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RESUM

El pediatre que treballa en 'ambient extrahospitalari s’ha d’enfrontar fregiientment i regular-

Ment amb la sindrome febril, que és la primera causa de consulta en pediatria extrahespitalaria

assistencial.

La febre és un augment de la temperatura corporal termoregulat pel termostat de 1’hipota-

iprovocat per ’accié dels pirdogens endogens gairebé sempre.

Si la febre és beneficiosa o no, esta encara en controvérsia. Hi ha raons a favor del seu trac-

ament i altres en contra; del seu balang traurem les indicacions del tractament simptomatic.

B L'aspirina i el paracetamol son els farmacs d’eleccié dependent dels seus efectes secundaris.
r

t refredament extern és un intent no fisiolégic de reduir la febre, encara que té las seves indica-
Clons,

lem

RESUMEN

El pediatra que trabaja en el ambiente extrahospitalario se enfrenta frecuentemente y regular-
"mente con el sindrome febril que es la primera causa de consulta en pediatria extrahospitalaria
asistencial,

La fiebre es un aumento de la temperatura corporal termoregulado por el termostato del
tdlamo provocado por la accion de los pirogenos endégenos casi siempre.

Si la fiebre es beneficiosa o no, atin estd en controversia, Hay razones a favor de su trata-

:’f‘“’mv Yotras en contra; de su balance obtendermos las indicaciones del tratamiento sintomad-
ico,

hipo

La aspirina y el paracetamol son los farmacos de eleccion dependiendo de sus efectos se-
Cundarips, k| enfriamiento externo es un intento no fisiologico de reducir la fiebre, pero tiene
Sus indicaciones,

SUMMARY

Tr:e Pediatrician who works in an extrahospital environment has to face the febrile syndrome
Quent and regularly, which is the main cause of consultation in ambulatory pediatrics.
ther The fever is the increase ol't_he temperature of the body thermoregulated by the hipotalam
Mostat and caused by the action of the endogenous pyrogen nearly always.
halle?e fever being beneficial or not_is still now in d_iscussion. There are some reasons in be-
ofits treatment and some against it; anyhow the direction of the smptomatic treatment will
€ extracted from its balance.

5 he aspirine and the acetaminophen are the choosing drugs, both uses depending on their
“Condary effects,

disss he external cooling is a non-psychological purpose to reduce the fever, having its own in-
ions,
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INTRODUCCIO

La febre és probablement la més freqlient i amb seguretat una de les més importants mani-
festacions patologiques en el nen. Suposa 1/3 de totes les visites a la consulta del pediatre |
la primera causa de consulta en pediatria extrahospitalaria.

La sindrome febril suposa un alt percentatge de les visites d’urgéncia fora d’hora, visi-

La febre és un simptoma del qual cap nen se salva i dificilment un pediatre passa un
dia sense trobar-la. Es un problema fregiient tant en malalts hospitalitzats com en la practi-
ca extrahospitalaria; pot ésser un signe d’una malaltia banal o d’un trastorn letal.

La febre afecta totes les edats, ambdds sexes, totes les races, rics i pobres.

Tenint en compte petites excepcions, la majoria dels llibres de text de pediatria no 1€~
nen un capitol dedicat a la febre.

DEFINICIONS

D’entrada, és util fer la diferéncia entre febre i altres formes d’elevaci6 de la temperaturd
corporal.

Definim la febre com aquella situacié en la qual els termoreguladors de I’organismé
eleven la seva temperatura com una resposta organitzada i coordinada a la malaltia o agres
sid. Aquelles situacions en les quals la temperatura augmenta, malgrat que 'organisme in-
tenta mantenir ’eutérmia, haurien de referir-se més a hipertermia que a febre.

Aixi, doncs, no tota elevaci6 de la temperatura corporal és necessariament patologicd:
en determinades circumstancies, un augment de la temperatura no és anormal. Per exen”
ple, la temperatura corporal varia segons I'hora del dia, activitat fisica, temperatura am-
biental, ingesta, roba i estat emocional.?

REGULACIO DE LA TEMPERATURA CORPORAL

Els mamifers, inclos I’home, sén homeoterms; aquest mot es refereix a la capacitat de regt”
lar la temperatura corporal en un estret marge de pocs graus malgrat les amplies fluctud”
cions del medi ambient. Els mamifers son, també, endoterms, €s a dir, tenen la capacitat de
regular la seva temperatura corporal alterant la produccio i eliminacio de calor.

La regulacio i control de la temperatura és realitzada primordialment pel Centre Ter-
moregulador localitzat a la regio preoptica de la porci6 anterior de I’hipotalem a prop de
sol del 3.° ventricle.# (Figura 1). La seva destruccio, desconnexié amb la resta del cos o mad”
nipulacié quimica provoquen una pérdua molt important de la capacitat de controlar la
tempratura corporal .®

Periféricament hi ha uns centres espinals, normalment inhibits pel mesencéfal i U
sols funcionen en cas de destruccié dels centres superiors.

Les estructures superiors del SNC també tenen un paper, segons les necessitats: podem
escollir la roba, fer exercici, elegir un tipus d’alimentacio o escollir un ambient segons les
informacions recollides per la zona cortical, i que es transmeten al Centre Termoregulador
de I’hipotalem.

1. El Centre Termoregulador

El Centre Termoregulador esta format per diverses unitats anatomicament i funcionalme?
separades i cada una d’elles amb una funcio propia.
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Las unitats majors sén el Termostat i el «Set-point»*

1.1, El Termostat
El termostat és una regio sensible a la temperatura (fins i tot a camvis de 0,01° C) que mesu-
rala temperatura de la sang arterial que irriga el cervell i rep i integra continuament la in-
formacis dels receptors centrals i periferics de temperatura.

Encara que el mecanisme exacte de la regulacié neuroquimica no esta ben definit, po-

?em parlar de la noradrenalina i de la S-hidroxitriptamina com a mediadors quimics del
€rmostat.

RECEPTORS RECEPTORS
CENTRALS DE PERIFERICS DE
TEMPERATURA TEMPERATURA

ol

TERMOSTAT

«SET-POINT»

CENTRE DE CENTRE DE
GUANY PERDUA DE
DE CALOR CALOR
BUBMENT . o vvcoies sstsisislnss Index MEtabolic <« vveevvveeneennn. DISMINUCIO
tissular
SONSTRICCIO . < v s ommians VA0S SHAGUIIS. « +s s wers s o s s DILATACIO
cutanis
D‘SM[NUTDA .................. perfusio culania . ... . ....AUGMENTADA
BGMENTAT | b sveid e ol e T s ORI ATl DISMINUTT
B S N o i o esgarrifances - oo ceiiiiiin i e Fl
BALANC NORMAL DE LA
TEMPERATURA CORPORAL

Fig. . — Control central de la temperatura corporal.

L2 El «Set-pointy

altra unitat major és el «Set-point», que és un conglomerat de neurones que determinen
dtemperatura adient en cada instant i constitueixen un punt de referéncia per al mecanis-
Me termoregulador.

El seu mediador quimic seria I'acetil-colina, tot i que també és sensible a canvis en la
"elacié Na/Ca.6

N.._._‘_‘_‘___'

* ¥ . . . - - . g
S'ha respectat el mot anglés en no trobar una traduccio adient que reflectis fidelment el seu significat.
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Les prostaglandines E1 i E2 no semblen tenir accié sobre el «Set-point» en condicions
normals, pero, com veurem, aquestes son el seu mediador neuroquimic en la febre.

2. El Centre de guany de calor

L'acci6 del Centre de guany de calor es basa en I'activitat metabolica en conjunt, el major
component de la qual es el metabolisme del muscul esquelétic. Quan el «Set-point» activa
aquest Centre, primer es produeix un augment del to muscular, inicialment imperceptible:
que s'anomena «termogeénesi sense calfred». Si aquesta activitat no pot produir prou calor:

es produeix la «termogenesi amb calfred», que pot arribar a multiplicar per cinc I"activitat
metabolica basal.

3. El Centre de pérdua de calor

A I’hipotalem també existeix un Centre de pérdua de calor; el seu ' mecanisme d'accio €54
través de mecanismes evaporatius i no evaporatius.

Els mecanismes no evaporatius son la radiacio, la conduccio i la conveccio, que son
controlades per variacions en la perfusio de la pell,

Els mecanismes evaporatius soén la perspiracio insensible i la sudacié. La sudacio es cl
mecanisme més important i el més sensible al control fisiologic.?

LA TEMPERATURA CORPORAL | LES SEVES VARIACIONS

No es poden establir exactament els limits normals de la temperatura corporal com en les
altres funcions fisiologiques. Podem trobar diferents xifres, dependents del punt on mesy”
rem la temperatura i de tota una série de factors que determinen la temperatura corporal en
cada moment. !

La temperatura té un ritme circadia que no es troba en nounats, en el qual es produc!”
xen variacions de 0,25° a 0,80° C entre les 6 p.m. i les 3 a.m. El ritme circadia varia d’un 11"
dividu a un altre i pot veure's afectat, o fins i to invertir-se, en aquelles persones que dor-
men de dia i treballen de nit.5: & :

L'exercici fisic pot augmentar la temperatura de manera considerable; després d'un
important i prolongat exercici podem trobar temperaturas de fins i tot 40° C.7

La temperatura ambiental també pot modificar la temepratura corporal, aixi com
I'stress emocional també la pot elevar. També és ben coneguda la variacié de la temperaty”
ra durant el cicle menstrual de les noies.®

~ Un menjar ric en proteines pot produir un discret augment de la temepratura, i de tots

¢és coneguda I’anomenada «febre» del lactant massa abrigat.

MESURAMENT DE LA TEMPERATURA CORPORAL

El primer termometre de mercuri apareix I'any 1714 gracies a Fahrenheit, i se’n troba pu”
blicitat en revistes médiques 1'any 1800, encara que no va ser fins 70 anys més tard quan
Wunderlich publica un tractac sobre I'tis clinic del termometre de mercuri per mesurar Ia
temperatura corporal.

Actualment és un procediment rutinari i una de les determinacions cliniques quantitd”
tives més freqiients en pediatria,
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Els punts més comuns per prendre la temperatura son: la cavitat oral, el recte i 1'aixe-
lla. (TaulaI)

El 1984, I’Académia Americana de Pediatria recomana la presa de la temperatura axi-
Llar en els nadons, degut al risc de perforacié rectal. Tanmateix, Kresch determina que la
temperatura axil.lar és variable i té poca sensibilitat per determinar la febre, poc valor de
prediccid positiva i tarda 8 minuts a registrar la febre amb un termometre de mercuri.?

Quant el tipus de termometre, tenim el classic de mercuri, els electronics i els de tira de
plastic que detecten els canvis de temperatura per esters termofototropics del colesterol:
Aquest metode ha estat estudiat per Resinger, Lewit i Scholefield, ® 10+ 11 i s’ha trobat qué la
sensibilitat i I'especificitat d’aquests termometres no son suficients per justificar el seu as
general.

Taula I. — Temperatures corporals segons el punt de mesurament

Temps Graus C°
Recte. Ta 4 minuts 37,2
Boca. ta 1l minuts 36,9
Axil.la ta 7 minuts 36,4
Pell. la 3 minuts 36,1

El termOometre electronic és capag de l'legir la temperatura en menys de 30 segons:
Practicament és tan util com el de mercuri, pero és entre 5 i 10 vegades més car, i de totes
maneres és necessari el de mercuri per calibrar el nivell basal. y

Finalment una situacié molt habitual er pediatria extrahospitalaria és la capacitat !
habilitat de la mare per determinar la febre per palpacio. Bergeson '2 demostra que la pal-
paci6 no és un bon métode; i que la majoria de les mares llegeixen bé la columna de mercu-
ri. 13

FISIOPATOLOGIA DE LA FEBRE

El coneixement de la fisiopatologia és essencial per adoptar una conducta racional davant
del nen amb elevacié de la temperatura.

El mecanisme més frequéntment observat és una elevacié de la temperatura de refe-
réncia del «Set-point» del Centre Termoregulador. Quan el «Set-point» programa un aug”
ment de la temperatura ho fa activant el Centre de guany de calor i desactivant el Centre &
perdua de calor. :

En un sentit estricte, doncs, parlem de febre quan el Centre Termoregulador s’activd
ell mateix per arribar a una elevacié de la temperatura normal de 'organisme. El fet que 12
febre gairebé mai no sobrepassi de 42,2° C rectal i rarament passi de 41°C ve a demostrar
que la febre és un fenomen termoregulat.'4: 15

Totes les altres situacions d’elevaci6 de la temperatura s’anomenen hiperpiréxia.

L’elevaci6 del «Set-point» és gairebé sempre, produida per I’acci6 dels pirogens endo”
gens que s6n alliberats pels fagocits i macrofegs;'® els linfocits no en produeixen. '’

Hi ha una considerable evidéncia que els mediadors neuroquimics que eleven el «54'
point» com a resposta als pirdgens endogens son les prostaglandines E1 i Ez; ja que la inhi”
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bicié de la prostaglandin-sintetasa per |’aspirina i el paracetamol fan disminuir la tempera-
tura quan hi ha febre.'8
! Atkins 19 va reportar I’existéncia d’alguns tumors capagos de produir pirdgens o subs-

tancies «like».

L’alliberacié dels pirdgens és produida per I’accio de les endotoxines bacterianes.!?
Les bacteries i els virus vius son eliminats a través del sistema reticulendotelial, provoquen
febre i estimulen la formacié i I’alliberacié de pirdgens endogens per aquestes cel.lules en el
fetge i ]a melsa.20

Tanmateix, I'alliberacié de pirogens endogens no és exclusiva de les infeccions. Aixi,
!’aliiberacié de piroges es produeix en processos d’al.lergia, malalties del teixit connectiu i
Inflamacions reactives a tumors. 2!

TRACTAMENT SIMPTOMATIC DE LA FEBRE

‘f"-’lﬁ en dia encara no s’ha pogut aclarir si la febre és el nostre amic o enemic i, per tant, si
€S necessari o no el seu tractament.

Aleshores es plantegen les segiients preguntes: La febre, &s un mecanisme de defensa
ben orquestrat i beneficios? O éés una resposta incidental davant d’un stress, que en el mi-
llor del casos és neutral i en el pitjor perjudicial?

L. Raons en contra d'un tractament simptomatic de la febre

Per comengar, és un fet comprovat que la febre és breu i autolimitada. No es té evidéncia
d’una morbiditat significativa o lesions produides per la febre «per se», tot i que la malatia
Causant si que pot produir lesions i, de vegades, pot ésser mortal. Tanmateix, la convulsié
febril podria ésser una excepcio a aquesta regla (5 %).22

Fins i tot els animals de sang freda o poiquiloterms poden desenvolupar «febre» en res-
POsta a una infeccié. D’aixd Kluger 23 en va concloure que la febre és un mecanisme de de-
fensa primitiu amb un valor variable que evoluciona cap a un autocontrol en animals ho-
Meoterms,

D’altre banda, la febre perjudica el creixement i la vida d’alguns microorganismes.

“"-Xemple més v negut és la destruccid del gonococ i treponema a 40 — 41° C, mesura que
Ou utilitzada quan encara no existien els antibiétics.

Un mecanisme podria ésser pel fet que la febre produeix un augment en les necessitats
de_ Fe, necessari per al creixement d’algunes soques bacterianes, ja que a 40°C hi ha una dis-
Minuci¢ del Fe lliure en sérum i un augment de la ferritina sérica.

Segons Roberts i Steigbigel,24 a 40°C es produeix un augment de la capacitat bacterici-
da dels polimorfonuclears i també un augment de la transformacié dels limfocits a fitohe-
Maglutinina,

Un augment de I’interferon fou trobat ja en 1963 per Ruiz-Gomez 25 quan uns certs vi-
TUS infectaven fibroblasts a altes temperatures.

No hi ha dubte que la febre pot enllitar el nen. Tanmateix, si aixo repercuteix en la
Morbilitat de la malaltia, és purament especulatiu, de moment.

Com hem comentat abans, la febre és, sovint, 1'tnic signe de malaltia en el nen. Un
tractament indiscriminat pot encobrir 1’evolucid de la corba febril, que pot ésser important
Peral diagnostic i el pronostic de la malatia.

Una bona informacié als pares sobre la febre, signes d’alarma i I'Us dels antipirétics és
Molt Gtil per disminuir les consultes telefoniques, pero no les visites al consultori.26
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2. Raons a favor d'un tractament simptomatic de la febre

Es ben conegut que mentre hi ha nens que a 40° C es troben perfectament, I’habitual és 12
présencia de la «sensacio febril» amb malestar general, mal de cap, esgarrifances i a vegades
deliri. Per tant, la medicina ha assolit una fita amb el tractament simptomatic de la febre.

La febre augmenta el nivell metabolic basal en un 10-12 % per cada grau 27 amb un
augment del consum d’O2 i de I’eliminacié de COz proporcionalment a I'elevacié de 12
temperatura, que produeixen un augment del rendiment cardiac de fins i tot un 27 % amb
taquicardia i un ECG amb un interval PR disminuit i ones T esborrades,

En el sediment d’orina es pot trobar una proteintria tubular.28

Es coneguda I'afectacié del SNC per altes temperatures, peré és dificil establir quina és
la temperatura limit a la qual succeeix, suggerint-se que €s a partir de 42,2° C oral; perd
aleshores es planteja I'interrogant: és que pocs graus per sota de 42,2° C son innocus?

Aquest tema és molt discutit, ja que en els humans no s’han pogut comprovar lesions
histologiques. Mentre alguns autors com Byum 29 sols van trobar discrets augments d’en-
zims sérics (no es va realitzar, naturalment, cap examen microscopic del teixit cerebral, al-
tres com Livingston 3° van trobar alteracions de I’EEG amb alentimen i ones d’alt voltatge
que indiquen un efecte cerebral, probablement no permanent.

No son infreqiients el deliri, la desorientacid i les al.lucinacions, que desapareixen €
disminuir la febre. _

En contra del que s’ha dit abans hi ha estudis que vénen a demostrar una interferencid
en diverses respostes immunologiques amb febres altes i perllongades i una disminucié d¢
la funcié limfocitaria a 40° C. Tanmateix, Kramer 3' el 1984 presenta un estudi a doble Cef:
amb paracetamol i un placebo en nens amb febre de 38,5° C o més de suposada etiologia V!
rica on no es va demostrar una perllongacié o empitjorament del procés en els nens tractats
amb paracetamol.

No obstant, aixd és coneguda la pitjor evolucié del shock endotoxic amb febre alta i 3_]'
guns autors han suggerit que I’efecte beneficids dels corticoides en el shock endotoxic sertd
per al seu efecte hipotermitzant.32

La febre produeix una disminucié de la motilitat gastrica i del seu buidat que provoc4
una anoreéxia i una pedisposicio al vomit.33

Estudis en animals i humans han demostrat una relacio encara que no necessariament
causa-efecte, entre la febre 1 anormalitats fetals,34, en especial 'anencefalia.3® :

Una dada important és 'aportada per Pleet 36 el 1981 en un estudi en 28 nens amb dis-
funcié cerebral i dismorfogénesi facial, las mares dels quals van patir temperatures de 38s_9n
C o més durant el primer trimestre de I’embaras, en 3 d’elles degudes a la sauna o bronzejat
artificial perllongat.

Finalment cal no oblidar que el nen enfebrat no col.labora en I’exploracié i hi ha can-
vis fisiolégics induits per la febre com la taquicardia, la taquipnea, i la desorientacio qu®
poden simular altres signes de la malaltia.

3. Indicacions d'un tractament simptomatic

Malgrat les conflictives dades ja esmentades podem treure unes conclusions que ens perme:

teran determinar, segons el nostre parer, unes indicacions per iniciar un tractament simpto-
matic del nen febril. (Taula II).
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TRACTAMENT FARMACLOGIC DE LA FEBRE

El tractament més racional és tornar al seu punt inicial, al «Set-point»; I’aspirina i el para-
cetamol son especifics en aquesta accid.
El refredament extern constitueix un intent de reduir la febre no fisiologica, en el qual
I'organisme continuara treballant per mantenir la temperatura fixada per I’hipotalem.2!
Sigi fisiologic o no, el refredament extern pot reduir la febre,37 i encara que no sigui fi-

Taula I1. — Indicacions d’un tractament simptomatic de la febre

INDICACIONS ABSOLUTES

— Temperatures superiors a 40° C.
— Edat entre 6 mesos i 3 anys.
— Edat inferior a 6 anys si ha tingut convulsions.
— Trastorns cardio-pulmonars.
— Trastorns de la funcio renal.
— Trastorns hidroelectolitics.
— Malalties neurologiques agudes.
— Sepsis i shock.
Lesio cerebral
— Trastorns de la termorregulacio 59

Farmacs.
— Malaltia de las cel.lules falciformes

INDICACIONS RELATIVES

— Temperatures entre 38,8 140°C
— Edat inferiora 5 anys
— Malalties neurologiques croniques.

S‘Plbgic s’utilitzara en aquelles situacions en qué els antipirétics poden ésser perillosos o
50N contraindicats,

. També pot utilitzar-se quan la febre és extremadament alta i no respon bé als antipire-
tics, o quan escal reduir la temperatura rapidament i completament.

L. Aspirina i paracetamol

Davanl de la pregunta, aspirina o paracetamol?, hem de tenir en compte dues giiestions fo-
Namentals; la seva eficacia i innocuitat.

‘Se suposa, en general, que I’aspirina té una accié més enérgica que el paracetamol,
PEro en realitat mil.ligram a mil.ligram, ambdés medicaments tenen la mateixa activitat
aNtipiretica,

i Els seus mecanismes d’accid sén els mateixos; bloquegen la prostaglandin-sintetasa in-
vil:)mt la si.nt‘esi .de pf.oslag]andi:.)es. A grans dosis I'aspirina té indubtablement major acti-
at analgesica i antiinflamatoria, pero, a part dels casos d’otitis inflamatoria, és indiferent
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I’ts de I’'un de I’altra quant a eficacia i la decisié de recomanar I'un o I’altre medicament de-
pén de la seva relativa innocuitat. En aquest cas, i segons veurem més endavant, el parace-
tamol té un avantatge, ja que les reaccions secundaries a aquest medicament son rarissimes.

De vegades aquests farmacs s’administren de forma combinada, ja sigui simultania-
ment o alternats, pero no hi ha una diferéncia estadistica significativa.38

En els dos farmacs el seu efecte s’observa al cap de 30-60 minuts fins a un maxim a les
3 hores i es prolonga fins a 6 hores.

La via rectal té una absorcid irregular i incompleta i en alguns casos no sobrepassa el
20-40 % en ’aspirina rectal i entre el 68 i el 88 % en el paracetamol rectal. En general, és
preferible I’administracié oral a la rectal, pero si hi ha vomits s’ha d’utilitzar la via rectal i
la dosis s’haura d’augmentar en un 20 a 50 % segons el farmac.

2. Dosificacio

La dosi, en relacié al pes, pels dos farmacs, en nens de 10 anys, serade 10 a 15 mg/Kg. cada
4 0 6 hores. En nens de 6 mesos de 5 anys la dosi de 15 mg/Kg. és la ideal per al paraceta-
mol.39: 40

S’ha de tenir en compte que I’aspirina a dosis molt elevades pot arribar a produir hi-
pertémia paradoxal.

1.1. Efectes toxics de l'aspirina
Mentre que tots dos, aspirina i paracetamol, inhibeixen la prostaglandin-sintetasa a nivell
cerebral, I’aspirina la inhibeix en tot I'organisme.

[.1.1. Trastorn acid-base
Es el pitjor dels trastorns observats en la intoxicacio per |'aspirina.

Es produeix un trastorn mixte acid-base (acidosi metabolica i alcalosi respiratoria) qué
esta clarament en relacié amb la dosi.

Estudis en animals indiquen que és la concentracié intracel.lular de salicitat, sobretot
en el cervell, la responsable del fatal desenllag.4!

Com que el pic maxim de salicilat en serum es correlaciona bé amb la simptomatolo-
gia clinica i la mortalitat després d’una sola dosi toxica, podem utilitzar el normograma per
fer un pronostic evolutiu.*2 (fig. 2).

Després d’una tnica dosi no es produeixen trastorns acid-base amb desis inferiors 2
150-200 mg/Kg. de pes, i la mort no es produeix amb dosis inferiors a 500 mg/kg.*'

[.1.2. Efectes sobre el S.N.C.
Clinicament podem veure una desorientacio, al.lucinacions, irritabilitat o letargia, convul-
sions i finalment coma.

Encara que remotament s’ha de pensar en I’hemorragia cerebral secundaria a trastorns
de les plaquetes i la protombina.

1.1.3. Lesions gastrointestinals
Els efectes secundaris sobre I’estémac s6n en forma de gastritis erosiva, en la qual I’hem©
rragia gastrointestinal maroscopica no és estranya (1 %) i de forma oculta en un 28-30 %;
fins i tot després d’una sola dosi.4?

Perd no sempre I’efecte de Iaspirina sobre I’aparell digestiu sera nociu; aixi, |’efecte
podria ésser beneficids en determinades diarrees agudes.*4

166




Fi’bf{','ﬁsjopa{of()gfa i tractament But. Soc. Cat. Pediatr., 1986, 46

160
140
120
100
90
801 ___ severa
9 70|
£ 60| mocarada
= 50|
) s

!

salic

20|,

O R 2h 36 40 hores

Fig. 2. — Monograma per a la determinacié de la toxicitat del salicilat després d*una sola dosi. La pre-
diccio sols és valida per als trastorns acid-base.

1.1.4. Trastorns de l'hemostasia
El seu efecte és per interferir la formacio de protrombina en el fetge i en I’agregacié plaque-
l_ériu per inhibicio de la sintesi de prostaglandines. Aquest trastorn depén de la fraccio ace-
tili no del salicilat.

S’han observat petéquies i prpura després de petites dosis d’aspirina.*5

[.1.5. Toxicitat hepatica
L’hepatotoxicitat en nens que prenen aspirina sols s’ha referit associada a la seva adminis-
tracié cronica en pacients amb malalties del teixit connectiu, artritis reumatoide juvenil o
lupus eritematés disseminat.

Un apartat molt important és la relacio entre aspirina i Sdme. de Reye; la sindrome de
Reye es manifesta per edema cerebral i infiltracio grassa del fetge.

Clinicament es caracteritza per vomits persistents i una alteracio6 de la consciéncia que
POt progressar fins al deliri seguit de coma i mort (25 %). Aquesta alteracio de la conscién-
Cila apareix de 3 a 7 dies després de I'inici d’una infeccid virica, generalment grip o varice-

Jda,

Segons I’«American Academy of Pediatrics», en el seu «Committee on Infectious Di-
Seases» va recomanar que s’evités de prendre salicilats en nens amb grip o varicel.la. Poste-
Norment, la F.D.A. d’Estats Units en una analisi independent va determinar que, certa-
ment, hi ha una relacié entre els salicilats i la sindrome de Reys.*¢ Mentfe no hi hagi una
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absoluta certesa, sera prudent suposar |'existéncia d’aquesta relacié i, per tant, priyar-se
administrar aspirina en els nens afectats de grip o varicel.la.4’

1.1.6. Altres efectes toxics

S’ha descrit altres efectes toxics per la sobredosificacié d'aspirina (en general en relacio a la
seva administracio cronica), per bé que menys freqiients,

Es pot produir una anémia hemolitica quan hi ha un déficit de la glucosa-6-fosfa-
to-deshidrogenasa.*8

Els efectes sobre el ronyo son complexos i en controveérsia; s’ha suggerit que pot pro-
duir insuficiéncia renal 49 i una necrosi papil.lar.50

Probablement a causa d’un augment de la permeabilitat capil.lar pulmonar es pot pro-
duir un edema pulmonar.5’

Coneixent ’accié de I’aspirina sobre la sintesi de protaglandines és licit pensar que
I'aspirina pot desencadenar un broncoespasme.52

1.2. Efectes toxics del paracetamol _
Els efectes toxics per sobredosificacio del paracetamol sén una mica diferents dels de I'asp!-
rina, no nomeés en la seva toxicitat «per se» sind també la seva relacié amb la dosi.

Mentre que molts dels efectes secundaris de I’aspirina s’observen a dosis considerades

terapéutiques, per la major part d’efectes secundaris del paracetamol son necessaries dosis
molt superiors a les terapéutiques.

1.2.1. Hepatotoxicitat
L’hepatotoxicitat és I'efecte toxic més important d’una sobredosificacié de paracetamol.
Es tracta d’un trastorn caracteritzat per canvis inflamatoris i necrosi centre-lobulillar en
grau variable. La mort es produeix en un 1-2 % per necrosi hepatica aguda, encara que pro-
bablement deu ser menys des de I’'us de la N-Acetilcisteina o la Metionina.

Clinicament hi ha una hepatomegalia; I'intericia és freqiient, per bé que no sempre; els
enzims GOT i GPT estan habitualment elevats als seus limits maxims. Si no es produeix 12
mort, la recuperaci6 clinica i histologica és completa.s?

Si tots els tests de funcié hepatica es normalitzen al 2.° dia la lesié hepatica és impro-
bable; perd si la bilirubina és superior a 4 mg per cent al 5.° dia la lesié hepatica és greu.>*

Malgrat que és molt dificil establir un pronostic, si coneixem el temps transcorregul
des de la ingesta i la concentracié plasmatica entre 4 i 15 hores, podem recorrer al normo-
grama per establir un pronostic. (Fig. 3). _

Com a tractament de la intoxicacié s'utilitzen els diferents precursors del Glutation
com la N-Acetilcisteina. i

Si no hi ha contraindicacions (nauseas i vomits) s’utilitzara la via oral. Primer una dos!
de 150 rmg/Kg., seguida de 70 mg/Kg. cada 4 hores fins a completar 17 dosis.55

1.2.2. Altres efectes toxics

Malgrat que la lesié hepatica és la més greu, poden produir-se lesions en altres organs:

En el ronyé es pot produir una necrosi tubular aguda, 58 .

En autdpsies s’han observat pericarditis, necrosi miocardica i hemorragia subendocal”
dica.5?

En ’actualitat no s’ha pogut comprovar cap relacié entre el paracetamol i la si ndrome
de Reye.
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Fig. 3. — Normograma per a la determinacié de la toxicitat del paracetamol després d'una sola dosi.
La prediccié sols és valida pera la toxicitat hepatica.

Ny
I~

Taula [Il. — Altres antipirétics i els seus efectes secundaris
més [regiients.

Farmac Efectes secundaris
Fenacetina Metahemoglobinemia
Dipirona Agranulocitosi
Naproxé Hemorragia digestiva

Derivats de I'acit Antranilic

Ac. Mefenamic

Ac. Tolfenamic Canvis en el moll de I'os
Ac. Flufenamic

3. Alires agents antipirétics.

Finalment recordem que hi altres firmacs amb capacitat antitérmica, perd, davant 1’aspiri-
Na o el paracetamol, tenen poc o cap lloc en el tractament de la febre en el nen. (Taula I11).

Tanmateix, hem de tenir en compte L’ibuprofen actualment en estudi per a I'obtenci
d_'una solucio estable per via oral, ja que, a dosis adequades, els seus efectes secundaris son
Stmilars als de I'aspirina, per bé que menys severs i freqiients i, en cas de sobredosificacié
Massiva, és més inofensiu que I’aspirina o el paracetamol.58 Y

Per acabar el meu agraiment al Dr. J.M. Cervera Luque, per la seva col laboracié en el
Yecull de tota la bibliografia d’aquesta revisié.
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