i

iy




o |ntoxicacién Aguda
* NaAauseas.

* Voémito.

* Temblor.

* Diaforesis Profusa.
° Vértigo.

* Acufenos Subjetivos con o sin pérdida auditiva.
* Taquipnea.

* Hiperactividad.
* Agitacion.

* Delirio.

* Alucinaciones.
* Convulsiones.

* Letargia.

¢ Estupor.

e Coma.




0 |ntoxicaciéon (rénica

Actfenos y pérdida auditiva.
Voémito.

Disnea.

Hiperventilacion.
Taquipnea.

Hipertermia.

Manifestaciones Neuroldgicas:
o Confusién.
o Delirio.
o Agitacion.

o Hiperactividad.

o Alucinaciones.

o Convulsiones.

-

T odo anciano con deterioro mental
se debe descartar intoxicacion por
salicilatos

L




DOSIS TOXICA

Inhibicion de la enzima ciclo-oxigenasa del complejo prostaglandin sintetasa

SNC
Hiperventilacion
Hiperpirexia
Hiperpnea
Vértigo

Letargia
Incoordinacion
Convulsiones
Coma

Colapso circulatorio

T. DIGESTIVO HIGADO

1° Erosiéon de mucosa Falla en la produccion
Descamacion de mucosa de factor 11, V, VIl y X
Exfoliaciéon de mucosa (hipo-protrombinemia)
Pérdida de moco protector Hemorragia
Hemorragia

2° Acetilaciéon de plaquetas que
inhiben el adenosin difosfato
(factor que induce agregacion

plaquetaria). Hemorragia

MUERTE



DIAGNOSTICO

O Es esencialmente clinico.

Prueba rapida en orina

Prueba de cloruro férrico (FeCl3) al 10%

Prueba con el reactivo de Trinder




O Concentraciones séricas de salicilatos.
: C . de rutina
» Alta sospecha de intoxicacion por salicilatos.
» Concentraci O _JO!! [Falsos positivos manifestaciones clinicas de

toxicidad. por redistribucion

O Otros examenes.

s N )
rq Brecha anidénica cida

Pl Na—(Cl+HCO3)  [d=d
lonograma. A )} un
cterminaao CUCI"PO.

Glicemia. \_

» Hemograma.

» Gases Arteriales y electrélitos.

BUN, creatinina y transaminasas.
Citoquimico de orina con pH urinario.
PT.

CK.

Rx de Térax.

VDRL para VIH.

Ac VHC y AgS VHB.

vV V. V V VYV VYV V V VY

} Hemodialisis
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ANTIDOTO

E_l tratamiento se basa en

MEDIDAS GENERALES o




Estabilizar via aérea.

Restituir el volumen ante.

Lavado gastrico —

Muy discutido

Carbén activado — 1 g/Kg al 25%.

Hidratacién venosa 10 a 15 mL/Kg/h vy
Diuresis de 3mL/Kg/h

Alcalinizar orina: NaHCO3 — 1 a 2 mEq/Kg en infusién continua,

diluido en dextrosa en agua destilada al 5%.
pH urinario en
7 — 8 y el sérico
Potasio 40 mEq/L de solucién. en 7,45 — 7,55

Sélo cuando el gasto

urinario es suficiente



Bafio con agua fria.
Para convulsiones — Diazepam: Adultos: 5 a 10 mg

Nifios 0,2—0,5 mg/Kg 1V y repetir cada

5 minutos si es necesario.

Sélo si l‘nag

hipocalcemia

Gluconato de Calcio al 10%, 0.1 — 0,2 mL/Kg

Respiracion asistida.

Si hay SIADH: restriccion de liquidos y correccion de

hiponatremia.
infusate Nat —serum Na*

Change 1n serum Na*=
total body water + 1

Manitol de 0,5 a 1 g/Kg cada 6 horas
%



INDICACIONES DE MEDIDAS
EXTRACORPOREAS

O Acidemia intensa — pH < 7,1

— Hipotension refracta

O Evidencia de dafio de érgano blanco:
e Convulsiones.
*» Rabdomiolisis.

* Edema pulmonar.

Accumulation of fluid in the
\ air sacs (alveoli) in the lungs
\

O Insuficiencia Renal.

Vena renal

O Convulsiones refractarias.

O Concentraciones de salicilatos > 100mg/dL en intoxicacion Bk

aguda.

O Insuficiencia respiratoria y cardiaca refractarias.




SEGUIMIENTO

Medir las concentraciones de salicilatos cada 6 horas.
Hacer exdmenes de laboratorio cada 24 horas.
Hacer seguimiento neuroldgico por horario.

Llevar control estricto de liquidos administrados y

eliminados.




CRITERIOS DE
GRAVEDAD

Mortalidad global baja.

Ancianos, nifios y embarazadas.

Los sfntomas neurolégicos y la Acidosis

son indicativos de gravedad






