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ACIDO ACETIL SALICILICO (AAS) Y EL SINDROME DE REYE

EN ATENCION A NOTIFICACION ACERCA DE LA APARICION DEL SINDROME DE REYE
EN NINO DE 9 ANOS CON SINTOMATOLOGIA FEBRIL EL CUAL CONSUMIO ACIDO
ACETILSALICILICO, Y ESTUVO EN CUIDADOS INTENSIVOS, SE HACE NECESARIO
ACTUALIZAR LOS CONOCIMIENTOS ACERCA DE LA ASOCIACION ENTRE ESTE
SINDROME Y LA ADMINISTRACION DE ACIDO ACETIL SALICILICO.

El sindrome de Reye es la expresion clinico patolégica de un fracaso agudo mitocondrial que se
manifiesta durante la infancia en forma de encefalopatia aguda, hepatopatia e infiltracién grasa
visceral.

Tiene una sintomatologia bifasica bien definida. Tras unos ligeros prédromos compatibles con la
existencia de una infeccion viral (infeccion respiratoria en el 90 % de los casos, varicela en el
7% de los casos, gastroenteritis, etc.) que suelen mejorar o desaparecer durante 3 o 4 dias con
tratamiento sintomatico, aparece bruscamente un cuadro de vémitos incoercibles con afectacién
del estado general y manifestaciones neuroldgicas sin localizacion focal (disminucién del nivel
de conciencia, trastornos de la conducta afectiva, estupor, convulsiones o coma) que son
expresion de un aumento de la presion intracraneal por edema cerebral.

Este cuadro clinico se acomparna de un aumento de dos o tres veces por encima de lo normal
de los valores de transaminasas y de amonio, en ocasiones de hipoglucemia, y en todos los
casos cursa con un liquido cefalorraquideo (LCR) sin pleocitosis. La biopsia hepatica pone de
manifiesto una infiltracibn grasa microvesicular y panlobular de los hepatocitos, junto a
caracteristicas alteraciones mitocondriales.

Se realizaron estudios epidemioldgicos los cuales resultaron largos y complicados, pero tras
analizar el papel de diversos farmacos (antieméticos, tetraciclina, paracetamol, acido valproico,
acido acetilsalicilico [AAS], zidovudina, etc.) y toxinas (aflatoxina, hipoglicina, etc.) la mayoria de
ellos apoyaron la hipétesis de que los nifios expuestos al AAS en los prédromos de la
enfermedad tienen un riesgo veinte veces mayor de desarrollar el sindrome de Reye que
aquellos que no lo han recibido. A partir de ese momento y coincidiendo con una campana de
alerta dirigida al personal sanitario y al publico en general, se inicié un brusco descenso en la
frecuencia de la enfermedad que se ha mantenido practicamente sin variaciones hasta la
actualidad y que parece confirmar el papel del AAS en el sindrome de Reye, a pesar de que en
la literatura médica todavia no existe una aceptacion unanime de esta hipotesis.

Por otro lado, a la vez que se ponia en evidencia la posible asociacion entre una infeccion viral
previa y la exposicién al AAS como desencadenante del sindrome, se produjo un espectacular
avance en el conocimiento de los errores congénitos del metabolismo y se observé que un buen
nimero de estas enfermedades producian cuadros clinicos superponibles clinica y
anatomopatolégicamente a lo que venia siendo considerado hasta entonces como sindrome de
Reye.
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Figura 1. Posibles vias etiopatogénicas del sindrome de
Reye.

En los apartados de contraindicaciones y precauciones de uso, de los productos comerciales y
en la literatura cientifica hay informacién de una posible asociacion entre el acido acetil salicilico
y el Sindrome de Reye cuando se administra a los nifios, razén por la cual no debe
administrarse a nifios menores de 16 afios. >+ & 789,

El 27 de junio de 2003, la Agencia Espafola del Medicamento emiti6 un comunicado sobre
riesgos de medicamentos en el cual se menciona la suspension de comercializaciéon de las
especialidades farmacéuticas con &cido acetilsalicilico/salicilatos de administracion sistémica y
uso exclusivamente infantil, que no requieren prescripcion médica. En esta comunicacién el
Comité de Seguridad de Medicamentos de Uso Humano, 6rgano asesor de la Agencia
Espafiola del Medicamento en materia de seguridad de medicamentos, propuso
recomendaciones concretas con el fin de prevenir la aparicion de Sindrome de Reye en relacion
con el uso de &cido acetilsalicilico/salicilatos en menores de 16 afos. °

Como consecuencia, la Agencia ya mencionada, ha adopt6 las siguientes medidas relacionadas
con las especialidades farmacéuticas de administraciébn sistémica, que contienen
AAS/salicilatos en su composicién®:

1. Suspender la comercializacién de las especialidades farmacéuticas que contienen
AAS/salicilatos, de uso exclusivamente infantil que no precisan prescripcion médica.
Para el resto de las especialidades farmacéuticas que contengan AAS/salicilatos y
gue no necesiten prescripcidon médica pero no sean de uso exclusivamente infantil,
se contraindicara su uso en menores de 16 anos.

2. Las especialidades farmacéuticas con AAS/salicilatos en su composicion, de
prescripcion médica y administracion sistémica, deberan incluir una contraindicacion
para su uso en menores de 16 anos para el tratamiento de la fiebre, procesos
viricos o varicela.

Que mediante la Resolucién N°2 de 30 de enero de 1987, considerando que los estudios
cientificos realizados en otros paises por organismos de reconocida idoneidad han reportado
una posible relacién entre el Sindrome de Reyes y el uso de Acido Acetilsalicilico, que el
Sindrome de Reyes se presenta con mayor frecuencia en nifios y adolescentes después de un
ataque viral de gripe o varicela, que existe en el mercado alternativas farmacoterapéuticas con
menores riesgos a la salud frente a los ataques virales en nifios y adolescentes, que a pesar de
no haberse reportado en nuestro pais evidencias de la relacion Acido Acetilsalicilico - Sindrome



de Reyes, el Ministerio de Salud conciente de su mision, la cual es salvaguardar la salud de la
comunidad resolvio lo siguiente:

1. Retirarle la condicion de PRODUCTO POPULAR, a los productos MEJORAL PARA
NINOS, ASPIRINA PARA NINOS BAYER, ASPIRINA DE NINOS DE
LABORATORIOS PRIETO, TABCIN INFANTIL, ANACIN TABLETAS PEDIATRICAS
y a cualquier otro producto que lleve como ingrediente activo Acido Acetilsalicilico.

2. Recomendar a los profesionales de la medicina evaluar la relacion riesgo/beneficio,
en el uso de productos con Acido Acetilsalicilico en nifios y adolescentes. )

3. Ordenar la modificacion de las etiquetas de los productos a base de Acido
Acetilsalicilico. Sefalando las recomendaciones y contraindicaciones siguientes:

e “NO SE USE EN NINOS O ADOLESCENTES CON SINTOMAS DE GRIPE O
VARICELA”.

e “Contraindicado en: Pacientes con Ulcera gastrointestinal, asma e insuficiencia
renal”.

e La administracién a menores de 15 afos y a mujeres embarazadas estara sujeta
a criterio médico.

En nuestro pais se encuentran registradas 17 especialidades farmacéuticas que contienen en
su formulacion Acido Acetilsalicilico como monofarmaco o en combinacién con otros principios
activos, estos son los siguientes:

Nombre Comercial Registro Nombre Comercial Registro
Sanitario Sanitario

Aspirina Forte 53944 | Aspirina 500mg Tabletas 35788
Ecotrin 325mg Tabletas con capa| 46807 | Mejoral 100 Tabletas Masticables | 37054
entérica para nifnos
Asawin 100mg Tabletas 46617 | Ascriptin A/D Tabletas 41290
Facitor Capsulas 55149 | Reprispin-80 (80mg) Tabletas 53575
Alka Seltzer Tabletas | 12575 | Tabcin EF Extra Fuerte Tabletas | 55638
Efervescentes Efervescentes
Tabcin Eferverscente con Vitamina | 22575 | Tabcin GT Gripe y Tos Tabletas | 55639
C Tabletas Efervescentes
Buferin Regular Strength 325mg | 56585 | Tabcin Adultos Tabletas | 61617
Tabletas Recubiertas Efervescentes Férmula Mejorada
Cardioaspirina 81mg Tabletas con | 56791 Cafiaspirina Tabletas 63937
Capa Entérica
Aspirina 0.1g (100mg) Tabletas | 35668
para nifios

La Direccion Nacional de Farmacia y Drogas les exhorta a tomar en cuenta la informacion
vertida, sobre el sindrome de Reye y su posible relacién con el acido acetilsalicilico, en esta
alerta las cuales se basan en informacién tanto nacional e internacional.

Finalmente queremos recordar a los profesionales de la salud la importancia de notificar las
sospechas de reacciones adversas de los medicamentos al Centro Nacional de
Farmacovigilancia, telefax: 512-9404, 512-9163 o0 a los correos electrénicos
fvigilancia@minsa.gob.pa y farmacovigilancia@yahoo.com .
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