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4. ABSORCION, DISTRIBUCION, METABOLISMO Y ELTMINACION
' DE LOS TOXICOS '

4.1, ABSCACION

hY
Se denomina absor01on al pasm de las sustanclas dasde al medzo gxtarior

.a la c1rculac16n sanguinsa del arganismo,

.;Las .posibles rutas por la cual:las sustancias quimicas puaden gntrar

gal oroganismo se dividen an cuzstro clases:

4, 1 1 Vla Oral ,

4 1.2, Percuténea o topica

4 1.3. Inhalacidn . 3
4,1,4, Parenteral 5.C, IM, IV.

4,1,1, Vi{a oral. (Gastroentérica). Es la via més comdn ds intcxicaciéq'

en Medicina Veterinmaria.

- La mucosa digestiva es capaz de absorber sustancias en toda su exténsiﬁn
pero su potencia varfa en:iaé diétintas porciones de dicha mucosa, A
pesar de que el epitelio de la mucosa géstrica es cilfndrico, sencillo,
el poder absorbente del estdmago es poco intenso comparado con el del
1ntest1no 6rganu de absorcidn por excelencia,. Los caninos es. la especie

en que mis sustancias se absorben en estdmago.

‘La ahsorcidn gdstrica se ve favorecida cuandoe el estdmago esté'vacio,

ya gue el jugo géAstrico &iluye las sustancias guimices déndqlg‘.mejar
acceso hacia.las paredes de la mucosa. Al -estar sl gstdmago vacio, tam-
bién hace que los compuestos quimicos pasen mis répidamente hacia el
intestino delgado. En este tracto se absorban sustancias que se enumeran

a cont1nuac1an.'

s

1. Sustancias. hdrosolubles: Cloruro de sodio, ioduro de potasio.

2. Sustancias liposclubles: Aceites esenciales y alcaloides.

A nivel de colon, también se absorben las mismas sustancias liposplubles
e hidrosolubles. Esto se resaliza especialmente en los herbivoros no ru-

= a &
miantes, en donde en todo el intestino grueso hay mejor absocrcidn que an
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les otras especies, -

Er los rumiantes a travéds de las- paredes del rumen y retfculo se absor-
ben gran cantidad de sustan91as téxicas, especialmente volatiles y de
pequeno\peso molecular: CN NDQ, NO, etc,

4,1,2. Ha barcufénea tépica.‘ Es la segunda via an impnrtan01a en la

absoreidn de tdéxicos, a pesar de sus caracteristicas hlstolégzcas,
como son las’ de poseer un ep1t8110 estratificada, cornifieadn, que forma
una barrera natqral argdnica, Le absorcidn se realiza en epitelic folicu
lar y gléndulas sebfceas que estdn en contdcto con los capilares., Las
gléndulas sebdceas, por su contenido graso, facilitan 1a penetn&ciﬁh de
sustancias solubles solventes de ias grosas, que se ve favorecida por
friccidn de la piel o por aumento de tamparatura dérmzca. Por esta via
se abosrben gran niimerno de 1naect101das. '

La absorcidn paroiténea, dépenéb de varios factores.-tales como el sitio
de apllca01én, el tiempo de exp051cion, las propiedades fisicoquimicas de
la sustan01a y de lo especie animel expuesta. Cualgquier tipo de herida,
favorece 1a gbsorcidn a traves\ﬁa esta barrera,

Y, .

Las prupledades Fislcoquimlcas da las sustancies, son los princlpales
factores detarmlnantes de la absortidn de los cumpuestos. En genersl,
los gases penetran fécilmente a través de los tEJldDS epldérmicms, los
liquidos entran. en menor proporeidn y loa\sdlldos insulubles en agua e
imsolubles en grasas son incapaces de penetqar en grado significativo,

4.1.3. Inhalacidn, Aunque menos frecuente, a través del tractu respira -
' torio se inhalan tﬁx1nas que son absorbidbs tan répldamente comp
si fueran introducidas uia venosa. B

Lus gases, 1iquidos valétiles, algunos liquidos no voldtiles y asrosdles
entran a la circulacidn por difusién a través de las paredes alveolares,
ocasionando algunas veces problemas locales y por lo generdl problemas

sistémicos: NI,, M2, CN, CO, COps N y slgunos insscticidas y herbicidas.,



20

4.1.4, La via parenteral de gran importancia en la Toxicolozfa medice-

mentosa no la trataremos en estos capitulos por encontrarse blen
explicada en textos de Farmacologia.

4.2, DISTRIBUGION

"\

4

Los biolégices activas que penetran al organdsmo, en gereral son ligados
a proteinas séricas, principaimente albdminas. Dependiendo de--sus propie
dades guimicas se comcentran Bn'tEJldOS o actlan directamesnte sobre 8ig-
temas enzimdtices orgénicos. Lcs drganos en gue mds frecﬁentemante se

concentran son los que reallzan\la datoxicacidn, metabollsmo y excrecidn.

Algunas th1GGS 5e dep051tan selectlvamente en ciertos érganos o tealdo&’
los 1nsectlcldas crganoclorados tlpu Dleldrln, se acumulan en dep651tos
grasos; el plomo y Fluor en huesos, el yodo en gldndula tircides. La acu-
mulacidn en tejido grasc y huescs, puede ser favorable para €l animal,

dado que se immoviliza al t6x1co en Una forma tal due tsmpnralmente ESs
inofensivo, E1 problema sobrav1ehe, cuando se presente eacaséz de ailimento
y mlneralés por lo cual tenga gue hacer uso de su reserva grasa, o ds movi-
1izacidn de metabolitcs Sseos en donde el tdxico gueda nuevamente en
c1rcula81un. ; -

4,3+ METABOLTSMO — DETOXICAGION

"Desintoxicacidn” es um-término empleado para hacer referencia a las modi-
ficaciongs quimicas gque experimentan en'el'organismo, las sustancias extrs
-fias que no son utilizadas’ por el cuerpo. En la mayorfa de los casos las -
smeMSmmmEMWmt&M&enmmﬁmcmﬁ%&sw%@sutmm-
Formadas y‘ellmlnadas camo parte de los pnmcesns meE"Eﬁllcos narmales.-
Cuando la 1ngest16n de un t5X1CD exceda ia capacldad de los macanlsmos

normales de Detoxlcaclén,_comlenza a manlfestar 51ntamatologia.

‘Mlgunas sustancias qhimicas no se modifican al*paaar por el cusrpo ¥ se
excretan en la misma forma en que 1ngresaron, aungue si pueden'lnterferir

los procesos metabollcos normales.

v

Las reacciones que participan en los %endmenas de detoxicacidn son



4,3.1. Oddacién § e
4,3.2. Reduccidn

4.3.3. Hidrdlisis

4.3.4, Conjugacidn o sfntesis

En el hombre y animeles, los mecanismos més activos son la oxidacidn

y 1a conjugacidn,se presentan casi excluszvamante sn el higado y en

. menor gracdo an los rifones,

4.3.1. Oxidacidn, Los mecanismos de D%iqacién, son frecuentes en las
modificacicnes de las sustancias éxéganas. Mediante este fenf-

meno, los alcoholes se transforman en aldehidos y lusgo en dcidos

(Figura 1}; las aminas se desaminan, los compuestos de azufre 58 con—

vierten en sulfdxidos y sulfonas. En pocos casos la cxidaciﬁn dagrada

completemente un compuesto orgdnico hasta CGZ ¥ HEO
€, EHSDH ;?HEUH —> HCOOH
Alcohol Formaldehite.  Acido férmico
metilico : '
OH

\“-\‘ g ' \\\f’:. .
Bencenc : Fenol

Fig. 1. a. Oxidacién del alcohol metflico hasta &cido
- férmico.

b. Formgcidn de fenol pﬁr oxidacidn del benoeno,

4.3.2, Reduccidn, Las reaéciones de reduccidn son menos frecuentes.

El 2,4—dinitrufenolhs§ metaboliza parcialmente pof este camino,
excretédndase combinado con el dcido glucourdnico mediante mecanismo
de conjugacidn qus estudiaramns en seguidm. En la misma forma, el hi =
drato de cloral es raducldo a su alcohol correspondlents y luego con -
jugado (Figura 2).
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colcio . © CC1..CH.OH CCL.CH.0C.H.0 .
3T TP TS e 0 © 000
Hidrato . Alechol ~ _Blucurdnico
de o~ triclorg . de triclnrg

cloral B etflico - ~etflo

.Fig, 2. Reduccidn del Hidratc de clorel.

~

4,3.3. Hidraiisis. Las reacciches hidrolfticas pueden pruduﬁir meta
bolitos de toxicidad redusida o incrementada. La mayorfa de

glucﬁsldus, camc los de 1a digital, y cianogenéticos por egemplo, s0n

hidrolizados a azicares y agliccnas, {Ver capftulo sobre glucﬁsldns

cianogéndticos).
C

4.3.4, Chrjugacidn o sintesis. En estas reacciones el téxico o sus

me%ebmlitos'se combinan coh algﬁﬁ campuesto prnparciunadn'pcr
gl organismo animal. Tales compuestas.axisten ggneralmente én los
animales como consiituyentes celulares o como prnduéﬁcs de desecho,
\\ ‘
Los principcles ogentes conjugantes son &
1. Acidé glucurénico,. .

2. Acids sulfurlcm

- 3. Los amlhoéﬁldcs gllclna, c1ste1na, glutam1na y ornltlna. Este '

ultlmoxen laa‘aves,
4. Aoido acdtico
5. Grupos metillcos
&. Tlosulfatos gue intervienen en la transformanlén de c1anurm en

,tlDGlﬁnatD.-

”El deido glucuronlco (C.H 07] formado en el organismo a partir de

6 10
carbohidratos és el conjugante que participa con mayor. frecuencia

en procesacs. de d951nth1caclﬁn, Figura 3.

-
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Acido glucurtnico Fenilglucorondsido

(CSHIDUZ)

Figura 3, Reaccidn de conjugacidn del dcido glucordnico con

el fenol,

4.4, ELIMINACION e

Las vias de eliminacidn de les sustancias en el organismo se clasifican

en dos grupos segdn su importancia.

4,4.1, Vias principales: Excrecidn renél,-digestiva (colon) y pulmonar,

La orina elimina todes los cuerpos .guimicos - o sus matabolitos,
que entren a la circulacidn general., E1 colon elimina-las sustancias
ingeridas no absorbidas por el tubo digestivo o gue son excretadas via
biliar. For ejemplo el Arseniato de plomo que 85 un cammpussto relativa-
mente insoluble, debe investigarse en las heces. Los veneras voldtiles
como el cianurc, se pugden elimimar por los pulmones (Via por la cual
también penetra),

4,4,2, Vias secundarias : Piel, via de eliminacién del arsénicoj gléndula

mamaria,en animales lactantes a travds de la leche so eliminan:

Sulfamides, arsénico, plomo, insecticidas especialmente organoclorados,

Esta Ultima via de eliminacidn tiene especial importancia, ya que la
leche de vacas, puede llegar a ser peligrosa para los consumidores

humanos .
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Gl4ndula salivar: compuestos mercuriales se eliminan por la saliva.

Sustanciz Qufmica

A

E Abdorcién [oral,-édténea; inhalada,

-———*]:—-mvuu parenteral )

Transporte prg
teinas séricas

i
./)

\_%7 Depbsitos |z
Higado, cershro
rifidn, tejido

. grasg, huesgs |

71 Metabolismo

-Hfgado, rificnes. -, o1
oxidacidn,

hidrélisis; re-

duccidn, conju-

gacidn

Eliminacidn

Vias | primarias

Vi{as | secundarias

Sustancia Quimica
¥y  BuUS
metabolitos

Figura'4. Esquematizacién de las vias de Absorcidn, distribucidn,
" metabolismo y eliminacifn de sustancias quimicas en el

organismo.
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