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RESUMEN. La actividad clastogénica de la Fenacetina, Paracetamol y p-Aminofenol
ha sido evaluada por el Ensayo de Micronicleos, resultando todos ellos mutagenos
positivos en por lo menos dos dosis consecutivas y alejadas de la DLso. Basindose en
el efecto maximo producido, se postula al p-Aminofenol como metabolito toxico co-

, ,
min a ambos firmacos.

SUMMARY. “Clastogenic Activity in vivo of Phenacetin and Paracetamol”. Clasto-
genic activity of Phenacetin, Acetaminophen and p-Aminophenol was evaluated by
the Micronucleus test. All of them resulted positive mutagens in at least two consecu-
tive doses, both far from LDsgq. Based on the maximum effect produced, p-Amino-
phenol is postulated as a common toxic metabolite for both drugs.

INTRODUCCION

La Fenacetina (I) y el Paracetamol
(II) son dos compuestos estrechamente
relacionados desde el punto de vista qui-
mico y farmacolégico asf como en mu-
chos de sus efectos toxicos.

La Fenacetina o 4-etoxiacetanilida
(I) ha sido usada en medicina por su
efecto analgésico y antipirético durante
largo tiempo! . En los Gltimos 30 afios se
ha demostrado que induce metahemoglo-
binemia en el hombre y en animales de
experimentacion, efecto atribuible a to-
dos los derivados de p-aminofenoles® ?,
en especial a sus 0-éteres. El abuso de
mezclas analgésicas conteniendo Fenace-
tina puede causar pieloncfritis cronica y
necrosis papilar, con propensién a tumo-

res de la pelvis renal y vejiga®™7. Gran-
des dosis de Fenacetina producen necro-
sis hepética como resultado de su bioto-
xificaciébn bajo el sistema Oxidasas de
Funcién Mixta® ® .

El Paracetamol, Acetaminofeno o 4-
hidroxiacetanilida (II), es uno de los me-
tabolitos de la Fenacetina, producto de
la 0-dealquilacion oxidativa que conserva
sus propiedades analgésicas y cuyo uso
popular como sustitutivo alternativo a la
Aspirina ha ido incrementindose en la
Gltima década. En dosis altas o por trata-
miento prolongado, tanto en el hombre
como en animales, produce nefro y hepa-
totoxicidad'®™®. Investigaciones recien-
tes identifican al Paracetamol como me-
tabolito, reactivo e intermediario, en el
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