Capitulo 9

Intoxicaciones por salicilatos

J. Lépez Avila

Actualmente otros antitérmicos han pasado a ser menos frecuentes
como causa de intoxicacion, dada la alta prevalencia de intoxicacion por
paracetamol. En el estudio multicéntrico llevado a cabo por el Grupo de
Trabajo de Intoxicaciones de la Sociedad Espafiola de Urgencias de Pedia-
tria de la AEP (GTI-SEUP), el 88,5% de las intoxicaciones por antitér-
micos fueron por paracetamol.

Entre estos otros antitérmicos destacamos a los salicilatos, hace afios
lider de intoxicaciones por antitérmicos, y, dentro de los antiinflamato-
rios no esteroideos (AINES), al ibuprofeno, con un consumo en claro
aumento.

ABREVIATURAS

* AAS: &cido acetilsalicilico.

= AINEs: antiinflamatorios no esteroideos.

= C max; concentracion plasmatica maxima de un farmaco alcanzada
tras su administracion.

e t1/20semivida de eliminacion; tiempo transcurrido para que se eli-
mine un 50% del farmaco presente inicialmente.

« tmax: momento tras la administracion de un farmaco en el que se
alcanzan niveles plasméaticos maximos.

= Vd: volumen de distribucion

INTRODUCCION

La intoxicacion por salicilatos es hoy dia mucho menos frecuente que
con paracetamol, reflejo de las actuales tendencias en la prescripcion de
farmacos antipiréticos, sobre todo tras haberlos asociado a sindrome
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de Reye. Los salicilatos poseen propiedades antiinflamatorias, analgési-
cas y antipiréticas. Constituyen un grupo de compuestos derivados del
acido salicilico: aspirina o acido acetilsalicilico, acetilsalicilato de lisina,
salicilato sodico, salsalato o acido salicilsalicilico, diflunisal, etc. Estan
disponibles para ingestion como comprimidos y sobres efervescentes,
pero también son ingredientes activos de hierbas chinas y de una amplia
variedad de preparaciones tdpicas disponibles en el mercado, que con-
tienen, entre otros, metil salicilato (aceite de gualteria), que contiene, al
98%, 1,4 g de salicilico/ml (Radio Salil®, crema) con las que se han des-
crito graves intoxicaciones.

FARMACOCINETICA

Absorcion: Biodisponibilidad oral 80-100%. t max 1-2 horas, aunque
se alcanzan concentraciones importantes en menos de 30 minutos. C max
y t max varian con el preparado: a una dosis convencional con compri-
midos de liberacion rapida t max 1 h, comprimidos de cubierta entérica
t max 4-6 h; a dosis tdxica, comprimidos de cubierta entérica t max 24 h.

Distribucion: Vd 0,15-0,2 1/kg, que se incrementa significativamen-
te al aumentar la dosis en caso de intoxicacion, debido a los cambios del
pH sanguineo; por ejemplo a mas de 300 mg/kg el Vd es de 0,5 1/kg.
Fijacion a proteinas plasmaticas 50% el acetilsalicilato, y 80-90% el sali-
cilato.

Eliminacion: la semivida del acetilsalicilato es 15-30 min, aunque, en
términos de salicilato, dependiendo de la dosis y pH urinario, varia entre
2-3 horas a dosis bajas, y hasta 15-30 horas en casos de intoxicacion. Meta-
bolizado en higado en diversos metabolitos, presenta un importante efec-
to de primer paso, es decir, metabolismo hepatico masivo, que dismi-
nuye significativamente la biodisponibilidad oral. Si ocurre intoxicacion,
este proceso puede saturarse, disminuyendo el potencial efecto protec-
tor.

Presenta cinética no lineal o de orden 0 (dependiente de la dosis), y
por tanto saturable. Por consiguiente, pequefios incrementos en la dosis
pueden producir incrementos muy marcados de los niveles plasmaticos,
como consecuencia de la saturacién en el metabolismo hepatico.

El &cido acetilsalicilico es hidrolizado rapidamente en higado y plas-
ma a salicilato, y éste a acido saliciltrico (75% de la dosis), glucurénido
fendlico salicilico (10%) y glucurénido de acilo salicilico (5%). La elimi-
nacion es renal, sobre todo en forma de acido salicilUrico (75%), y un 10%
en forma de &cido salicilico libre. Los salicilatos son &cidos débiles con
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un pKaen torno a 3,5, por lo que la excrecion del AAS y sus metabolitos
por la orina es dependiente del pH, con aumento de la excrecion cuan-
do se alcaliniza la orina, ya que el bicarbonato transforma la forma no
ionizada a ionizada, que es eliminada por la orina. A pH urinario de 8
puede eliminarse en forma de salicilato libre mas del 30% del farmaco
ingerido.

TOXICOLOGIA

Los signos y sintomas clinicos iniciales, la estimacion de la dosis inge-
rida, y la medicion de niveles de salicilato sirven para indicarnos la seve-
ridad de la intoxicacion aguda por aspirina, a diferencia del salicilismo
terapéutico cronico, en el que el cuadro clinico es la guia mas util.

El rango terapéutico de salicilatos es 15-30 mg/dL. Para valorar la
severidad potencial de un ingestion aguda de salicilatos son Utiles las
siguientes consideraciones;
= Cantidades de 150 a 300 mg/kg se asocian con toxicidad leve a mode-

rada (leve 150-200 mg/kg, y moderada 200-300 mg/kg).
= 300 a 500 mg/kg con toxicidad severa.
= Mas de 500 mg/kg con toxicidad potencialmente letal.

Con toxicidad leve (concentraciones séricas de 30 a 50 mg/dL), las
manifestaciones pueden estar limitadas a vomitos, tinnitus y discreta
taquipnea. Con intoxicacion moderada (niveles séricos de 50 a 80 mg/dL),
aparecen signos mas visibles de toxicidad, como fiebre, sudoracion, cam-
bios del estado mental como irritabilidad o letargia, deshidratacion, tras-
tornos electroliticos, y acidosis metabdlica con anion gap aumentado
acompafiada de alcalosis respiratoria.

Tras intoxicacion severa (concentraciones séricas de 80 a 100 mg/dL),
los signos y sintomas son principalmente neuroldgicos y consisten en
disartria, comay convulsiones; pueden aparecer edema pulmonar, hipo-
tension y fallo renal. Niveles séricos por encima de 120 mg/dL son a
menudo letales.

En pacientes con salicilismo cronico, esta misma clinica aparece a
concentraciones séricas de salicilato significativamente menores, ya que
en estos casos aumenta el volumen de distribucién. Dosis repetidas mayo-
res de 100 mg/kg/d durante 2 0 més dias pueden resultar en salicilis-
mo cronico.

La toxicidad de los salicilatos se correlaciona mal con los niveles séri-
cos, y los niveles son menos Gtiles en pacientes con exposicién a largo
plazo. Los pacientes con toxicidad crdnica por salicilatos pueden tener
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Figura 1. Nomograma de Done para la intoxicacién por salicilatos (Tomada de: Done
AK. Pediatrics 1960; 26: 805. Copyright American Academy of Pediatrics, 1960).

un nivel dentro del rango terapéutico (10-20 mg/dL). En una ingestion
aguda, los niveles pueden ser altos sin signos clinicos significativos, mien-
tras que niveles de exposicion cronica en el rango terapéutico alto pue-
den estar asociados con toxicidad clinica significativa.

Existe un nomograma que intenta correlacionar toxicidad clinica con
niveles séricos de salicilato y tiempo de ingestion. EI nomograma de
Done, que data de 1960, se usa con niveles plasmaticos extraidos a par-
tir de las 6 horas de la ingestion (Fig. 1) y sélo es Gtil en casos de intoxi-
caciones Unicas y agudas, sin ingestiones asociadas. Su aplicacion cli-
nica tiene varias limitaciones, tiene poco valor predictivo, y no es Util en
las siguientes situaciones: 1) intoxicacidn cronica, 2) 6 primeras horas
tras la ingestion (actualmente controvertido), 3) retraso en la absorcion
de salicilatos, como comprimidos con cubierta entérica o de liberacion
sostenida, formacion de conglomerados o bezoares, y retraso del vacia-
miento gastrico por restos de comida, 4) tiempo de ingestion descono-
cido, 5) acidemia, y 6) insuficiencia renal. Por tanto, la severidad de una
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intoxicacion salicilica es mejor valorada mediante el examen fisico, los electro-
litos y el analisis de los gases sanguineos.

Segun la Asociacion Americana de Centros de Control de To6xicos, el
24% de las muertes relacionadas con analgésicos son debidas a aspiri-
na sola o en combinacion con otros farmacos. En 1998 se registraron 14.253
exposiciones a salicilatos, de las cuales 3.837 fueron en nifios menores de
6 afios; del total de exposiciones se produjeron 33 muertes.

Las tasas de morbilidad y mortalidad asociadas con intoxicacion
aguda son 16% y 1%, respectivamente; en caso de intoxicacion crénica
supusieron 30% y 25%. Aunque la tasa de mortalidad global de la into-
xicacion aguda es baja, esta cifra puede ser engafiosa ya que en casos de
intoxicacion severa aumenta a un 5%. Incluso el retraso diagnostico se
asocia a una mortalidad de un 15%, comparada con una tasa mucho
menor en aquellos pacientes en que se hace un diagndstico e inicio de
tratamiento precoces. El actual problema es que al ser una intoxicacion
infrecuente, la falta de familiaridad por parte del equipo médico y de
enfermeria puede subestimar la severidad de la intoxicacion o fallar en
administrar un tratamiento lo suficientemente enérgico y precoz para
prevenir la morbilidad y la mortalidad.

Cuando sea posible, se ha de obtener la siguiente informacion: tipo
de salicilato (efervescente, cubierta entérica, metil salicilato), cantidad,
tiempo aproximado de ingestion, posibilidad de ingestion cronica u otros
farmacos asociados, patologias de base (enfermedad cardiaca, renal).

FISIOPATOLOGIA Y CLINICA

Aparecen trastornos de varios sistemas organicos, incluyendo SNC,
sistemas cardiovascular, pulmonar, hepatico, renal y metabdlico. Los sali-
cilatos desacoplan la fosforilacion oxidativa e inhiben enzimas del ciclo
de Krebs y la sintesis de aminoacidos. El catabolismo secundario a la
inhibicidn de reacciones ATP-dependientes, resulta en: incremento del
consumo de oxigeno y produccion de diéxido de carbono, actividad ace-
lerada de las vias glicolitica y lipolitica, depleccion de glucogeno hepa-
tico e hiperpirexia.

A continuacion detallamos la repercusion de los salicilatos en los dis-
tintos aparatos y sistemas.

Equilibrio acido-base
Estimulan el centro respiratorio, produciendo hiperventilacion y alca-
losis respiratoria. Interfieren con el ciclo de Krebs, limitan la produccion
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de ATP e incrementan la produccion de acidos organicos (lactato, piru-
vato, acetoacetato), llevando a cetosis y a acidosis metabdlica con anién
gap aumentado. En los nifios la alcalosis respiratoria puede ser transi-
toria de forma que la acidosis metabdlica puede aparecer precozmente.
La acidosis con anion gap normal no excluye intoxicacion por salicila-
tos. Una aciduria paraddjica, por excrecion de hidrogeniones, ocurre con
la deplecidn de bicarbonato sodico y potasio. La acidosis a su vez incre-
menta la severidad de la intoxicacion, aumentando la penetracién de
salicilato en el SNC y otros tejidos.

Respiratorio

Estimulacion directa e indirecta de la respiracion, provocando taquip-
nea e hiperpnea. Pueden causar edema pulmonar no cardiogénico de
etiologia desconocida, aunque parece implicarse a la hipoxia.

Metabolismo de la glucosa

La actividad metabdlica celular incrementada debido a desacopla-
miento de la fosforilacion oxidativa puede producir hipoglucemia clini-
ca, incluso aunque los niveles de glucosa sérica se encuentren en limites
normales. Inicialmente puede haber hiperglucemia.

Liquidos y electrolitos

La deshidratacion se debe a aumento de pérdidas gastrointestinales
(vémitos) y pérdidas insensibles (hiperpnea y fiebre). La toxicidad seve-
ra se acomparia de deshidratacién mayor del 5-10%. Pueden aparecer
alteraciones electroliticas, como hipocaliemia e hipocalcemia, secunda-
rias a alcalosis respiratoria y a la excrecion renal de potasio, sodio y bicar-
bonato, resultando una orina alcalina. La hipernatremia es mas frecuente
que la hiponatremia, ésta Ultima asociada con secrecion inadecuada de
ADH.

SNC

La toxicidad a este nivel viene mediada por la hipoglucemia. Pue-
den existir niveles bajos de glucosa en SNC y LCR a pesar de gluce-
mias en rangos normales. Se manifiesta con tinnitus, pérdida de audi-
cion, hiperpnea, agitacion, vértigo, delirio, alucinaciones, seguido de
somnolencia y letargia, que puede progresar a desorientacion, con-
vulsiones, edema cerebral, hipertermia, coma y, eventualmente, muer-
te. Las convulsiones y el coma son los signos mas significativos de toxicidad
severa.
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Tracto gastrointestinal

Sobre todo nauseas y vomitos; en ocasiones disminucién de la moti-
lidad gastrointestinal, hemorragia gastrointestinal, perforacion intesti-
nal y pancreatitis.

Cardiovascular

Taquicardia, hipotensién, shock hipovolémico, arritmias ventricula-
res, asistolia, anomalias ECG asociadas a hipocaliemia (ondas U, ondas
T aplanadas, QT alargado).

Renal
El fallo renal agudo es infrecuente, secundario a deshidratacion o
fallo multiorganico.

Higado
Hepatitis con niveles plasmaticos de salicilato por encima de 30.9
mg/dL; en ocasiones sindrome de Reye.

Hematoldgico

En algunas ocasiones aparecen manifestaciones hemorragicas por
hipoprotrombinemia y disfuncion plaquetaria, incluso coagulacién intra-
vascular diseminada dentro de un fallo multiorganico, asociado a into-
xicacion cronica; la hemodlisis es infrecuente.

Musculo-esquelético
Puede ocurrir rabdomiolisis.

Cronol6gicamente podemos dividir las manifestaciones clinicas en

3 fases:

= Fase 1: hiperventilacion con alcalosis respiratoria y alcaluria com-
pensatoria. Pérdidas renales de potasio y bicarbonato sédico. Dura-
cion hasta 12 horas en un adolescente, y practicamente inadvertida
en el lactante.

= Fase 2; «aciduria paraddjica» por intercambio de potasio por hidro-
geniones, en presencia de alcalosis respiratoria, como continuacion
de las pérdidas renales de potasio. Inicio en horas en el nifio peque-
fio, y a las 12-24 horas en el adolescente.

= Fase 3: deshidratacion, hipocaliemia y acidosis metabdlica progresi-
va. Inicio en 4-6 horas tras la ingestion en un lactante, y pasadas 24
horas 0 mé&s en un adolescente.
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Muchos de los sintomas de toxicidad aguda y crénica se solapan. En
la intoxicacion cronica, los sintomas usualmente tienen un inicio mas
lento, y a menudo se pasan por alto o se consideran parte de una enfer-
medad subyacente. Suelen presentarse por error de dosificacion de los
padres, y ocurren con mas frecuencia en ancianos. El estado mental se
altera, y conlleva una alta mortalidad.

DIAGNOSTICO DIFERENCIAL

Debido a la naturaleza inespecifica de los sintomas de salicilismo, el
diagnostico diferencial inicial es amplio y puede incluir en el caso de la
intoxicacion aguda procesos que producen acidosis metabélica con
aumento del hiato anidnico: cetoacidosis diabética, acidosis lactica, y
multiples intoxicaciones, especialmente por hierro, metanol y etilengli-
col. También se incluyen el sindrome de Reye y el distress respiratorio
y/0 neumonia.

La intoxicacion crénica por salicilatos suele manifestarse por alte-
raciones del nivel de conciencia, por lo que hay que distinguirla de la
sepsis, meningitis y encefalitis.

EXAMENES COMPLEMENTARIOS

Laboratorio

1. Electrolitos séricos, glucemia, calcemia, fosfatemia, magnesemia y
funcién renal (urea, creatinina). Repetir electrolitos y glucemia cada
2 horas en intoxicaciones moderadas y severas, hasta que disminu-
yan los niveles de salicilato y mejore el trastorno acido-base, y el resto
al menos cada 12 horas, excepto si se precisa hemodidlisis, en que
habréa que controlarlos mas a menudo. Monitorizar cuidadosamen-
te la caliemia; puede ser dificil mantener niveles normales durante
la terapia de alcalinizacion.

2. Salicilemia: en la evaluacion de toxicidad salicilica son importantes
los niveles de salicilato iniciales y seriados. Los niveles no deben hacer-
nos olvidar la importancia de una evaluacion clinica cuidadosa y repetida.
En sobredosis, la concentracién sérica pico puede no ocurrir hasta
las 4-6 horas, por eso tradicionalmente se determinan a partir de
las 6 horas, pero actualmente se recomiendan a las 4 horas tras la
ingestion, teniendo en cuenta que las concentraciones obtenidas antes
de las 6 horas pueden no reflejar niveles pico. En intoxicaciones mode-
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radas y severas, los niveles séricos de salicilato deben ser monitori-
zados al menos cada 2 horas hasta que se alcance un pico, luego cada
4-6 horas hasta que el pico caiga en un rango no toxico, por debajo
de 20 mg/dL, con normalizacion del equilibrio acido-base y estado
mental. Si los niveles se elevan (o se mantienen elevados) hasta 72
horas tras la ingestion, considerar una preparacion con cubierta enté-
rica o de liberacion sostenida, o bezoar en el tracto gastrointestinal.
Para convertir mmol/L en mg/dL, dividir entre 0,072.

3. Gasometria en sangre arterial: repetirla cada 2 horas hasta que mejo-
re la acidosis metabdlica. Durante la alcalinizacion urinaria, mante-
ner el pH arterial entre 7,40-7,50, sin sobrepasar 7,55.

4. Hemograma, funcién hepatica y coagulacion (TP y TTPA) en casos
de intoxicacion moderada-severa.

5. Sistematico de orina; pH y densidad. Monitorizar el pH urinario cada
1-2 horas durante la terapia de alcalinizacion, manteniéndolo entre
7,5-8. Considerar obtener una muestra para screening de toxicos en
orina.

6. Deben solicitarse niveles plasmaticos de paracetamol en adolescen-
tes.

7. Eltest de cloruro férrico y el test de Phenistix son pruebas de scree-
ning sensibles pero no especificas que pueden estar disponibles en
el servicio de Urgencias. Sin embargo, actualmente casi nunca se rea-
lizan dada la disponibilidad de niveles séricos cuantitativos rapidos
y seguros. El test de cloruro férrico sirve para la determinacion cua-
litativa de la presencia de salicilatos. Puede realizarse rapidamente
afiadiendo 0.5-1 mL de cloruro férrico al 10% a 1 mL de orina. Si los
salicilatos estan presentes, la solucién cambia a un color parpura. Si
el resultado es positivo, hay que obtener niveles séricos de salicila-
to, ya que la ingestion de un solo comprimido de aspirina da un resul-
tado positivo del test. Se describen falsos positivos con las cetonas
urinarias. El Phenistix vira a marron si hay salicilatos en orina, pero
carece de especifidad.

Estudios de imagen

1. Rxtérax: en caso de intoxicacion severa, edema pulmonar o hipo-
xemia.

2. Rxabdomen: considerarla si sospecha de concreciones (bezoares) de
aspirina o comprimidos de cubierta entérica, ya que en ocasiones son
radioopacos. Debe realizarse mejor antes de administrar carbon acti-
vado.
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3. Otros métodos para descartar farmacobezoares gastricos de salicila-
to, como ecografia, TAC y endoscopia.

Otros
1. ECG: dado el riesgo de alteraciones secundarias a hipocaliemia y
arritmias ventriculares.

TRATAMIENTO

El tratamiento no debe ser aplazado en pacientes sintomaticos hasta
conocer los niveles séricos. La presencia de tinnitus es un sintoma guia
de ingestion de salicilatos; también puede detectarse taquipnea, taqui-
cardia y fiebre. No se requiere tratamiento si se esta seguro de que la
dosis ingerida es menor de 150 mg/kg.

Aungue la determinacion de niveles séricos de salicilato seriados
ofrece informacion valiosa respecto a la efectividad del tratamiento, no
sustituye a la evaluacion clinica del paciente. En sobredosis la farmaco-
cinética no es lineal, pero se aconseja un nomograma en casos de into-
xicacion grave para valorar el resultado de la terapéutica; si la semivida
de eliminacion es mayor de 10-15 horas, el tratamiento podria estar sien-
do ineficaz.

El uso de gastroscopia y otras medidas para eliminar comprimidos
de cubierta entérica requiere evaluacion adicional en el futuro.

En la figura 2 se propone un diagrama de flujo para guiar el mane-
jo de la intoxicacion por salicilatos.

Medidas de soporte de las funciones vitales (A, B, C)

Estabilizar la via aérea, respiracion y circulacion. Puede ser necesa-
rio reponer la volemia con bolos de suero salino fisiolégico a 20
ml/kg/hora durante las primeras 1-2 horas. Si la hipotension no res-
ponde a una adecuada reposicion volumétrica, se requiere tratamiento
con inotrdpicos (dopamina y noradrenalina).

Descontaminacion del tracto gastrointestinal

Carbon activado

Es el mejor procedimiento de descontaminacién. Constituye el tratamiento
inicial, especialmente si el paciente se presenta dentro de 1 hora de la
ingestion; considerarlo en cualquier paciente que se presente dentro de
las 4 horas de la ingestion, pero no hay datos suficientes para apoyar o
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Figura 2. Manejo de la intoxicacion por salicilatos (*grado de recomendacion) (modifi-
cado de 7).

excluir su uso después de una hora de ingestién. Limita la absorcion
intestinal uniéndose a los salicilatos disponibles, y puede ser todo lo que
se requiera en una intoxicacion leve. La dosis inicial recomendada es de
1 g/kg. Cada gramo de carbon puede absorber aproximadamente 550
mg de &cido salicilico. Puede mezclarse con chocolate o zumo de frutas
para hacerlo mas palatable, sin reducir su eficacia. Si el nifio no toma el
carbon en 20 minutos tras la ingestion del tdxico, debe ser administrado
a través de una sonda nasogastrica.

Aungue la evidencia es poco firme respecto a la administracion de
dosis multiples de carbén activado, algunos expertos recomiendan dosis
repetidas de 0,5 g/kg cada 2-4 horas para mejorar la eliminacion de sali-
cilato y acortar la semivida de eliminacidn. Potenciales indicaciones seri-
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an un «plateau» en los niveles séricos de salicilato, sugestivos de un bezo-
ar con absorcién mantenida, o hasta alcanzar un nivel pico de salicilato
en caso de ingesta de comprimidos con cubierta entérica o de liberacion
sostenida en cantidades que pongan en peligro la vida. La deposicion
con carbon, la resolucion de las manifestaciones clinicas durante 12-24
horas, y la disminucidn de niveles a cifras no tdxicas pueden ser crite-
rios razonables para suspender estas dosis multiples.

Lavado gastrico

No debe emplearse de manera sistematica en el tratamiento de pacien-
tes intoxicados. No hay pruebas seguras de que su uso mejore el resul-
tado clinico, y puede causar importante morbilidad (3%). Por tanto, no
debe considerarse salvo en casos de intoxicacion que ponga en peligro
la vida del paciente, y que pueda realizarse en los primeros 60 minutos
tras la ingestion. Incluso entonces, el beneficio clinico no se ha confir-
mado en estudios con testigos. En voluntarios humanos, alrededor del
32% del toxico ingerido se elimina del estomago cuando el lavado se efec-
tda en la primera hora. Algunos expertos recomiendan realizarlo inclu-
so hasta pasadas 4-12 horas de la ingestion, ya que la aspirina es poco
soluble en acido y las tabletas tienden a formar conglomerados, que se
disuelven lentamente y retrasan el vaciamiento gastrico (hay alguna evi-
dencia de que los salicilatos pueden permanecer en el estomago duran-
te 10 horas).

Lavado intestinal total

Considerar su uso en preparados de liberacidn sostenida o con cubier-
ta entérica, combinado con carbdén, incluso hasta 12 a 16 horas después
de la ingestion. En un estudio en voluntarios, polietilenglicol (solucion
evacuante Bohm®, Evacuante Lainco®), comparado con carbon activado
en dosis Unica, 4 horas tras ingerir aspirina con cubierta entérica, se mos-
tr6 mas efectivo en reducir la absorcion. La dosis es de 500-1000 ml/hora
(20-30 ml/kg/hora) por boca o0 sonda nasogastrica, durante 4-6 horas
hasta disminucion de niveles o que el liquido rectal salga claro. Pre-
caucion en nifios pequefios por desequilibrios hidroelectroliticos. Con-
traindicado si via aérea no protegida.

Jarabe de ipecacuana

No hay pruebas de que mejore el resultado de pacientes intoxicados,
y su administracion sistematica en la sala de urgencias debe abando-
narse. Estudios en voluntarios humanos muestran que 21 a 38% del toxi-
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co ingerido se elimina del estdmago si se administra ipecacuana una hora
después de la ingestion.

Catérticos

Aunque se han preconizado junto con la primera dosis de carbon acti-
vado, actualmente tampoco se recomiendan, ya que su Uso no esta pro-
bado y tienen riesgos potenciales. Se han usado sorbitol (1-2 g/kg), sul-
fato de magnesio o de sodio al 10% (250 mg/kg) y citrato de magnesio (4
ml/kg, max. 250 ml). Son potencialmente valiosos si se requieren multi-
ples dosis de carbon activado, ya que pueden prevenir la impactacion del
carbdn. Evitar la administracion de catarticos en menores de 2 afios.

Antidoto
No existe.

Incrementar la eliminacion: fluidoterapia, alcalinizacion, glucosa,
potasio, hemodialisis

Las metas terapéuticas especificas en la intoxicacion salicilica inclu-
yen la correccidn de los trastornos hidroelectroliticos, y el aumento de la
excrecion renal de salicilatos de 10-20 veces incrementando el pH uri-
nariode5a8.

Alcalinizacion urinaria

Ha de iniciarse antes de obtener niveles séricos y debe realizarse en
pacientes con intoxicacion salicilica sintomatica, moderada o severa, nive-
les de salicilato mayores de 35-40 mg/dL o en aumento, o trastornos
acido-base. Incrementando el pH sérico, los salicilatos son atrapados en
la sangre y no cruzan la barrera hemato-encefalica. Este “atrapamiento
i6nico” puede ayudar a prevenir el deterioro del estado mental. La alca-
linizacién ha demostrado ser tan eficaz como la hemodiélisis en la eli-
minacion de salicilatos, incluso consiguiendo una reduccion inicial mas
rapida en los niveles séricos de salicilato. Debe continuarse con la alca-
linizacién urinaria hasta que la concentracion de salicilato sea inferior
a 30-40 mg/dL y los sintomas desaparezcan.

Debe combinarse con la reposicion de volumen. La cantidad de liqui-
dos que se recomienda son las necesidades basales mas el déficit y las
pérdidas hidroelectroliticas mantenidas, esto viene a equivaler a 1.5-2
veces las necesidades basales, para mantener una diuresis de 2
ml/kg/hora. No se recomienda forzar la diuresis con liquidos por el ries-
go de edema cerebral y/o pulmonar.
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El fluido inicial debe contener glucosa al 5% con 50-100 mEq por litro
de bicarbonato sddico (hasta incluso 100-150 mEq/L); en casos de seve-
ra acidosis, puede ser necesario bicarbonato adicional (o un bolo iv pre-
vio de bicarbonato sédico a 1-2 mEqg/kg en 1 hora). El objetivo es man-
tener el pH sanguineo entre 7,40-7,50, sin sobrepasar 7,55, y el pH uri-
nario entre 7,5-8. La alcalinizacién excesivamente rapida puede provo-
car acidosis paraddjica en el SNC. El control del equilibrio acido-base y
glucemia debe ser minucioso.

Debe afiadirse 20-40 mEqg/L de potasio a los liquidos i.v., y pueden
ser necesarios hasta 40-80 mEqg/L para reponer los depositos tisulares,
una vez establecida una buena diuresis, ya que la hipocaliemia dafia la
capacidad renal para producir una orina alcalina, y es exacerbada por la
administracion de bicarbonato sddico. Si el potasio esta por debajo de
4,5 mEg/L, los hidrogeniones, en lugar de los iones potasio, siguen a los
iones bicarbonato en la orina. Es muy dificil producir orina alcalina si el
paciente esta hipocaliémico. Por tanto, la orina puede permanecer acida
durante la infusién de bicarbonato si no se repone potasio.

Contraindicaciones del bicarbonato: alcalosis, hipernatremia, hipo-
calcemia, edema pulmonar severo, y dolor abdominal no filiado.

Interacciones del bicarbonato: la alcalininacion urinaria disminuye
los niveles de litio, tetraciclinas, clorpropamida y metotrexate; por el con-
trario, incrementa los niveles de anfetaminas, pseudoefedrina, flecaini-
da, anorexigenos, efedrina, quinidina y quinina.

Precauciones: monitorizar pH urinario seriado; precaucion en tras-
tornos electroliticos (fallo cardiaco congestivo, cirrosis, edema, corti-
coides, fallo renal); evitar extravasacion ya que puede ocasionar necro-
sis tisular; puede causar hipocaliemia.

Hemodialisis-hemoperfusion

La eliminacion de salicilato puede ser mejorada por hemodialisis o
hemoperfusion. El salicilato es un farmaco dializable por su bajo volu-
men de distribucion y una fijacién a proteinas plasmaticas no muy alta.
La hemodidlisis se debe reservar para pacientes criticos. Sus indicacio-
nes especificas incluyen: 1) niveles séricos de salicilato por encima de 90-
100 mg/dL tras ingestion aguda, 2) nivel sérico de salicilato por encima
de 40-50 md/dL en salicilismo crénico, 3) acidosis u otros trastornos elec-
troliticos severos, 4) fallo renal, 5) disfuncion neurolégica persistente
(coma, convulsiones incontrolables) y/o 6) deterioro clinico progresivo
a pesar del tratamiento estandar (fallo cardiaco, edema pulmonar o cere-
bral).
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Aunque la hemoperfusién con carbén tiene una tasa de eliminacion
de farmaco ligeramente mayor que la hemodialisis, presenta riesgos en
nifios pequefios y se asocia con frecuencia trombocitopenia, por lo que
se recomienda ésta Ultima por su capacidad para corregir trastornos
hidroelectroliticos y acido-base, y eliminar salicilatos. Es importante con-
tinuar con la alcalinizacion urinaria en pacientes sometidos a hemodia-
lisis, teniendo precaucion con la sobrecarga de volumen si existe anuria.
La didlisis peritoneal tiene tan s6lo una eficiencia del 10-25% en compa-
racion con la hemoperfusién o hemodialisis, pero puede ser una técnica
mas sencilla en nifios pequefios. También se ha usado la exanguino-
transfusion de doble volumen como una alternativa segura y eficaz a
la hemodidlisis en caso de intoxicacion severa en un lactante.

La hemodiafiltracién veno-venosa continua puede ser Util en el tra-
tamiento de intoxicaciones severas, clinicamente inestables y que no pue-
den someterse a hemodidlisis, 0 ésta no esta disponible.

Tratamiento de soporte

1. Si existen signos de sangrado, vitamina K 2-5 mg (maximo 10 mg)
iv; puede ser necesario administrar sangre o plaguetas.

2. Las convulsiones responden al tratamiento convencional con diaze-
pam; si fallan las benzodiacepinas, la difenilhidantoina o fenobarbi-
tal suelen ser efectivos.

CRITERIOS DE INGRESO
1. Intoxicacién moderada-severa (salicilemia superior a 45-50 mg/dL).
2. Salicilismo cronico e ingestiones de productos de liberacion sosteni-
da, sin tener en cuenta los niveles de salicilato.
Las ingestiones accidentales de menos de 120-150 mg/kg vy sin sig-
nos de toxicidad, no requieren tratamiento y pueden ser dados de alta a
las 6 horas de la ingestion, con seguimiento a las 24 horas.
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