Maneig de la intoxicacid per
paracetamol en infants i adolescents

(Comentari)

Sr. Director,

Hem llegit amb atencié l'article de formacié continu-
ada «Maneig de la intoxicacid per paracetamol en
infants i adolescents»?, una revisié molt interessant i
completa, que inclou multiples aspectes de la intoxi-
caci6é per paracetamol, sobre els quals considerem
d’interés fer alguns comentaris.

Malgrat que la intoxicacio per paracetamol és una de
les intoxicacions més freqlients, tant en pacients
pediatrics com en adults, no s’ha assolit encara un
consens internacional en aspectes tan essencials
com ara les dosis considerades potencialment toxi-
ques o la pauta d’administracié del seu antidot,
I'N-acetilcisteina (NAC).

Aixi, tot i que larticle de revisié de Rodrigo i col-L.
adopta majoritariament la guia d’actuacio a Australia
i Nova Zelanda?, publicada el 2020, hi ha altres pro-
tocols ampliament implementats i amb evidéncia
cientifica que els avala.

Al Regne Unit, pais amb un sistema sanitari similar al
nostre, on la intoxicacid per paracetamol constitueix
la primera causa d’insuficiencia hepatica i hi ha una
amplia experiencia en el maneig d’aquests pacients,
s’ha anat implementant des del 2015 la pauta SNAP
(Scottish and Newcastle Acetylcisteine Protocol).
Aquest protocol d’administracidé de NAC manté la
dosi de 300 mg/kg de la pauta classica repartida en
una primera dosi de 100 mg/kg, administrada en 2
hores, i una segona dosi de 200 mg/kg en 10 hores,
que cal repetir fins assolir els criteris de suspensio.
El 2019 es va publicar un estudi multicéntric sobre
la seguretat i l'eficacia de la pauta SNAP, que compa-
rava 1.137 pacients tractats amb aquesta pauta
envers 1.075 pacients tractats amb la pauta clas-
sica. La necessitat de tractament antihistaminic per
tractar les reaccions al-lergiques va ser estadistica-
ment inferior en el grup SNAP (2% vs. 11%) i no hiva
haver diferencies en l'aparicid d’ hepatotoxicitat;
aixo indica una eficacia no inferior a la pauta clas-
sica, perd amb menys efectes secundaris . Un estudi
posterior, que va incloure 291 pacients, va objectivar
tanmateix una reduccié del risc de reaccions anafi-
lactoides i del temps d’estada hospitalaria“. Actual-
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ment, el protocol SNAP s’utilitza de manera genera-
litzada al Regne Unit.

A Espanya, diverses guies recomanen l'Us de la
pauta SNAP com a alternativa a la pauta classica,
incloent-hi la Guia d’antidots de Catalunya (https://
redantidotos.org/antidotos) o la webapp TOXSEUP
(https://toxseup.org), creada pel Grup de Treball
d’Intoxicacions de la Societat Espanyola d’Urgén-
cies de Pediatria (SEUP). La implementacio
d’aquesta pauta en diversos hospitals ha permes
publicar el primer estudi en el nostre medi, compa-
rant 103 pacients tractats amb la pauta SNAP en
quatre serveis d’urgéncies catalans (un dels quals
exclusivament pediatric) amb 62 pacients tractats
amb la pauta classica en tres serveis de Catalunya i
Balears. Els pacients tractats amb SNAP van pre-
sentar menys incidéncia d’efectes adversos i menys
durada de lestada a urgéncies i hospitalitzacio,
sense diferencies en la xifra maxima de transamina-
ses com a signe d’hepatotoxicitat °.

Fins a la data no s’han publicat estudis que comparin
la pauta SNAP amb la two bags, per la qual cosa no
és possible determinar si una és superior a l'altra. En
tot cas, considerem que la pauta SNAP s’ajusta als
diferents tipus de pacients, escurca el tractament en
els de baix risc, i permet administrar una dosi supe-
rior als d’alt risc sense necessitat de fer calculs addi-
cionals. A més, és una pauta segura que ofereix cri-
teris de suspensi¢ estrictes i adaptats a les diferents
fases del tractament.

Un altre tema d’especial interés és el maneig dels
pacients en els quals el nomograma de Rumack-Matt-
hew no permet valorar el risc d’hepatotoxicitat, com
ara els casos en qué es desconeix el temps transcor-
regut des d’una ingesta Unica, quan la presentacio és
d’alliberament retardat, quan la ingestié de parace-
tamol s’acompanya de la de farmacs que alenteixen
el ritme gastrointestinal, o quan el pacient ha pres
dosis repetides de paracetamol. En aquests casos,
Uestimacio de la semivida d’eliminacié és una eina
util per a la presa de decisions *7.

El risc d’hepatotoxicitat per paracetamol es rela-
ciona amb la saturacié de la via metabolica de con-
jugacio del medicament amb el glutatio, per la qual
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cosa s’associa a un augment de la via oxidativa i a
una prolongacié de la semivida d’eliminacié, que es
considera de risc quan és superior a 4 hores®°. 'es-
timacio de la semivida d’eliminacio es pot fer mitjan-
cant dues determinacions de la concentracié plas-
matica de paracetamol mesurades en un interval
minim de 2 hores (la primera almenys 4 hores des-
prés de l'Gltima ingesta del medicament). Si el resul-
tat del quocient entre la primera i la segona determi-
nacio és inferior a un valor predeterminat mitjancant
calculs farmacocinétics, indica que el paracetamol
no s’ha metabolitzat al ritme esperat i, per tant, hi ha
risc d’hepatotoxicitat 7.

Per ultim, considerem que, tot i que després de la
ingesta de preparats liquids la concentracio plasma-
tica maxima s’assoleix precocment, el resultat
obtingut al fer una analitica al cap de 2 hores, tal
com es recull en la revisid de Rodrigo et al., no és
traslladable al nomograma de Rumack-Matthew i
pot provocar la necessitat de repetir l'extraccio.
Aquest aspecte es recull, com una accié que cal evi-
tar, als Indicadors de qualitat en intoxicacions pedia-
triques de la SEUP 0,
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