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REVISION
Manejo de la intoxicacion aguda por paracetamol

A. DUENAS LAITA*, F. J. ALvAREZ GUISASOLA**,
B. IzQuirpo**, H. GONZALEZ** y J. ALDANA™*

RESUMEN: El paracetamol (acetaminophen) es un medicamento ampliamente utilizado,
que tiene propiedades analgésicas y antipiréticas similates a la aspirina aunque carece de
efecto antiinflamatorio. La intoxicacién aguda (que aparece por encima de 140 mg/kg.)
induce frecuentemente hepatotoxicidad. El mecanismo del dafio hepitico radica en la
depleccién de los depdsitos de glutacién hepitico, lo que origina un metabolito alta-
mente tdxico, la n-acetil-p-benzoquinoneimina. Durante los primeros estadios de la in-
toxicacién aguda (0-24 horas), la sintomatologia clinica es muy escasa. Con postetioridad
(24-48 horas) pueden aparecer elevaciones subclinicas de las enzimas hepdticas. Los sig-
nos y sintomas de fallo hepitico aparecen 3-4 dias después del accidente t6xico. La
n-acetil-l-cisteina (NAC) por via intravenosa u oral es el antidoto de eleccion en la intoxi-
cacidn aguda por paracetamol. La terapéutica con NAC se deberd iniciar en todo nifio
cuya historia sugiera una ingesta de paracetamol superior a 140 mg/kg., antes de que
haya transcurrido mas de 12 horas del accidente tdxico; aunque no se conozcan los nive-
les plasmiticos del paracetamol. PALABRAS CLAVE: INTOXICACION POR PARACETAMOL. Da-
NO HEPATICO. N-ACETIL-CISTEINA.

TREATMENT OF ACUTE PARACETAMOL POISONING. (SUMMARY): Paracetamol (acetami-
nophen) is a widely used drug, which has analgesic and antipyretic properties comparable to those
of salicylates but lacks their antinflamatoty activity. Severe hepato-toxicity occurs frecuently at pa-
racetamol overdose (more than 140 mg/kg.). Excesive acetaminophen doses appear to deplete liver
glutation stores, leading to formation of the toxic intermediate metabolite n-acetyl-p-
benzoquinoneimine. Symptoms often are absent early (0-24 hours) in the course of poisoning; fo-
llow by subclinical increase in hepatic enzymes (24-48 h. postingestion). Signs of progressive hepa-
tic injury develop 3-4 day after overdose. Oral or intravenous n-acetyl-n-cysteine (NAC) is the only
antidote currently used in paracetamol overdose. The administration of NAC to those children with
history of acetaminophen ingestion of more than 140 mg/kg. should not be delayed beyong 12
hours postingestion while awaiting blood level. KEy WORDS: PARACETAMOL OVERDOSE, LIVER DAMA-
GE, N-ACETIL-L-CYSTEINE.

INTRODUCCION sustituto de la fenacetina. En los dltimos
afios las ventas de paracetamol en nuestro

El paracetamol o acetaminofén es un  pais se han incrementado extraordinaria-
analgésico antipirético que se introdujo en  mente, pues presenta cieftas ventajas ted-
terapéutica en los EE.UU. en 1950, como  ricas sobre la aspirina y detivados: a) es
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menos alergizante y puede emplearse en
enfermos alérgicos a ésta, b) no produce
intolerancia gistrica; c) no reduce la agre-
gabilidad plaquetaria, luego puede em-
plearse en enfermos con hemorragias o
coagulopatias.

Desde que en 1966 Davidson y East-
ham (1) publicaron el primer caso de ne-
crosis hepitica por sobredosis de paraceta-
mol, el niimero de intoxicaciones agudas
y muertes por este firmaco, no ha cesado
de incrementarse en Inglaterra y EE.UU.
Previamente a la existencia del antidoto,
en el Reino Unido se producian un mini-
mo de 7.000 hospitalizaciones por afio,
como consecuencia de intoxicaciones por
este analgésico menot; pero lo que era
peor, aparecian 1.400 casos de necrosis
hepdtica y 60 muertes secundarias a &ésta.
Con la introduccién del tratamiento anti-
dético en 1973, su mortalidad ha dismi-
nuido (2). En Espafia es muy posible que
comencemos a ver un incremento en el
niimero de casos, pues desde 1984, se
han comercializado muchos preparados
que contienen paracetamol s6lo o en aso-
clacidén con otras sustancias.

En los nifios las intoxicaciones agudas
suelen ser accidentales, mientras que en
el adulto son voluntarias (intento de sui-
cidio). En los primeros el cuadro tdxico
puede aparecer con dosis iguales o supe-
tiotes 2 140 mg/kg. y en el adulto apare-
ce por encima de 10 gr. Sin embargo, se
han descrito necrosis hepiticas en adultos
que tenfan una induccién del sistema mi-
crosomal hepitico (consumo ctdnico de al-
cohol, fenobarbital, malnutricidn, etc.),
con dosis inferiores a 10 gr., pero supetio-
res a 7.5 gr. La incidencia de necrosis he-
pitica y/o muerte en nifios menores de 9
afios, es inferior al adulto (aunque tengan
niveles plasmiticos tebricamente toxicos),
probablemente por biotransformar el pa-
racetamol de forma diferente al adulto
(3-5).

FISIOPATOLOGIA DE LA INTOXICACION
AGUDA

Como ya hemos comentado, el princi-
pal efecto toxico del paracetamol es el da-
fio hepitico en mayor o menor grado. Los
mecanismos fisiopatolégicos de la induc-
cién del dicho dafio no estin del todo
aclarados, aunque se tiene una idea bas-
tante aproximada de cémo se podria pro-
ducir éste.

A «dosis terapéuticas» la mayor parte
del paracetamol es biotransformado en el
higado formindose fundamentalmente
metabolitos que son conjugados con sulfa-
to o 4cido glucurénico. Ademds, un pot-
centaje pequefio de este firmaco (4-5 %)
es biotransformado via citocromo P450, a
un metabolito altamente reactivo, la N-
acetilbenzoquinoneimina (NAPQI), que
normalmente es atrapado e inactivado por
el glutation (6), eliminindolo como con-
jugado con cisteina y 4cido mercaptiirico
(Figura 1).
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FiG. 1. Metabolismo del paracetamol. En él se

puede apreciar el posible mecanismo de necrosis ce-
lular por superproduccién de NAPQI y posterior union
covalente a las células

Sin embargo en «casos de sobtedosis»,
la conjugacién con sulfato y/o dcido glu-
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curdnico se satura, formindose, via
citrocromo P450, NAPQI a mayor velocidad
y en mas cantidad. Ello origina que la for-
macién de este metabolito, exceda la
sintesis normal de glutation hepitico;
cuando el glutation ha sido consumido en
un 70 % ya no es capaz de fijar la NAPQI,
la cual se une de forma covalente a las
macromoléculas de las células hepiticas,
originando la necrosis tisular (7).

La necrosis hepitica no se produce en
todos los pacientes que tienen niveles su-
puestamente tdxicos (8); en aproximada-
mente el 20 % de los casos, ésta no apare-
ce. Esta ausencia de toxicidad ha sido
explicada por los posibles cambios en la
capacidad enzimitica del citocromo P450,
que induce la edad infantil, dieta, ingesta
concomitante de otros firmacos, etc.

Ademis de la necrosis hepitica se han
descrito fallos renales (necrosis tubular) y
pancreatitis, por un mecanismo probable-
mente similar.

SINTOMATOLOGIA Y DIAGNOSTICO

1. Manifestaciones clinicas

El conocimiento del curso temporal de
la intoxicacidén por paracetamol es de vital
importancia para actuar de forma correcta
ante un paciente con sobredosis de este
antidlgico.

A continuacién recordamos dos de-
talles de gran trascendencia: a) existe un
petiodo de latencia de 2-3 dias entre la in-
gesta del tOxico y la aparicidn de la necro-
sis hepatica florida, durante el cual sdlo
hay nduseas, vémitos, disconfort abdomi-
nal y discretas alteraciones analiticas; sin
embargo, el tratamiento antiddtico sélo es
eficaz si se administra dentro de las 15-16
horas postingesta; b) el riesgo de aparicién
y severidad de la necrosis hepitica estd en
funcién de los niveles plasmiticos existen-

tes en las primeras 4-16 horas de la intoxi-
cacidén aguda. Ambos conceptos se resu-
men en la Figura 2. Seguidamente anali-
zamos de forma esquemdtica el curso tem-
poral de las manifestaciones clinicas (8) de
la intoxicacién aguda por paracetamol (Ta-

bla I).

TaBLa 1. MANIFESTACIONES CLINICAS
DE LA INTOXICACION AGUDA POR PA-
RACETAMOL

TIEMPO POSTINGESTA MANIFESTACION CLINICA

0 - 24 horas Escasa e inespecifica
Vémitos, sudoracién.

24 - 36 horas Escasa e inespecifica
Dolor abdominal.

36 - 72 horas Inicio clinico-analitico de

fallo hepitico y ocasional-
mente renal.

Icteticia
Sangrados
Fallo hepatico
Fallo renal
Coma.

72 - 120 horas

a) Estadio inicial (0-24 horas postin-
gesta). En las primeras 24 horas puede ha-
ber ausencia de sintomas; de aparecer &s-
tos suelen ser leves: niauseas, vOmitos,
anorexia, sudoracién, disconfort abdomi-
nal. Si apareciese depresion del sNC, que-
rria decir que el nifio habria ingerido al-
gin preparado que contiene en su compo-
sicidén, ademids de paracetamol, codeina,
dextropropoxifeno u ottos deptesores del
SNC.

b) Estadio 24-3G6 horas postingesta.
Puede continuar la ausencia de sintomas o
aparecer, si no lo habian hecho, las niu-
seas y vomitos. Es frecuente un dolor en el
cuadrante supetior derecho del abdomen,
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signo temprano de dafio hepatico. Si &ste
ha ocurrido, se puede objetivar inicial-
mente un tiempo de protrombina alarga-
do y un aumento de la bilirrubina indirec-
ta. La elevacién espectacular de las ami-
notransferasas (aspattado y alanina) vy
deshidrogenasa lactica suele ser posterior a
este estadio.

¢) Estadio 36-72 horas postingesta.
En este periodo comienzan las manifesta-
ciones clinicas y analiticas de necrosis he-
patica y ocasionalmente renal.

d) Estadio 72-120 horas postingesta.
A partir del tercer dia de la intoxicacion,
el cuadro puede ser ya florido: franca icte-
ricia, dolor abdominal en cuadrante supe-
rior derecho, sangrados, confusién, letar-
gia, encefalopatia hepirica, sindrome he-
patorrenal, coma y ocasionalmente muer-
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FiG. 2. Relacibn entre las concentraciones plasmiti-

cas de parecetamol, tiempo postingesia y riesgo de

dario hepitico. Es de destacar que durante las prime-

ras 24 b. las manifestaciones clinicas estén ausentes o

son muy leves (a pesar de haber niveles séricos po-

tencialmente 1oxicos); sin embargo, el tratamiento

antidotico es ineficax superadas las 15-16 horas pos-
tingesta

te. La aparicidn de hipoglucemia es un
signo de mal prondstico. El fallo renal es

poco frecuente aunque en ocasiones se ha
descrito en ausencia de necrosis hepitica
importante (9, 10).

En aquellos pacientes que superan el
cuadro, la normalizacién de los test de
funcién hepitica comienza a partir del 5.°
dia del accidente téxico. La recuperacién
de la arquitectura hepitica «ad integrums
ocurre 2-3 meses después. Pricticamente
no se han descrito casos de hepatitis croni-
ca o citrosis postingesta de dosis masivas
de paracetamol.
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FG. 3. Adaptacion de nomograma de Rumack-

Matthew. En ordenadas se representa semilogaritmi-
camente las concentraciones de paracetamol y en ab-
cisas el tiempo postingesta. Antes de 4 h. postingesta
los miveles no som interpretables. Este momograma
representa dos lineas de concentracion, @ fin de dar
un margen de seguridad, por posibles errores analiri-
cos 0 en el calculo de la hora en que se produjo el
accidente toxico. Se deberd administrar NAC si los ni-
veles estin por encima de la linea superior o inferior,
no siendo preciso el antidoto si la concentracion no
supera la linea inferior
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2. Diagnostico y valoracién del pa-
ciente

a) Diagnostico diferencial. En ausen-
cia de informacién sobre el origen de la
intoxicacién, el Gnico sistema de averiguar
la etiologia del accidente tdxico es la de-
terminacién, cualitativa en orina y poste-
riormente cuantitativa en plasma, de para-
cetamol. Recordemos que durante las pri-
meras 24 horas la clinica estd ausente o es
absolutamente inespecifica, por lo que no
serd otientativa para hacer un diagndstico
etiolégico del origen del accidente tdxico.

b) Valoracion de los niveles plasmiti-
cos. La cuantificacién e interpretacién de
los niveles plasmiticos de paracetamol, es
la Ginica guia para valorar y tratar con el
antidoto especifico (N-acetilcisteina) al pa-
ciente intoxicado por paracetamol. A con-
tinuacién planteamos las tres posibles si-
tuaciones que puede encontrar el pediatra,
a la hora de valorar la intoxicacién por pa-
racetamol en un nifio:

Si se «conoce el tiempo transcurrido»
desde la ingesta (11) del téxico, se seguird
el nomograma de Rumack-Matthew (Figu-
ra 3). Se deberi, por tanto, comenzar la
administracién de N-acetilcisteina (NAC),
si el nivel plasmitico de paracetamol es
igual o superior a 200 microgr/ml. a las 4
horas de la ingesta (antes de 4 horas pos-
tingesta los niveles no son valorables pues
el paracetamol no ha alcanzado su pico
miximo) o mis de 50 microgr/ml a las 12

Niveles plasmiticos a las 13.00 h (t1)
Niveles plasmiticos a las 17.00 h (t2)

horas de la sobredosis (linea superior del
nomograma). Transcurridas 3-4 horas des-
pués de la primera toma, se repetirn los
niveles y si estdn por debajo de la linea
inferior se suspende la administracion de
NAC. No obstante, si la historia del sujeto
sugiere una sobredosis masiva, se deberd
comenzar el tratamiento inmediatamente,
sin esperar a conocer los resultados de las
determinaciones de paracetamol en san-
gre. Cuando recibamos los niveles, si los
resultados muestran que las concentracio-
nes son toxicas (por encima de la linea su-
perior), el enfermo deberd recibir el trata-
miento completo que posteriormente es-
pecificaremos; si no es asi (por debajo de
Ia linea inferior), se suspenderi el trata-
miento.

Si «desconocemos el tiempo transcurri-
do» desde la ingesta del txico, el nomo-
grama de Rumack-Matthew no se puede
utilizar. Se deberi recurrir, en opinién de
algunos autores (12), al cilculo de la vida
media de eliminacidén (t%2) del paraceta-
mol. En situaciones normales, ésta es de
2-3 horas, por tanto se ha aconsejado tra-
tar con NAC a los pacientes cuya t¥ esti-
mada de paracetamol sea supetior a 4 ho-
ras. Para el cilculo de dicho parimetro
farmacocinético serd necesario obtener dos
muestras plasmiticas tomadas con un in-
tervalo de 3 o 4 horas. Se procederi al si-
guiente cilculo que acompafiamos de un
ejemplo numérico; supongamos que las
muestras se obtuvieron a las 13,00 y 17,00
horas del dia y los resultados son:

180 microgr/ml.
120 microgr/ml.

aplicando la siguiente férmula obtendremos el «Kels (constante de eliminacién):

Kel =

Inl - 1In2

t2 -tl

donde «ln» es el logaritmo neperiamo o natural de las concentraciones obtenidas a su correspon-

diente tiempo
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Kel =

para la estimacién de la «t%» se aplica la siguiente férmula:

t¥% (horas) =

In(180 - In(120) 0.405
= = 0.101
17 - 13 4
0.693 (constante) 0.693
= = 6.84 h
Kel (obtenida) 0.101

Cuando o sea factible la determina-
cion plasmitica> de paracetamol (situa-
cién, por desgracia, habitual en muchos
hospitales de nuestro pais), se administra-
rd NAC si la dosis que supuestamente ha
ingerido el paciente es igual o superior a
140 mg/kg.

¢) Quimica hemaitica y hemograma

La analitica habitual solo serd atil para
valorar la evolucién del cuadro, detectar
posibles complicaciones y objetivar los re-
sultados del tratamiento antidético. Es
aconsejable solicitar al ingreso del pacien-
te, al menos, los siguientes test de labora-
totio: SGOT, SGPT, tiempo de protrombi-
na, bilirrubina, glucosa, Na, K, Cl, creati-
nina, f6rmula y recuento; estos se deberin
repetir cada 12-24 horas hasta que hayan
transcurtido por lo menos 96 h. desde la
ingesta de paracetamol (8).

TRATAMIENTO

Como ya hemos comentado, el trata-
miento antiddtico (con NAC) de la intoxi-
cacién aguda por paracetamol se debe rea-
lizar en funcién de los niveles plasmaiti-
cos y el tiempo transcurtido desde la in-
gesta del toxico (Figura 2 y 3); sin embar-
g0 se acepta que en ausencia de éstos, se
aplicard la terapéutica especifica (NAC) a
todo nifio, del que se tenga la certeza,
que ha ingerido mis de 140 mg/kg. A
continuacidén comentaremos las medidas
generales de tratamiento y la pauta de ad-
ministracion del antidoto (Tabla II). Sin

embargo queremos adelantar que el em-
pleo de furosemida u otros diuréticos (tan
populares entre los médicos residentes) no
incrementan la eliminacién del firmaco,
siendo indtil su empleo.

1. Prevencion de una mayor absor-
cton del toxico

a) Lavado gastrico y emesis. El lavado
gastrico, realizado con un tubo de calibre
grueso, es eficaz hasta 4 horas postingesta
0 6 horas si son preparados con varios
principios activos (p. €. dextropropoxife-
no); la induccién de la emesis se usari co-
mo técnica alternativa en nifios que no co-
laboren.

b) Carbor activado. El empleo de
carbén activado en dosis Ginica, tan til en
ottas intoxicaciones agudas, es controverti-
do en toda la literatura médica en relacién
con la sobredosis de paracetamol.

Por un lado los defensores del empleo
de la NAC por via oral, no aconsejan su
empleo, pues el carbén activado fija, al
menos, el 30 % de la NAC administrada
por esta via (13). Por tanto, sblo reco-
miendan su empleo (30 gr. en nifios),
cuando el paciente ha ingerido otros me-
dicamentos potencialmente peligrosos
(14). Sugiriendo, ademis, que transcurti-
do un tiempo prudencial se realice un
nuevo lavado géstrico para retirar el car-
bén activado del estdmago.

Los defensores del empleo de NAC por
via intravenosa, no ponen objecién alguna
al empleo de carb6n activado (10 gr. por
cada gramo de paracetamol).
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TaBLa II. MEDIDAS GENERALES Y TRATAMIENTO ANTIDOTICO DE LA INTOXICA-
CION AGUDA POR PARACETAMOL (ver detalles en texto)
1. lavado gistrico en todos los pacientes hasta 4-6 h. después.
2. Solo si ha tomado mezclas, tras el lavado 50 g. carbén activado.
3. Nuevo lavado a fin de retirar el carbén activado si éste se puso (interfiere absorcidn NAC).
4. Administracién ORAL (sonda nasogistrica) de N-acetilcisteina (Fluimucil solucién 10 %,

300 mg. en 3 cc).

— 140 mg/kg dosis de ataque (1/1, v/v/, en agua).

— 70 mg/kg cada 4 h. 17 veces (3 dias).

5. Alternativamente a la via oral se podrd usar la via intravenosa (utilizando también Fluimu-

cil solucion).

— Dosis inicial i.v.: 150 mg/kg en 125-250 cc. de suero glucosado a pasar en 15 minutos.
— Se seguird con 50 mg/kg en 250-500 cc de suero glucosado a pasar en 4 horas.
— Continuandose con 100 mg/kg en 1000 cc de suero glucosado a pasar en 16 horas.

No dar furosemida o ac. etactinico.
Alta en 7-8 dias.

DO 00~ &N

Determinacién diaria de SGOT, SGPT, BIL., T. PROT., etc.
si T. Prot. alargado: Vitamina K i.m. 10 mg. y plasma.

2. Tratamiento antidotico

En un pasado reciente, se propusieron
distintos antidotos de la intoxicacidn por
paracetamol que ya no se suelen emplear
por presentar distintos inconvenientes: cis-
teamina (mas toxica que la N-acetilcistei-
na), metionina (menos eficaz que la N-
acetilcisteina y puede exacerbar la encefa-
lopatia) y cimetidina (no eficaz). Hoy en
dia el Gnico antidoto (15) de eleccion es la
N-acetilcisteina (NAC).

a) Generalidades de la Nac. la
N-acetilcisteina es una sustancia derivada
de la cisteina que se comercializd como
mucolitico, y que se comportd, ademis,
como un eficaz antidoto en la intoxicacién
por paracetamol. Aunque el mecanismo
de accidn no estd completamente aclarado,
posiblemente, a dosis altas sea un precur-
sor del glutation hepitico, que repone los
depésitos depleccionados de éste y que
ademis facilita la conjugacién con el sulfa-
to de los metabolitos del paracetamol. El
resultado global de ambos fendmenos

setfa una disminuci6én en la formacién del
metabolito tdxico (NAPQI) del paraceta-
mol. En nuestro pafs solo existe comercia-
lizado un preparado que contenga sola-
mente N-acetilcisteina, el Fluimucil®
(ampollas 300 mg/3ml, sobres 200 mg.).

b) Eficacia e indicaciones de lo NAC.
La NAC es muy eficaz si se administra den-
tro de las 10-12 horas posteriores a la in-
gesta de paracetamol. Después va decre-
ciendo su accién antidética y llega a ser
inefectiva después de transcurridas 16 ho-
ras de la ingesta tdxica (Figura 2). Sin em-
bargo, ocasionalmente cuando hay dudas
razonables sobre la hora de la ingesta t6xi-
ca, puede aconsejatse la administracién de
este antidoto hasta 24 horas después de la
sobredosis de paracetamol.

Como ya se ha insinuado con anterio-
ridad, cuando se dispone de niveles plas-
miticos de paracetamol, si la determina-
cién se realiza antes de las 10 horas pos-
tingesta, se espetard el resultado analitico
para iniciar o no la administracién de
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NAC. En caso contrario (mds de 10 horas
postingesta), y mientras se espetan los re-
sultados analiticos, se comenzara la admi-
nistracidn de NAC. Al obtener el anilisis,
se continuard o suspenderi su administra-
cién en funcién del nomograma de Ru-
mack-Matthew (Figura 3).

¢) Via de administracion de Ja NAC.
También existe cierta controversia en la li-
teratura respecto a la eleccion de la via de
administracién (oral o intravenosa).

Para muchos autores, fundamental-
mente norteamericanos, la «via orals tiene
la ventaja de que, por una parte, permite
alcanzar mayores niveles histicos en el hi-
gado, debido a su llegada directa por la
circulacién portal y ademds, no se han
descrito anafilaxias o reacciones adversas
por dicha via. Como desventaja, se sefiala
que en la intoxicacién aguda por paraceta-
mol, el empleo de NAC produce vémitos,
con lo que se puede perder parte del la
NAC. S¥p embargo este problema se puede
solventar repitiendo la dosis oral de NAC
cada vez que aparece el vomito o bien,
minimizar si se utiliza una sonda nasogis-
trica, para administrar la NAC, que llegue
al duodeno (15).

En Inglaterra y Canadi la «via intrave-
nosa» es preferida a la oral (16). Como
principales ventajas estarfan que, esta via
es Gl en casos de intolerancia gistrica y
que evita ¢l desagradable sabor de la NAC.
Se han sefialado dos desventajas importan-
tes; la primera: el riesgo, aunque escaso,
de anafilaxia y en segundo lugar: que los
preparados comercializados como mucoliti-
cos se emplean como aerosoles pudiendo
contener sustancias pirégenas y/o contami-
nantes. Aunque, este Gltimo, no es el caso
de las ampollas de Fluimicil® , comerciali-
zadas en nuestro pais.

Aungque el lector es libre de utilizar la
via que desee, nuestra opinidn particular
se orienta hacia el empleo de la via oral,

mientras no haya datos que sefialen lo
contrario (p. e.: el retraso en llegar al cen-
tro asistencial, etc.).

d) Dosis y pauta de adminisiracion.
Para cualquiera de las dos vias se deberin
emplear las ampollas de Fluimicil® (solu-
cién al 10 % de NAC, 300 mg en 3 cc).

En ambos casos se avisard a la Farmacia
del centro hospitalatio para que nos apto-
visione del niimero suficiente de ampolias
(hacer previamente el cilculo) de NAC pa-
fa un tratamiento completo.

Para la «viz oral» se usatd una solucién
acuosa de NAC al 5 %, es decir, afiadir
una parte de agua por cada parte de
Fluimucil® ampollas (solucién 1/1,
volumen/volumen). Cada vez que se haga
la mezcla, ésta se deberd emplear antes de
una hora de su preparacién, pata que no
se degrade en contacto con el aire. Lo mis
aconsejable es administrarla por una sonda
nasogistrica, a fin de evitar el mal sabor y
minimizar los vémitos. Su dosificacién es
la siguiente:

— Dosis de ataque via oral: 140 mg/
kg peso.

— Dosis de mantenimiento via oral:
70 mg/kg peso cada 4 horas 17 ve-
ces (es decir, un total de 3 dias).

Para la «wiz intravenosa» se utilizarin
también las ampollas de Fluimicil® . Este
se administra mezclado con suero glucosa-
do, segtin la pauta que a continuacion, se-
fialamos; la cantidad total administrada
serd de 300 mg/kg a lo largo de 20 horas,
repartido de la siguiente forma:

— Dosis inicial IV.: 150 mg/kg en
125-250 cc de s. glucosado al 5 %,
a pasar 15 minutos.

— Se seguird con 50 mg/kg en 250-
500 cc de s. glucosado al 5 %, a
pasat en 4 horas.

— Continuindose con 100 mg/kg en
1.000 cc de s. glucosado al 5 %, a
pasar en 16 horas.
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3.  Tratamiento sintomditico

En aquellos pacientes en los que el
tiempo de protrombina esté alargado 1.5
veces al valor normal, serd necesaria la ad-
ministracién de vitamina K (10 mg i.m.).
St éste se alarga 3 veces al valor normal, lo
mis adecuado es el empleo de plasma
fresco congelado; su administracidn se rea-
lizard con precaucién, a fin de evitar una
sobrecarga hidrosalina y/o precipitar una
encefalopatia hepitica. En caso de necrosis

hepitica manifiesta 0 coma hepitico, &éste
deberi ser tratado como tal, remitimos al
lector a las monografias especializadas para
repasar estos aspectos. Cualquier otra com-
plicacidn (edema cerebral, insuficiencia re-
nal, etc.) deberd ser tratada sintomitica-
mente.

Transcutridos 7-8 dias desde la sobre-
dosis y si el tratamiento antiddtico y sinto-
mitico ha sido eficaz, se podri dar el alta
al paciente.
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