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CAJA DE SEGURO SOCIAL
CIUDAD DE LA SALUD-HOSPITAL NACIONAL DE ESPECIALIDADES PEDIATRICAS.
SERVICIO DE URGENCIAS PEDIATRICAS

MANEJO DE INTOXICACION POR PARACETAMOL EN PEDIATRIA

DEFINICION
Se considera toxica una Unica dosis de paracetamol de mas de 200 mg/kg en nifios y de més de 7,5-10 g en
adolescentes y adultos.

DOSIS TERAPEUTICA

Menores de 12 afios: 10 a 15 mg/kg, cada 4 a 6 horas, sin exceder 5 dosis por periodo de 24 horas (dosis
maxima de 75 mg/kg). Mayores de 12 afios y adultos: 325 a 1000 mg por dosis cada 4 a 6 h (dosis méxima de
49). Las concentraciones terapéuticas varian de 10 a 20 mcg/ml (66-132 micromol/l).

DOSIS TOXICA
Dosis téxica Minima: para una intoxicacion aguda es de 150 mg/kg para un nifio o de 7,5 a 10 g para un
adulto. Es probable que ocurra toxicidad con ingestiones Unicas superiores a 250 mg/kg o ingestiones
superiores a 12 g en un periodo de 24 h. Practicamente todos los pacientes que ingieren dosis superiores a
350 mg/kg desarrollan toxicidad hepatica grave (definida con niveles de AST o ALT superiores a 1000 Ul/l) a
menos que reciban tratamiento.
Sobredosis cronica : 150 mg/kg o 6 g, la que sea menor, por 24 horas en un periodo de 48 horas
Nifios menores de 6 afios: 100 mg/kg 0 mas por 24 horas en un periodo de 72 horas o mas.
Nifios con condiciones que predisponen a toxicidad por acetaminofén (ej. ayuno, enfermedad hepética) : con
ingestiones de 100 mg/kg o 4g, por 24 horas, lo que sea menor.

FACTORES DE RIESGO
- Edad: Los nifios menores de 6 afios tienen menor riesgo de toxicidad. Dosis excesivas repetidas.
- Estado nutricional: El ayuno o la desnutricién agotan las reservas hepaticas de glucurénido y/o glutation.
- Comorbilidades: Enfermedades febriles, Sindrome de Gilbert y pacientes con enfermedad hepatica
cronica. Medicamentos: Agentes que inducen la CYP2EL (etanol, isoniazida, rifampicina) y farmacos
gque compiten por las vias de glucoronidacion (trimetoprim-sulfametoxazol y zidovudina).

— Antecedentes genéticos: Polimorfismos en el sistema enzimético de la citocromo oxidasa.

FISIOPATOLOGIA
La toxicidad por paracetamol esta determinada por la formacién de un metabolito intermedio altamente reactivo,
la N-acetil-p-benzoquinona imina (NAPQI). El dafio hepético causado por NAPQI puede ocurrir en 4
circunstancias: Ingesta excesiva de paracetamol . Disminucion de la capacidad de glucuronidacién o sulfatacién
Aumento de la actividad del citocromo P450 (CY2E1) Agotamiento de las reservas de glutation

CRITERIOS DE INGRESO
Todo paciente con sospecha de intoxicacién por paracetamol debe ser admitido.

CRITERIOS DIAGNOSTICOS
o HALLAZGOS CLINICOS Y DE LABORATORIO: Clasicamente se han descrito 4 etapas en las
intoxicaciones por paracetamol (tabla 1)
Tabla 1. ETAPAS CLASICAS EN EL CURSO CLINICO DE LA INTOXICACION POR PARACETAMOL
TIEMPO TRAS :
ETAPA LA INGESTA CARACTERISTICAS
Anorexia, vomitos, malestar

I 0,5 - 24 horas Laboratorios tipicamente normales, excepto por los niveles de

paracetamol
Resolucién de los sintomas previos; sensibilidad a la palpacién y dolor
] 24-48 horas en el cuadrante abdominal superior derecho; elevacion de las

transaminasas hepaticas (aspartato > alamina), INR

Incremento maximo de las transaminasas; desarrollo de un fallo
11 3-5 dias hepatico; fallo multiorganico; posible fallecimiento o inicio de la

recuperacion
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Resolucién de las alteraciones de la funcién hepatica. La recuperaciéon

v 4 dias-2 sem o R .
clinica precede a la recuperacién histologica
Modificado de: Nelson. Tratado de Pediatria. Edicién 21.

LABORATORIOS CLINICOS:
1.Niveles séricos de paracetamol: deben medirse 4 horas después de la hora declarada de la ingestion. El
Nomograma de Rumack-Mattew es una grafica semilogaritmica de las concentraciones plasméaticas de
paracetamol en funcién del tiempo, no es Util para las exposiciones crénicas o con tiempo desconocido de
ingestién y debe usarse con precaucion si se han ingerido otros productos que puedan enlentecer la motilidad
gastrointestinal.2. Transaminasas. 3. Pruebas de funcién renal 4. Parametros de coagulacion.
TRATAMIENTO

Dirigirse al flujograma de manejo del paciente pediatrico con sospecha de intoxicacién con paracetamol (Anexo
1).

CRITERIOS DE EGRESO
Laboratorios normales; Resolucién de la clinica Luego de asegurarse que el entorno de cuidado del nifio es
seguro
RECOMENDACIONES DE EGRESO
La orientacion anticipada para la prevencion de intoxicaciones debe comenzar cerca de la visita de los seis
meses y continuar durante toda la infancia. Los componentes importantes de la orientacion anticipada incluyen:
Alentar a los cuidadores a inspeccionar el hogar periédicamente para identificar y eliminar posible peligros

BIBLIOGRAFIA :Kennon Heard, Richard Dart. Clinical manifestation and diagnosis of acetaminophen (paracetamol) poisoning in children and adolescents. UpToDate. Apr 2022. Kennon
Hear, Richard Dart. Management of acetaminophen (paracetamol) poisoning in children and adolescents. UpToDate. Apr 2022. Theobald J.L., Kostic M.A. (2020) Intoxicaciones. En
Kiegman, Robert (Coord.), Nelson: Tratado de Pediatria (pp.490-510) . Elsevier. Espafia.

ANEXO 1. FLUJOGRAMA DE MANEJO DEL PACIENTE PEDIATRICO CON SOSPECHA DE INTOXICACION CON
PARACETAMOL:

SOPSECHA DE INTOXICACION POR PARACETAMOL
A
A-Viaaérea
B- ventilacion
C- circulacion
T
\ A

Niveles de paracetamol

AST, ALT, INR
Creatinina
pH sérico
‘ |
v y v v
LEsIOn INGESTAS SUPRATERAPEUTICAS
) v ) CRONICAS
AST normal AST aumentado Criterios del King College** I
[paracetamol] en rango de v para transplante hepatico y v ¢
toxicidad o posible toxicidad o Asintomatico AST normal ‘ AST aumentado Sintomatico***
N-acetilcisteinahasta

A h AST normal [paracetamol] aumentado T
v aproximara la normalidad

S [paracetamol] <10 ug/ml y Y

N-acetilcisteina* ASTeINR v LESION N-acetilcisteina*
Y N-acetilcisteina*

: : '

No necesitatratamiento
AST normal AST elevada AST normal
[paracetamol] enrango de [paracetamol] detectable

toxicidad o posible toxicidad .
LESION v
Continuartratamiento hasta
[paracetamol] indetectable

*N-acetilcisteina. VO: 140mg/kg de dosis de carga, sequidos de 70 mg/kg/4h durante 17 dosis (18 dosis en total, incluida la dosis de carga). 1V: 150 mg/kg en 60 min sequidos de 12.5mg/kg/h por 4 hy después 6.25 mg/kg/h por 16 h durante un total de 21h de perfusion
(algunos pacientes necesitaran mds de 21h). No se debe olvidar la importancia de iniciar el tratamiento antes de que pasen 8 horas desde [a ingestidn.

**Criterios de King College: pH arterial <7.3 (indep ia); 0 Encefalopatia grado Ill 0 1V, y Tiempo de protrombina > 100 segundos, y Creatinina sérica >3.4 mg/dl

***Dolor en el cuadrante superior derecho, vémitos, ictericia

i ol

del grado de encef
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Normas de manejo de Intoxicacién por Paracetamol en Pediatria
Judith Cedefio*

*Servicio de Urgencias Pediatricas. Hospital de Especialidades Pediatricas “Omar Torrijos Herrera”. Caja de Seguro Social. Panama

DEFINICION

Se considera téxica una Unica dosis de paracetamol de mas de 200 mg/kg en nifios y de mas de 7,5-10 g en
adolescentes y adultos.

DOSIS TERAPEUTICA

La dosis terapéutica de paracetamol para menores de 12 afios es de 10 a 15 mg/kg, cada 4 a 6 horas, sin exceder
5 dosis por periodo de 24 horas (dosis maxima de 75 mg/kg). La dosis terapéutica para nifilos mayores de 12 afios
y adultos es de 325 a 1000 mg por dosis cada 4 a 6 h (dosis maxima de 4g). Las concentraciones terapéuticas
varian de 10 a 20 mcg/ml (66-132 micromol/l).

DOSIS TOXICA

- Ladosis téxica minima para una intoxicacién aguda es de 150 mg/kg para un nifio o de 7,5 a 10 g para un
adulto.

- Es probable que ocurra toxicidad con ingestiones Unicas superiores a 250 mg/kg o ingestiones superiores
a 12 g en un periodo de 24 h.

- Préacticamente todos los pacientes que ingieren dosis superiores a 350 mg/kg desarrollan toxicidad
hepatica grave (definida como niveles de AST o ALT superiores a 1000 Ul/) a menos que reciban
tratamiento.

- Sobredosis cronica

o 150 mg/kg o 6 g, la que sea menor, por 24 horas en un periodo de 48 horas
o Ennifios menores de 6 afios, 100 mg/kg o més por 24 horas en un periodo de 72 horas o mas.
o Nifios con condiciones que predisponen a toxicidad por acetaminofén (ej. ayuno, enfermedad
hepatica) con ingestiones de 100 mg/kg o 4g, por 24 horas, lo que sea menor.
FACTORES DE RIESGO

- Edad: Los nifios menores de 6 afios tienen menor riesgo de toxicidad.

- Dosis excesivas repetidas

- Estado nutricional: El ayuno o la desnutricion agotan las reservas hepaticas de glucurénido y/o glutation.

- Comorbilidades: Enfermedades febriles, Sindrome de Gilbert y pacientes con enfermedad hepatica
cronica.

- Medicamentos: Agentes que inducen la CYP2E1 (etanol, isoniazida, rifampicina) y farmacos que compiten
por las vias de glucoronidacién (trimetoprim-sulfametoxazol y zidovudina).

- Antecedentes genéticos: Polimorfismos en el sistema enzimético de la citocromo oxidasa.

FISIOPATOLOGIA
La toxicidad por paracetamol esta determinada por la formacion de un metabolito intermedio altamente reactivo, la
N-acetil-p-benzoquinona imina (NAPQI). El dafio hepético causado por NAPQI puede ocurrir en 4 circunstancias:
4. Ingesta excesiva de paracetamol
5. Disminucion de la capacidad de glucuronidacion o sulfatacion
6. Aumento de la actividad del citocromo P450 (CY2E1)
7. Agotamiento de las reservas de glutation
CRITERIOS DE INGRESO
Todo paciente con sospecha de intoxicacién por paracetamol debe ser admitido.

CRITERIOS DIAGNOSTICOS
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o HALLAZGOS CLINICOS Y DE LABORATORIO
Clasicamente se han descrito 4 etapas en las intoxicaciones por paracetamol (tabla 1)
Tabla 1. ETAPAS CLASICAS EN EL CURSO CLINICO DE LA INTOXICACION POR PARACETAMOL

TIEMPO TRAS .
ETAPA LA INGESTA CARACTERISTICAS

Anorexia, vémitos, malestar

I 0,5 - 24 horas e ,
Laboratorios tipicamente normales, excepto por los niveles de paracetamol
Resolucién de los sintomas previos; sensibilidad a la palpacién y dolor en

] 24-48 horas el cuadrante abdominal superior derecho; elevacion de las transaminasas
hepaticas (aspartato > alamina), INR

. Incremento maximo de las transaminasas; desarrollo de un fallo hepatico;

[ 3-5dias A . - -,
fallo multiorgénico; posible fallecimiento o inicio de la recuperacion

v 4 dias-2 sem Resolucién de las alteraciones de la funcion hepética

La recuperacion clinica precede a la recuperacion histolégica
Modificado de: Nelson. Tratado de Pediatria. Edicion 21.

Analitica:

o Niveles séricos de paracetamol: deben medirse 4 horas después de la hora declarada de la
ingestion. EI Normograma de Rumack-Mattew es una grafica semilogaritmica de las
concentraciones plasméticas de paracetamol en funcién del tiempo, no es dutil para las
exposiciones crénicas o con tiempo desconocido de ingestién y debe usarse con precaucion si se
han ingerido otros productos que puedan enlentecer la motilidad gastrointestinal.

o Transaminasas

o Pruebas de funcién renal

o Parametros de coagulacién

TRATAMIENTO
Dirigirse al flujograma de manejo del paciente pediatrico con sospecha de intoxicacidn con paracetamol (Anexo 1).
CRITERIOS DE EGRESO
- Laboratorios normales
- Resolucion de la clinica
- Luego de asegurarse que el entorno de cuidado del nifio es seguro
RECOMENDACIONES DE EGRESO
La orientacion anticipada para la prevencién de intoxicaciones debe comenzar cerca de la visita de los seis meses
y continuar durante toda la infancia. Los componentes importantes de la orientacién anticipada incluyen:
- Alentar alos cuidadores a inspeccionar el hogar periédicamente para identificar y eliminar posible peligros.
- Martinez Sanchez L, Mintegi Raso S.. Intoxicaciones. Protoc diagn ter pediatr. 2020; 1:321-338.
- Michael Hrdy (2018). Intoxicaciones. En Helen K. Hughes y Luren K.Kahl, Manual Harriet Lane de Pediatria
(pp. 20-22). Elsevier. Espafia.
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ANEXOS

ANEXO 1. FLUJOGRAMA DE MANEJO DEL PACIENTE PEDIATRICO CON SOSPECHA DE INTOXICACION CON PARACETAMOL

A - Via aérea
B - ventilacién
C-circulacién

+
Niveles de paracetamol
AST, ALT, INR
Creatinina
pH sérico
I

SOPSECHA DE INTOXICACION POR PARACETAMOL

v

PROFILACTICO

!

AST normal
[paracetamol] enrango de
toxicidad o posible toxicidad

!

N-acetilcisteina*

v

v

‘ LESION

INSUFICIENCIA HEPATICA

v

v

‘ AST aumentado

¥

N-acetilcisteina hasta
aproximara la normalidad
AST e INR

Criterios del King College**
para transplante hepatico

!

INGESTAS SUPRATERAPEUTICAS

CRONICAS

'

v

'

v

v

v

AST normal
[paracetamol] enrango de

AST elevada

v

[paracetamol] detectable

toxicidad o posible toxicidad

+

LESION

AST normal

¥

Suspendertratamiento

Continuartratamiento hasta
[paracetamol] indetectable

Asintomatico
AST normal
[paracetamol] <10 ug/ml

v

No necesitatratamiento ‘

AST normal
[paracetamol] aumentado

¥

N-acetilcisteina*

LESION N-acetilcisteina*

*N-acetilcisteina. VO: 140 mg/kg de dosis de carga, seguidos de 70 mg/kg/4h durante 17 dosis (18 dosis en total, incluida la dosis de carga). 1V: 150 mg/kg en 60 min seguidos de 12.5 mg/kg/h por 4 h 'y después 6.25 mg/kg/h por 16 h durante un total de 21h de perfusion
(algunos pacientes necesitaran mds de 21h). No se debe olvidar la importancia de iniciar el tratamiento antes de que pasen 8 horas desde la ingestion.
**Criterios de King College: pH arterial <7.3 (independientemente del grado de encefalopatia); o Encefalopatia grado Ill o IV, y Tiempo de protrombina > 100 segundos, y Creatinina sérica >3.4 mg/d|
***Dolor en el cuadrante superior derecho, vomitos, ictericia
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