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RESUMEN

Objetivo. La finalidad de la investigacién fue conocer el efecto antipirético del
metamizol comparado al paracetamol en nifios en el hospital Arzobispo Loayza
2015.

Material y métodos. Estudio de cohortes retrospectivo realizado en 2015.
Participaron 80 nifios de 1 afio a 6 afios de edad que presentaron temperatura
axilar entre 38.3 °C y 39.5 °C  que ingresaron a emergencia del hospital
Arzobispo Loayza. Fueron divididos en dos grupos asignandoles paracetamol o
metamizol intramuscular. El efecto terapéutico se midié por el descenso de la

temperatura en los nifos a los 30, 45, y 60 minutos.

Resultados. La temperatura media de ingreso en los pacientes que recibieron
paracetamol fue de 38,7 °C, en los pacientes que recibieron metamizol fue de
38,83 °C. Con los dos farmacos hubo descenso de la temperatura. El descenso
de la temperatura en nifios que recibieron paracetamol fue de 0,65 °C, 1,14°C y
1,60 °C a los 30, 45 y 60 minutos respectivamente, mientras en los nifios que

recibieron metamizol a los mismos minutos fue de 0,59 °C, 1,03°C, y 1,56 °C.

Conclusiones. Los resultados determinaron que no hubo diferencia
estadisticamente significativa (p>0.05) en el efecto terapéutico ni en la presencia
de efectos adversos al comparar el metamizol con el paracetamol a los 60
minutos de recibir el farmaco. Por lo tanto, se puede recomendar cualquiera de
los dos medicamentos para disminuir la temperatura en los nifios con fiebre que

ingresan a los servicios de emergencia.

Palabras claves: Fiebre, eficacia de antipiréticos, paracetamol, metamizol.
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ABSTRACT

Objective. The purpose of the research was to determine the antipyretic effect of
metamizol compared to paracetamol among children in 2015 Arzobispo Loayza

hospital.

Material and methods. Retrospective cohort study conducted in 2015. 80 children
from 1 year to 6 years of age who presented axillary temperature between 38.3 ° C
and 39.5 ° C admitted to hospital emergency Arzobispo Loayza. They were divided
into two groups assigning them paracetamol or intramuscular metamizol. The
therapeutic effect was measured by the reduction of temperature in children at 30, 45

and 60 minutes.

Results. The average inlet temperature in patients receiving paracetamol was 38.7 °
C, in patients receiving metamizol was 38.83 ° C. With both drugs there was
decrease in temperature. The drop in temperature in children given acetaminophen
was 0,65 ° C, 1,14 ° C and 1,60 ° C at 30, 45 and 60 minutes respectively, while
children receiving metamizol the same minute was 0.59 ° C, 1,03 ° C and 1,56 ° C.

Conclusions. The results showed no statistically significant difference (p> 0.05) in the
therapeutic effect or the presence of adverse effects when comparing the metamizol
with paracetamol 60 minutes of receiving the drug. Therefore, we can recommend
either drugs to lower the temperature in children with fever who enter emergency

services.

Keywords: Fever, antipyretic efficacy of paracetamol, metamizol.



INTRODUCCION

En nuestro medio al ser la fiebre uno de los principales motivos de consulta en
los nifios que acuden a los servicios de emergencia deriva que para el control de
ésta hayan varias formas de abordaje terapéutico, pero el tratamiento
mayormente usado es con farmacos antipiréticos, por tanto el uso de este tipo de
medicamentos se ha ido extendiendo de manera sorprendente en la nifiez, éstos
medicamentos comparten acciones farmacoldgicas y algunos efectos
indeseables. Los padres de los nifios con fiebre se preocupan por mantener la
temperatura normal, aun si el aumento de la temperatura es minimo o no hay
fiebre. Aproximadamente la mitad de los padres considera una temperatura menor
a 38° como fiebre y muchos de ellos administran medicamentos para la fiebre con
temperaturas menores de 37.8°. La mitad de los padres dan dosis incorrectas de
antipiréticos. Esta circunstancia ha dado lugar a diversos conceptos Yy
controversias acerca de la eleccién del antipirético mas eficaz, seguro en nifios y
su via de administracion. El tiempo de reduccion de la fiebre por parte de los
antipiréticos no es claro, sin embargo en nuestro medio observamos que muchos
padres piensan que el empleo por via intramuscular es mucho mas rapido que un
farmaco de presentacion oral situacion que es importante averiguar. En nuestro
ambito los antipiréticos mas empleados en la practica clinica son paracetamol y
metamizol, fundamentalmente este ultimo por la via intramuscular, lo que lo
convierte en uno de los mas extendidos en su uso a pesar de que su empleo
derive en abordar con dolor a un nifio febril que pudiera ser manejado por via oral
y de los efectos adversos hematolégicos que pudieran derivarse de su uso
razones por las que en muchos paises del mundo ya no se utiliza. De seguir en
esta situacion de desconocimiento del efecto terapéutico y seguridad de estos
medicamentos podriamos estar exponiendo a los nifios al elegir alguna opcién

gue no sea la mas idénea.
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Objetivos

Objetivo principal
Conocer el efecto antipirético del metamizol comparado al paracetamol en nifios

en el hospital Arzobispo Loayza 2015.

Objetivos secundarios

e Determinar la temperatura axilar inicial, a los 30,45, y 60 minutos en los
nifios que reciben metamizol en el hospital Arzobispo Loayza 2015.

e Determinar la temperatura axilar inicial, a los 30, 45 y 60 minutos en los
nifios que reciben paracetamol en el hospital Arzobispo Loayza 2015.

e Identificar los efectos adversos que presentan los nifios que acuden por
fiebre y que reciben metamizol y paracetamol en el hospital Arzobispo
Loayza 2015.

Justificacion

Siendo la fiebre uno de los sintomas mas frecuentes en la atencion de los
sistemas de salud en especial en emergencia, es comun en el ambiente médico y
entre los padres de familia el uso y el abuso de los antipiréticos buscando
disminuir abruptamente la temperatura. Por otro lado, existen diferentes
conceptos acerca de la eleccion del antipirético mas eficaz y seguro en nifios asi

como su ruta de administracion.

En nuestro medio los farmacos antipiréticos mas comunmente empleados en
emergencia son metamizol y paracetamol. Esta investigacion tiene por objetivo

conocer el efecto antipirético y la seguridad de ambos.

Este estudio tiene una importancia tedrica cientifica porque podremos conocer
cudl de los dos medicamentos tiene un mejor efecto y mayor seguridad en la
reduccion de la fiebre, una importancia practica porque al saber que medicamento
reduce mas rapido la fiebre beneficiaremos a los nifios con un menor tiempo de
permanencia en emergencia con lo cual ayudaremos a disminuir la ansiedad de

los nifios y también de los padres.

Esta investigacion también se sustenta por ser la fiebre uno de los sintomas mas

frecuentes y el uso de antipiréticos una practica habitual en la emergencia del
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hospital Arzobispo Loayza, asimismo debemos mencionar que la mayoria de
estudios referidos a este tema han sido elaborados en el extranjeros y muy pocos

emplean el metamizol como farmaco antipirético.
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CAPITULO I. MARCO TEORICO

1.1 Antecedentes de la investigacion

Diez et al. evaluaron en el 2001 la frecuencia del uso de la alternancia de
antitérmicos entre los pediatras espafioles y analizd los factores que determinan
esta practica. Se realizO una encuesta anonima de la practica de los pediatras.
Se recogieron datos sobre el uso de antipiréticos. Un total de 68,8% de los
pediatras  alternan antitérmicos, el 96,9% recomendé la combinacion de
ibuprofeno y paracetamol. Se concluyé que a pesar de la falta de evidencia
cientifica para justificar la practica, el uso de la alternancia de antipiréticos es

comun en el tratamiento de nifios febriles. *

Yi Imaz et al. en Turquia 2003, compararon la efectividad y la tasa de reduccion
de la temperatura de tres medicamentos antipiréticos en nifios febriles.
Participaron en el estudio, 252 nifios sanos de 6 meses a 14 afos con
enfermedad febril aguda intercurrente. Los nifios inscritos fueron asignados para
recibir una sola dosis de ibuprofeno oral 10 mg/kg, nimesulide oral 2,5 mg/kg, o

parenteral dipirona (metamizol) 10 mg/kg.

La temperatura axilar se midié en el momento de administracién de antipiréticoy a
30, 45, 60 y 120 minutos después de eso. Los tres medicamentos fueron eficaces
en la reduccidén de la temperatura axilar durante el periodo de prueba de 2 horas.
Las tasas de cambio de temperatura axilar entre los tres medicamentos fueron
significativamente diferentes para los grupos de ibuprofeno y Dipirona (metamizol)
(p = 0.023). Ademas, la temperatura axilar en el grupo dipirona (metamizol) fue
significativamente mas baja que en el grupo de ibuprofeno (p = 0,036) en 120
minutos. No hubo diferencias significativas en efecto antipirético entre el grupo de
nimesulide y los otros dos grupos durante el periodo de prueba. Dentro de cada
grupo la diferencia entre la temperatura inicial y temperatura final fue
estadisticamente significativa (p = 0,036) para el grupo dipirona (metamizol)
solamente. Los tres medicamentos antipiréticos fueron eficaces en la reduccion
de la temperatura axilar en nifios febriles. Aunque la administracion de dipirona
(metamizol) por via intramuscular parece ser mas eficaz que el ibuprofeno, esta

relacion no fue significativa cuando era considerado el nimesulide. Ademas,
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debido a sus conocidos efectos secundarios y los problemas asociados con la
administracion intramuscular en nifios, la preferencia por los administrados por via
oral nimesulide o ibuprofeno sobre la dipirona (metamizol) parece mas légico que

el nifio acepte la terapia oral.?

Prado. J et al. en un estudio aleatorizado ciego en el hospital materno infantil
San Bartolomé en Lima Pert en 2003 evaluaron a 75 nifios de 6 meses a 6 afios
de edad con fiebre en los servicios de urgencias en los meses de febrero a junio
del 2003 quienes recibieron una dosis aleatoria de ibuprofeno, metamizol oral, y
metamizol intramuscular. Se midi6 la reduccién de la temperatura luego de 30, 45,
60, 90 y 120 minutos también se estudiaron los sintomas asociados a la fiebre y
los efectos adversos. La eficacia antipirética y la tolerabilidad fueron similares

para los tres grupos de pacientes.®

Barba. C et al. en México DF efectuaron un estudio prospectivo, longitudinal,
doble ciego y comparativo entre junio y diciembre del 2007 en nifios menores de 5
afnos que acudieron al servicio de urgencias con fiebre, en total fueron 119 nifios
gue fueron divididos en forma aleatoria en cuatro grupos administrandoles
paracetamol, metamizol, ibuprofeno y nimesulida. Los cuatro farmacos redujeron
la temperatura de manera significativa y no se observd que hubiese una
diferencia estadisticamente en los efectos antipiréticos observados con los 4

farmacos ni se evidenciaron efectos indeseables.*

Pereyra et al. en un estudio efectuado en Brasil en 630 casos de nifios con fiebre
revela que cerca del 73% de los médicos emplea antipiréticos. El uso de
antipiréticos alternados fue reportado en 26.7% de los encuestados por carencia
de respuesta a monoterapia. Los farmacos mas usados fueron metamizol y

paracetamol.’

Alves et al. realizaron un estudio transversal en 2007 en el departamento de
emergencia pediatrica del Instituto Materno Infantil de Pernambuco Brasil. El
objetivo fue determinar si las dosis de paracetamol y metamizol, que recibian los
nifios con fiebre era la adecuada. Los criterios de inclusion fueron edad entre 3 y

36 meses, principal queja de la fiebre y al menos una dosis de metamizol o
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paracetamol al nifio durante las 24 horas anteriores a su llegada al departamento
de emergencia. A las madres se les pidid informacion acerca de las dosis
antipiréticas teniendo en cuenta, que fueron comparadas con la dosis
recomendada. Entre los 200 pacientes estudiados, 117 recibieron metamizol y
paracetamol recibieron 83. En general, 75% recibieron una dosis incorrecta de
antipiréticos. Del total de los pacientes que recibieron metamizol 105 (89,7%)
recibieron una dosis incorrecta; 16 (15,2%) recibieron metamizol demasiado poco
y 89 (84.8%) recibié demasiado. De los pacientes que recibieron acetaminofén, 45
(54,2%) recibieron una dosis incorrecta; 38 (84,4%) recibié también dosis menor
de paracetamol y 7 (15,6%) recibieron demasiado. Se concluy6 que la mayoria de
los nifios tratados recibieron dosis inadecuadas, principalmente sobredosificacion

de metamizol y paracetamol infradosificacién.®

Wong et al. Sao Paulo, Brasil en el afio 2001 realizaron un estudio doble ciego,
aleatorizado compararon la eficacia antipirética del paracetamol, ibuprofeno y
metamizol en 628 nifios con fiebre entre los 6 meses y los 6 afios de edad. Las
tres medicaciones disminuyeron la temperatura, las tasas de normalizacion de las
temperaturas en el grupo de del ibuprofeno y metamizol fueron significativamente
mayores que en el paracetamol. Los tres medicamentos tuvieron niveles de

tolerabilidad similar.’

Southey et al. realizaron un estudio en 2009 cuyo principal objetivo fue comparar
la tolerabilidad y la seguridad entre el ibuprofeno y el paracetamol cuando se
utiliza como agentes antipiréticos y analgésicos en nifios; se realizaron busquedas
de ensayos controlados (ECA) de ibuprofeno o paracetamol comparandolos con
placebo. Un total de 24 ECA examinaron ibuprofeno o paracetamol versus
placebo para datos de efectos adversos. Metanalisis de reacciones sistémicas
demostré que la tolerabilidad y seguridad del ibuprofeno fue similar a placebo,
como paracetamol: ibuprofeno versus placebo con riesgo relativo (RR) 1.39 (IC
del 95%: 0,92, 2.10); paracetamol versus placebo RR 1,57 (IC del 95%: 0.74,
3.33). Un total de 2937 efectos adversos sistémicos ocurrieron en 21305
pacientes tomando ibuprofeno en comparacion con 1466 efectos adversos
sistémicas en 11164 pacientes que toman paracetamol: RR 1.03 (IC del 95%:

0,98, 1.10). No hubo diferencias significativas entre los dos grupos. Se concluyo
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gue lbuprofeno, paracetamol y placebo tienen similares perfiles de tolerabilidad y
seguridad en términos de sintomas gastrointestinales, asma y efectos adversos

renales.®

Crook en Londres en el 2010 escribié un articulo en que resume una busqueda
bibliografica de ensayos controlados aleatorios realizados para identificar si
paracetamol o ibuprofeno es mas rapido en la reduccion de fiebre. En los estudios
examinados, ibuprofeno fue el medicamento mas efectivo. Sin embargo, no se
administr6 la dosis maxima de paracetamol. Hay una necesidad de mas

investigacién metodoldgicamente sélida que utilice dosis equivalentes de ambos.®

Pierce et al. en Winston Salen, USA en el afio 2010 evaluaron la eficacia
antipirética y seguridad el del ibuprofeno frente a paracetamol en nifios y adultos.
Se identificaron ochenta y cinco estudios que compararon directamente
ibuprofeno al acetaminofén (paracetamol). La revision cualitativa, de la literatura
reveld que, en su mayor parte, ibuprofeno fue mas eficaz que el paracetamol para
el tratamiento del dolor y la fiebre en las poblaciones pediatricas y adultas, y que

estos 2 farmacos eran igualmente seguros.°

Purssell E en Londres 2011 realiz6 una investigacion para evaluar el efecto del
paracetamol y de ibuprofeno en el tratamiento de la fiebre. Se realiz6 una revisiéon
de ensayos controlados aleatorios realizados en el Reino Unido. Se identificaron
siete estudios, seis de las cuales proporcionaron datos utiles para la evaluacion
del efecto del tratamiento sobre temperatura. En general estos estudios
demostraron beneficios limitados del tratamiento combinado hasta alrededor de 4
horas, después de que hubo un beneficio estadisticamente pero soélo
marginalmente clinicamente significativo. Estos sugieren un beneficio marginal del
tratamiento combinado, pero la significacion clinica de esto se limit6. No hubo
pruebas de efectos secundarios o toxicidades relacionadas con el tratamiento
combinado. Sin embargo, es importante sefialar que estos estudios eran
pequefios, de corto plazo. Se concluyd que existe poca evidencia de cualquier
beneficio o perjuicio del tratamiento combinado en comparacion con el uso de una

sola droga.'
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Magni et al. Sao Paulo en 2011 evaluaron los cambios de temperatura en los
nifios febriles que recibieron una dosis oral Unica de ibuprofeno (10 mg/kg), o
dipirona (metamizol) (15 mg/kg). Participaron 80 nifios y nifias entre 6 meses a 8
afos con temperaturas axilares basales de 38.0 a 40.3 © C. Los nifios fueron
divididos en dos grupos: fiebre alta (> 39,1 ° C) y febricula (38,0 a 39,1 ° C). El
efecto antipirético se analiz6 segun la discontinuidad, la seguridad, la respuesta al
tratamiento, tolerabilidad y eficacia terapéutica. En el grupo de alta fiebre, la
temperatura bajo en 11 nifilos tratados con ibuprofeno hasta la hora quinta
(100.00%) y en los 11 que recibieron dipirona (metamizol), hasta la tercera hora
(100.00%). La diferencia en la eficacia antipirética del ibuprofeno en el grupo de
alta fiebre fue estadisticamente significativa en las horas 3°y 4 °y en el grupo de
fiebre de bajo grado, en la tercera hora después de la medicacion. Se llego a la
conclusién que una sola dosis oral de ibuprofeno tiene una mayor eficacia
antipirética que la dipirona (metamizol), particularmente cuando la fiebre es alta.

Ambas drogas fueron bien toleradas y seguras en el corto plazo.*?

Borne Unge realizdé una investigacion en 2012 en Dinamarca, concluyd que la
opcion tradicional para tratar fiebre y dolor en los nifios es paracetamol. En otros
paises se prefiere ibuprofeno o una combinacion de paracetamol e ibuprofeno. La
literatura que describe los dos medicamentos para los nifios esta siendo revisada.
Se concluye que el ibuprofeno parece ser mas eficaz en la reduccion de la fiebre
en comparacién con paracetamol. Los dos tipos de medicamentos son igualmente

eficaces a la hora de tratar el dolor en nifios.*®

Pereyra et al. realizaron una investigacién en 2012 sobre la eficacia de la terapia
con alternancia de antipiréticos en comparaciéon a la monoterapia en el
tratamiento de la fiebre en los nifios. Utilizo como fuentes MEDLINE, Cochrane
Library, LILACS, SciELO, IBECS, ensayos clinicos, y referencias de los articulos
encontrados. Los grupos de tratamiento variaron de 38 a 464 nifios. Los estudios
comparados paracetamol e ibuprofeno alternan con paracetamol y/o ibuprofeno.
Solo un estudio utilizo diferentes dosis de 15 mg/kg de paracetamol y 10 mg/kg de
ibuprofeno, pero los intervalos de dosificacion variaron considerablemente. El uso
alterno con metamizol o acido acetilsalicilico no se evalué por los estudios. En

general, los articulos sefialaron una tendencia de temperaturas promedios mas
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bajas en grupos con alternancia de terapia. Se informaron pocos efectos
adversos. Se concluyo que aunque hubo una tendencia hacia la reduccion de
media temperatura con alternancia de antipiréticos en comparacion con el uso de
uno antipiréticos soélo, no hay pruebas suficientes para afirmar que la terapia

antipirética alterna es mas eficaz que la monoterapia.*

Chafloque. J realiz6 en el hospital de Chepén en Peru en el afio 2014 un estudio
observacional, analitico tipo cohorte con el objetivo de determinar la eficacia
antipirética del paracetamol, ibuprofeno y metamizol en 96 nifios menores de 5
afios. Concluyd que el metamizol tiene mayor eficacia antipirética que el

ibuprofeno y este mayor que el paracetamol.™

Wong T et al. Canadé en 2014 evaluaron la eficacia y los efectos y secundarios
de la combinacién de paracetamol y el ibuprofeno, en comparacion con la
monoterapia para tratar la fiebre en los nifios. Se incluyeron ensayos controlados
aleatorios que comparaban regimenes de paracetamol e ibuprofeno alternados o
combinados con monoterapia en nifios con fiebre. Seis estudios con 915

participantes estuvieron incluidos.

Diferencias estadisticamente significativas se observaron en temperatura media,
o el numero de nifios febriles en una, cuatro o seis horas luego de administrar
terapia combinada. No hubo eventos adversos graves en los ensayos que fueron
directamente atribuibles a los medicamentos utilizados. Conclusiones de los
autores, existe cierta evidencia de que terapia antipirética alternante y combinada
puede ser mas eficaz en la reduccion de las temperaturas que monoterapia sola.
Sin embargo, la evidencia de mejoras en las medidas de malestar del nifio sigue
siendo poco concluyente. La investigacion futura debe medir el malestar del nifio
utilizando instrumentos estandarizados y evaluar la seguridad de la terapia

antipirética combinada y alterna.'®

1.2 Bases tedricas de la investigacion

1.2.1 Definicién y fisiologia de la fiebre
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La fiebre es muy comun en nifios pequefios, asi se reporta en nifios menores de 6
meses al menos un episodio en el 40% de los nifios, y en 60% de nifios entre los
6 meses y los 5 afios. La tasa de consultas al médico por fiebre en la infancia
oscilan entre 20% y 40% con el mas alto porcentaje entre los 6 y 18 meses. Se
estima que en promedio ocho cuadros de infeccién ocurren en nifios sanos en los

primeros 18 meses de vida.

La temperatura corporal es mantenida en un rango relativamente constante
gracias al centro regulador en el hipotalamo anterior, el cual recibe informacion
sobre la temperatura del cuerpo por neuronas termo sensibles localizadas en la
piel y en el sistema nervioso central. Cuando la temperatura se desvia de lo
normal, se activan mecanismos fisiolégicos para regresar la temperatura al nivel
normal. Estos mecanismos de retroalimentacién negativa son: la sudoracion,
aumento del flujo sanguineo periférico e hiperventilacion, cuando la temperatura
corporal es alta; y temblores, vasoconstriccion y disminucion del flujo sanguineo
periférico, cuando la temperatura es baja. También presenta variaciones en la
edad, momento del dia, actividad fisica, condiciones ambientales y la cantidad de
abrigos. Los nifios mas pequefios tienen una temperatura mas alta que la de los
nifios mayores. Segun el ritmo circadiano en las dltimas horas de la tarde y
primeras de la noche la temperatura es mas alta y las temperaturas mas bajas se

encuentran temprano en la mafiana, luego de la madrugada.*’

La fiebre refleja un cambio del punto de ajuste hipotalamico. Los pirégenos
enddgenos y exdgenos estimulan la produccién de prostaglandina E2 y de otros
metabolitos del acido araquiddnico. La prostaglandina E2 actta en el hipotalamo
elevando el punto de ajuste. La fiebre se acompafa frecuentemente de
taquicardia y taquipnea, eritema de la piel y sudoracion. El hipotdlamo mantiene
elevado dicho punto de ajuste hasta que éste es reajustado por la desaparicion de

los pirégenos endégenos o por la inhibicién de la sintesis de prostaglandinas.*®

La fiebre no es un signo exclusivo de respuesta contra la infeccibn porque
también se puede encontrar en alteraciones electroliticas, endocrinolégicas,
tumorales y autoinmunes entre otras. La definicion estandar de fiebre considera

una temperatura rectal igual o mayor a 38°C, una temperatura oral por encima de
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37,8°C, una temperatura timpanica por encima de 37,6°C o0 una temperatura axilar
mayor a 37,5°C, Sin embargo no hay consenso sobre cual es la técnica de
medicidbn que mas se aproxima al estandar de oro que es actualmente la

temperatura central medida en la arteria pulmonar.*®

1.2.2 Medicion de la temperatura corporal en los nifios
La medicion de la temperatura corporal desde los inicios de la medicina ha sido

objeto de estudios clinicos.

Inicialmente, la medicion de la temperatura corporal se fundamentaba en el uso
de la mano para determinar diferencias en la temperatura de la piel. Uno de los
primeros intentos para cuantificar la temperatura se llevé a cabo en el siglo 1 a. C
al inventarse un termoscopio que no tuvo aplicacion clinica. Fue hasta 1864
cuando Carl Reinhold August Wunderlich popularizé el uso del termdémetro,
demostrando que la fiebre no era una enfermedad, sino un sintoma, y establecid

los limites normales de la temperatura corporal.

La localizacion anatomica para una adecuada medicion de la temperatura es
variable, siendo mas exacta en sitios anatomicos profundos, como la arteria
pulmonar, el esofago y la nasofaringe, pero con la desventaja de tener un dificil
acceso. Los sitios anatomicos periféricos son los mas utilizados por su facil

acceso, seguridad y comodidad del nifio.

La regién axilar es uno de los lugares mas usados para la medicion de la
temperatura, sin embargo el enfriamiento de la piel, la sudoracion y la
evaporacion son factores que afectan su precision. La temperatura oral es
comoda y segura para los nifios mayores de cinco afios, suele ser mas precisa
gue la axilar, pero puede verse afectada por los liquidos consumidos y la
evaporacion al respirar por la boca. La temperatura rectal ha sido considerada
como el estandar de oro para la medicion indirecta, porque no hay factores

externos que modifiquen la medicidén, aunque es incobmoda para los nifios.
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En la actualidad, luego de revisar la literatura disponible sobre las técnicas de
medicion de la temperatura en distintas partes del cuerpo como el piso de la boca,
recto, axila y membrana timpanica, EI-Rhady y Barry encontraron que la evidencia
apunta a la termografia timpanica como la técnica que mas sensibilidad tiene para
el diagnéstico de fiebre.®® Por el contrario, otros autores que realizaron una
revision sistematica de la literatura hasta 2006 sugieren que la termografia
timpanica puede fallar en la deteccién de la fiebre en 3 o 4 nifios de cada diez.**
La temperatura a nivel timpénico es cercana a la temperatura corporal debido a
gue el suministro de sangre es similar al del hipotadlamo. Sin embargo, esta
medicion tiene limitantes técnicas que ponen en duda su exactitud; entre estas, se
encuentran la dificultad para apuntar el termémetro en la membrana timpanica, la
impactacion de cerumen u otitis media y cuando el médico lucha con una
adecuada colocacion del termémetro en lactantes menores de dos meses de
edad.

Entre las recomendaciones para la medicion de la temperatura tenemos
La via oral y rectal no deberia emplearse de manera rutinaria para medir la

temperatura corporal en nifios de 0-5 afios de edad.

En los nifios menores de 4 semanas de vida la temperatura corporal se debe

medir con un termémetro digital en la axila.

En los nifios de 4 semanas a 5 aflos de edad, la temperatura corporal debe

medirse con termdmetro en la axila o termémetro infra-rojo timpénico.

En nuestro medio el termdmetro mas utilizado es el termémetro capilar de vidrio
lleno de mercurio, que funciona con la expansiéon de mercurio liquido con cada
unidad que se eleva la temperatura del cuerpo. La tension superficial en el punto
de constriccion evita que el mercurio regrese al bulbo, permitiendo la lectura en
cualquier momento posterior. El termometro de mercurio puede fallar para
satisfacer los requerimientos de precision, por lo que se recomienda usar el
mismo termdémetro a lo largo de toda la enfermedad del nifio. Es muy especifico y

econdmico pero su medicion puede tomar varios minutos.
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1.2.3 Tratamiento de la fiebre

Tratamiento no farmacoldgico de la fiebre

Teniendo en cuenta que la fiebre induce una mayor demanda metabdlica en el
nifio, el tratamiento no sélo se basa en la administracion de antipiréticos, también

es importante una adecuada nutricion e hidratacion durante la fase febril.

El uso de medios fisicos antitérmicos, como el bafio con agua tibia proporciona
una leve disminucién de la temperatura corporal y suele acomparfarse de
malestar y escalofrios. La eficacia de los medios fisicos para tratar la fiebre no es
clara y no parece ofrecer ventajas comparada con los farmacos antipiréticos. Esta
contraindicado el uso de agua fria o alcohol, ya que produce vasoconstriccion, en
lugar de vasodilatacion que se necesita para disipar el calor, y el alcohol poder ser
absorbido por la piel y generar toxicidad.?

Tratamiento farmacoldgico de la fiebre

El consumo de antipiréticos es amplio en la poblacion pediatrica y con frecuencia
son auto medicados por los padres, por lo que es esencial realizar un uso racional
de estos medicamentos. Dentro de los antipiréticos de uso frecuente en pediatria,
la actividad varia de uno a otro, sobretodo en el tiempo de disminucién de la

fiebre, vida media y efectos secundarios.

1.2.4 Mecanismo de accion de los antipiréticos

Los antipiréticos actuan a nivel central reduciendo el punto de ajuste del centro
regulador hipotalamico mediante la inhibicion de la ciclooxigenasa (COX), la
enzima responsable de la conversion del acido araquiddnico en prostaglandinas y
leucotrienos, ésta reduccion conduce a una serie de respuestas fisiolégicas,
incluyendo la produccion de calor, aumento del flujo sanguineo a la piel y la

consecuente pérdida de calor por radiacion, conveccion y evaporacion.

La mayoria de los antipiréticos inhiben los efectos de las prostaglandinas sobre
los receptores del dolor. Parece ser que loas antipiréticos tienen otros resultados
clinicos, incluyendo la analgesia, mejoran las molestias asociadas a la fiebre y

enfermedad produciendo un mayor confort al nifio y las mejoras que se
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acompafan (menos irritabilidad, mejor alimentacion, mejoria de la condicion

clinica del nifio)

1.2.5 Medicamentos antipiréticos

Paracetamol

Es el antipirético mas utilizado en pediatria. Es un metabolito activo de la
acetanilida y fenacetina. Es un compuesto de origen sintético derivado del p-
aminoferol. EI mecanismo de accion es aun desconocido, pero el efecto
antipirético parece deberse a su capacidad para disminuir la sintesis cerebral de
prostaglandinas, con un menor efecto inhibitorio a nivel periférico, por lo que no

posee propiedades antiinflamatorias.

La absorcion es rapida y casi total en el tracto gastrointestinal; su distribucion es
uniforme en todos los liquidos corporales. Se une a las proteinas plasmaticas
entre el 20-50%; su vida media es de 1-4 horas. Se metaboliza en el higado, el
60% con acido glucoronico, el 35% con acido sulfarico y el 6% con cisteina. Los
nifos poseen menor capacidad para la glucorono conjugacion. Una pequefia
proporcion sufre N-hidroxilacion por el citocromo P450 y forma un metabolito
intermedio altamente reactivo, pero su efecto es controlado al reaccionar con el

glutatién. La eliminacion es renal en un 90%.

La dosis de paracetamol recomendada es 10-15mg/kg/dosis cada 4 a 6 horas. El
efecto antipirético inicia 30 a 60 minutos posterior a la administracion y alcanza un
nivel maximo en plasma a los 30 minutos. Se han sugerido regimenes alternativos
de dosificacion de paracetamol con dosis de carga inicial por via oral de
30mg/kg/dosis, pero no existen pruebas que avalen que estos regimenes mejoren
la eficacia antipirética. El paracetamol también puede ser administrado por via
rectal, al parecer las dos presentaciones tienen igual efecto antipirético y

aceptabilidad.?

Los efectos secundarios del paracetamol son raros y muy leves cuando se
administran en dosis adecuadas, por eso es seguro su uso en nifilos. Los mas
frecuentes son el vomito y el dolor abdominal, es raro que se produzcan

reacciones de sensibilidad. Es fundamental reconocer que el paracetamol no
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causa sangrado gastrointestinal, nefropatia por analgésicos o coagulopatia. La
hepatotoxicidad es el efecto adverso mas frecuente y suele presentarse con la
administracion de dosis supra terapéuticas que sobrepasen los 120mg/kg/dosis.
Se incrementa el riesgo de hepatotoxicidad con isoniacida, rifampicina y farmacos
antiepilépticos. Se aumenta la absorcién con metoclopramida y domperidona.?*

Esta contraindicado en insuficiencia hepatica y en pacientes que poseen una

limitacion genética para metabolizar la fenacetina.

Metamizol

Es un antiinflamatorio no esteroideo de la familia de la pirazolonas. No se conoce
bien su mecanismo de accidn aunque se propone que se ejerce periféricamente
como a nivel del sistema nervioso central. Se absorbe bien por la via oral y es
rapidamente transformado en el higado a dos metabolitos farmacolégicamente
activos que son el 4-metil-amino-antipirina y el 4 amino-antipirina. Se une
moderadamente a las proteinas plasmaticas (60%), se excreta en orina y en
menor porcentaje por las heces. Puede administrarse también por via parenteral

(intramuscular o endovenosa).

No debe usarse por periodos prolongados. Se contraindica en hipersensibilidad a
las pirazolonas, insuficiencia renal o hepatica, Ulcera péptica y discrasias
sanguineas especialmente si cursan con leucopenia. Su empleo prolongado
puede dar lugar a agranulocitosis en ocasiones irreversibles y a leucopenia,
trombocitopenia 0 anemia hemolitica, Sindrome de Stevens Johnson, pero es
conveniente sefalar que la frecuencia relativa de eventos graves no es diferente a

la frecuencia con que estos eventos ocurren en la poblacién general.®

El metamizol se utiliza fundamentalmente por su efecto analgésico y antitérmico.
Inhibe la ciclooxigenasa plaquetaria y la sintesis del Tromboxano A2 dicha
inhibicion es competitiva. La vida media de los metabolitos activos oscila entre 2,5
y 4 horas, y aumenta con la edad. La dosis recomendada es de 15 a 25

mg/kg/dosis cada 8 horas.
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1.3 Definicion de términos

Fiebre

En nuestro estudio consideramos fiebre cuando hay un incremento de la
temperatura axilar igual o mayor a 38,3° grados centigrados hasta los 39,5°

grados centigrados.

Tipo de antipirético empleado

Se denomina asi al farmaco empleado para disminuir la fiebre. En nuestro trabajo
los farmacos que se emplearon fueron paracetamol administrado por via oral a
una dosis de 15 mg/kg/dosis y metamizol administrado por via intramuscular a

dosis de 25 mg/kg/dosis.

Efecto antipirético
Capacidad de un farmaco de disminuir la fiebre. En nuestro estudio se determin6
por el valor de descenso de la temperatura en grados centigrados a los 30, 45, y

60 minutos luego de haberse administrado el antipirético.
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CAPITULO Il. METODOLOGIA

2.1 Tipo de investigacion

Por su enfoque...... Cuantitativo

Por su alcance....... Correlacional

Por su corte y proyeccion........ Longitudinal retrospectivo
Por su naturaleza......... No experimental

2.2 Disefio

Cohorte retrospectivo

2.3 Poblacion y muestra

Poblacion

Pacientes atendidos en el servicio de emergencia de pediatria del hospital
Arzobispo Loayza durante el mes de setiembre del 2015 cuyas edades estuvieron

comprendidas entre 1 y 6 aflos y que cumplieron los criterios de inclusion.

Criterios de inclusion

Pacientes con edades entre 1 y 6 afios que presentaron al momento del ingreso
una temperatura axilar entre 38.3 °C y 39.5 °C.

Pacientes que se comprometieron a permanecer al menos 60 minutos en el

servicio de emergencia luego de la administracion del antipirético.

Criterios de exclusion
Pacientes que hubieron recibido algun tratamiento antipirético en las 4 horas

antes de acudir a emergencia.

Pacientes que tuvieron antecedente de convulsion febril, insuficiencia hepatica,

insuficiencia renal o inmunosupresion demostrada.

Pacientes que presentaron vOomitos en los 30 minutos posteriores a la
administracion del antipirético si es que era oral.
Pacientes que presentaron incremento de la temperatura a los 60 minutos de

observacion.
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Muestra

Se realiz6 el calculo segun EPIINFO version 7 para disefio de cohortes con un
nivel de confianza al 95% y un poder de 80% con un paciente por cada cohorte
(1:1). En base a bibliografia el grupo de paracetamol (expuesto) no controla la
fiebre en un 35% y el grupo de metamizol (no expuesto) no controla en un 10% se

obtiene 40 pacientes para cada grupo.

Método de muestreo

No probabilistico por conveniencia.

2.4 Métodos de recoleccion de datos. Instrumento

Técnica: Observacion

Instrumento: Ficha de observacion

Se elabor6 una ficha de observacion para recoleccion de datos, los cuales fueron
obtenidos de la revision de las historias clinicas de emergencia, en el que se
colocé los datos de filiacion, temperatura de inicio asi como el tipo de
medicamento antipirético (paracetamol o metamizol intramuscular) y dosis que
recibio el paciente, asimismo se registrd la temperatura que presento el paciente
a los 30, 45, y 60 minutos; de igual manera si presenté vomitos, hipotermia o
erupcion cutanea. La decision del tipo de medicamento empleado fue

determinada por el medico de emergencia segun protocolos del servicio.

La toma de la temperatura fue axilar y se realizdé en todos los pacientes con
termometro de mercurio durante 3 minutos. No se utilizd medios fisicos en

ningun paciente como parte del tratamiento para reducir la fiebre.

La dosis de paracetamol recibida fue de 15 mg/Kg se utilizé la presentacion 120
mg/5ml en suspension para administracion por via oral. La dosis de metamizol fue
de 25 mg/Kg se utilizé la presentacion 1 mg/2ml en ampolla para administracion

por via intramuscular.
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El tratamiento correspondiente fue medido en jeringas milimetradas (tanto para
via oral como para via intramuscular) y se administré por el personal de

enfermeria del servicio de pediatria.

2.5 Procesamiento y analisis de los datos
Los datos obtenidos durante la investigacion por medio de la ficha de recoleccién
fueron ordenados y procesados en una computadora personal, valiéndonos del

programa estadistico SPSS version 21.

Se efectu6 un analisis univariado con elaboracion de graficos y tablas de
frecuencia. Para las variables cuantitativas se calculé la media y la desviacion
estandar y para las variables categoéricas las frecuencias relativas. Se realizo
analisis bivariado para las variables de interés, para variable independiente
cualitativa dicotomica y dependiente cuantitativa se us6 t de student. Para las
variables categoricas se uso chi cuadrado de Pearson. El nivel de significancia fue
de 0.05 (5%). La significacion estadistica se determind calculando el intervalo de
confianza del 95%.

2.6 Aspectos éticos

Esta investigacion se realiz6 de conformidad con los 3 principios éticos
fundamentales el respeto por la dignidad personal, la justicia y la beneficencia.

Se garantizé el manejo confidencial de la informacion, la cual sélo fue utilizada

para fines académicos.

Por ser un estudio observacional de disefio longitudinal de cohortes retrospectivo,

no fue necesario consentimiento informado.
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CAPITULO lIl. RESULTADOS

Se identificaron 80 pacientes que cumplieron con los criterios de inclusion, de los
cuales 40 recibieron tratamiento con paracetamol y 40 con metamizol.

La distribucion por sexo segun el tipo de tratamiento fue de 21 pacientes
masculinos y 19 pacientes femeninos en el grupo de uso de paracetamol y de 22
pacientes masculinos y 18 pacientes femeninos en el grupo que us6 metamizol lo

cual se describe en la siguiente tabla.

Tabla 1. Nifios que reciben paracetamol y metamizol segin sexo hospital Arzobispo Loayza 2015

Paracetamol Metamizol
Sexo N % N %
Masculino 21 52.5 22 55
Femenino 19 47.5 18 45
Total 40 100 40 100

Fuente: ficha de recoleccién de datos

Observamos que tanto en el grupo de tratamiento con paracetamol como en el
grupo de tratamiento con metamizol hay un ligero porcentaje mayor de pacientes

del sexo masculino.

Asi mismo se diferenciaron ambos grupos por edades donde observamos en el
grupo que recibe paracetamol, la mitad de los pacientes tuvieron un afio de edad
a diferencia del grupo que recibié metamizol en que la mitad corresponde a los
nifios tanto de 1 y 2 afos, la frecuencia minima de edades correspondio a los 3y
4 afios con dos pacientes cada uno en el grupo que recibi6 paracetamol, las

frecuencia total de edades se describe en la siguiente tabla
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Tabla 2. Nifios que reciben paracetamol y metamizol segin edad hospital Arzobispo Loayza
setiembre 2015

Edad en Paracetamol Metamizol

anos N % N %
1 20 50 10 25
2 9 225 10 25
3 2 5 3 7.5
4 2 5 7 17.5
5 4 10 6 15
6 3 7.5 4 10

TOTAL 40 100% 40 100%

Fuente: ficha de recoleccién de datos

En la temperatura registrada a los 0, a los 30, 45 y 60 minutos observamos que
la temperatura de inicio fue ligeramente mayor en 0.13° en los nifios que
recibieron metamizol, posteriormente vemos que en todos los controles hay una
disminucién progresiva de la temperatura en ambos grupos, siendo este descenso

ligeramente mayor en el grupo que recibié paracetamol.

Tabla 3.Temperatura media segun tiempo de control hospital Arzobispo Loayza

setiembre 2015

Tiempo Paracetamol Metamizol
0 minutos 38.70 DS 0.37 38.83 DS 0.28
30 minutos 38.05 DS O0.46 38.24 DS 0.49
45 minutos 37.56 DS 0.54 37.80 DS 0.53
60 minutos 37.10 DS0.68 37.26 DS 0.57

DS = Desviacion Estandar

Fuente: ficha de recolecciéon de datos

La siguiente grafica refleja que ambos tratamiento lograron una disminucion

progresiva de la temperatura.
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Grafico 1. Temperatura media segln tiempo de control hospital Arzobispo Loayza setiembre
2015
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Fuente: ficha de recoleccion de datos

Se registraron también las reacciones adversas durante el tiempo de permanencia
en emergencia de los pacientes evaluados, en general se encontraron pocas
reacciones adversas solamente hubieron 3 pacientes con erupcion cutanea 2 de
ellos recibieron metamizol y 3 pacientes con vomitos los cuales recibieron también

metamizol. No se encontré ningun paciente con hipotermia.

Tabla 4. Erupcién cutanea segun tipo de tratamiento Hospital Arzobispo Loayza setiembre 2015

Erupcién cutanea Total
Si No
Tipo de tratamiento Paracetamol 1 (2.5%) 39 (97.5%) 40
Metamizol 2 (5%) 38 (95%) 40
Total 3 77 80

P =0.556

Fuente: ficha de recoleccién de datos
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Tabla 5. Vomitos segun tipo de tratamiento hospital Arzobispo Loayza setiembre 2015

Vomitos Total
Si No
Tipo de tratamiento Paracetamol 0 (0%) 40 (100%) 40
Metamizol 3(7.5%) 37 (82.5%) 40
Total 3 77 80

P=0.077

Fuente: ficha de recoleccién de datos

Al comparar la gradiente de temperatura promedio de los dos antipiréticos vemos
gue en los tres controles hay una mayor diferencia de temperatura en el grupo de
paracetamol con respecto al metamizol, sin embargo esta diferencia en ninguno

de los tres momentos fue significativo P>0.05.

Tabla 6. Gradiente de temperatura promedio segun tipo de tratamiento hospital Arzobispo

Loayza setiembre 2015

Tiempo Paracetamol Metamizol p
0 a 30 minutos -0.65 DS 0.39 -0.59 DS 0.40 NSE
30 a 45 minutos -1.14 DS 0.55 -1.03 DS 0.49 NSE
45 a 60 minutos -1.60 DS 0.72 -1.56 DS 0.59 NSE

DS: Desviacion estandar.
NDS: No significancia estadistica (P>0.05)

Fuente: ficha de recoleccién de datos
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Grafico 2. Gradiente de temperatura segun tipo de tratamiento a los 30 minutos, hospital

Arzobispo Loayza setiembre 2015
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Fuente: ficha de recoleccién de datos
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Grafico 3. Gradiente de temperatura segun tipo de tratamiento a los 45 minutos, hospital

Arzobispo Loayza setiembre 2015
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Grafico 4. Gradiente de temperatura segun tipo de tratamiento a los 60 minutos, hospital

Arzobispo Loayza setiembre 2015
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CAPITULO IV DISCUSION

La fiebre es uno de los motivos de consulta a emergencia mas frecuente que se
presentan en la poblacion pediatrica, y el empleo de farmacos antipiréticos es el
tratamiento mas empleado. Existe una serie de medicamentos que se usan para
tratar la fiebre en los nifios, en nuestro pais los mas frecuentemente usados son

paracetamol, metamizol e ibuprofeno.

Nuestro estudio comparé dos de estos farmacos como son paracetamol y
metamizol para determinar su eficacia antipirética. Se decidi6 no considerar
ibuprofeno porque existen numerosos estudios que comparan su eficacia con
respecto a paracetamol. 2°2"%2° Se emple6 metamizol debido a que existen
pocos estudios sobre su actividad antipirética en nifios esto debido a que en
muchos paises se emplea con ciertas restricciones por sus probables efectos
hematoldgicos; los escasos estudios sobre uso de metamizol utilizan la
presentacion oral, sin embargo en nuestro medio en los servicios de emergencia
es un medicamento muy utilizado especialmente por via intramuscular por tal
motivo incluimos en el estudio esta forma de administracion. Se empleé
paracetamol por ser el medicamento mas usado en el mundo para los estados
febriles de los nifios debido a su bajo costo, efectividad y minimos efectos

adversos.

Es importante mencionar que en nuestra investigacion no se consideraron a los
pacientes en los que se aplicaron medios fisicos como parte de tratamiento para
disminuir la temperatura, practica muy habitual para tratar la fiebre, por considerar
gue su presencia podria determinar una variable de confusion, ademas reportes
previos sugieren que la reduccidén de la temperatura por medios fisicos no es
significativa, nos ayudarian solo en los primeros quince minutos, y causan mas

molestias e irritabilidad en la mayoria de los nifios. 33132

La razén por la que se incluyeron pacientes de 1 afio a 6 afios fue porque
corresponde al grupo etario que acude por fiebre con mayor frecuencia a
emergencia, asimismo en cuanto a la reduccion de la temperatura desde el

ingreso hasta los sesenta minutos de seguimiento consideramos el control a este
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minuto por ser el momento en que la mayoria de farmacos antipiréticos hacen
efecto, ademas de ser el tiempo promedio en emergencia que permanecen
nuestros pacientes febriles. La dosis empleada tanto de paracetamol como
metamizol fue la recomendada por la bibliografia. La toma de la temperatura se
realizé en la region axilar por su facilidad y por ser la mas empleada en nuestra

emergencia.

En nuestro estudio los ochenta pacientes que recibieron tratamiento antipirético
con paracetamol y metamizol lograron una disminucion de la temperatura a los
sesenta minutos de aplicado el farmaco. La temperatura media de inicio fue
ligeramente mayor aunque no significativa en el grupo que uso metamizol
(0.13°C). Al comparar la eficacia antipirética de los dos grupos hubo una leve
diferencia a favor del grupo que recibié paracetamol, diferencia que se mantuvo
en los tres controles, sin embargo esta diferencia no fue estadisticamente
significativa. Observacion que también ha sido constatada por Prado, Barba en

estudios con disefio similar al nuestro. **

Asimismo también observamos que nuestros resultados contrastan con el de

otros autores 2"1°

qguienes refieren una mayor reduccion de la temperatura en
nifios que reciben metamizol, en comparacion a paracetamol siendo esta

diferencia estadisticamente significativa.

En lo que se refiere a la presencia de efectos adversos en general ambos
tratamientos tuvieron una buena y similar tolerabilidad a excepcion de la
presencia de vomitos los cuales se presentaron en 3 pacientes que recibieron
metamizol sin embargo esta diferencia no fue estadisticamente significativa,

resultados que coinciden con estudios similares #34"1°

Al no hallar una diferencia en la reduccién de la temperatura entre ambos
farmacos un beneficio que obtenemos al usar paracetamol es evitar la
administracion de un farmaco por via intramuscular y de esta manera no abordar
con dolor a un nifio febril que puede recibir la via oral, asimismo evadir los riesgos

gue describe la literatura sobre el uso de metamizol.
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Finalmente podemos mencionar que una limitacion en la presente investigacion
es el tamafio muestral que se utilizd, ademas de que se llevé el control de la
temperatura solo hasta los 60 minutos, sugerimos que posteriores estudios
similares incluyan un mayor nimero de pacientes y que se investigue el efecto en

la reduccion de temperatura a tiempos mayores.
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CONCLUSIONES

En el presente estudio encontramos que no existe diferencia estadisticamente
significativa al comparar la eficacia antipirética del metamizol intramuscular con el
paracetamol en los nifios evaluados en la emergencia del hospital Arzobispo

Loayza.

No se encontrd diferencia significativa en cuanto a la presencia de efectos

adversos inmediatos, al usar paracetamol y metamizol.
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RECOMENDACIONES

Se sugiere realizar estudios similares con mayor nimero de pacientes e incluir en

estos la terapia con medios fisicos para ver si realmente es efectiva.

El enfoque de este estudio esta referido al control de la temperatura a los 60
minutos, seria importante investigar el efecto en la reduccion de la temperatura a
tiempos mayores, asimismo evaluar la presencia de efectos adversos a largo

plazo.

Se recomienda realizar investigaciones similares incluyendo otros antipiréticos de
uso frecuente en nifios, como es el caso del ibuprofeno con la finalidad de tener

una vision mas amplia sobre cudl es el mejor antipirético.

Se sugiere en posteriores estudios incluir la probable etiologia de la fiebre para

evaluar si influye en la accidn de los antipiréticos en la reduccion de la fiebre.
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ANEXOS

Anexo 1.
FICHA RECOLECCION DE DATOS

Ficha#......................

Hora de ingreso.........................

Horade salida..........................

Historia clinica..............ooooiiiiiiiiienns

Edad ...

SBXO. it

Grupo Paracetamol () Metamizol ( )

Temperatura Axilar INICIO ..o
30 minutos.........cooiiiiiil
45 minutosS........ocoieiiiii,
60 minutos..........cccoeiiiiinnt.
90 MINUtOS......ovieiiie

Efectos Adversos Erupcién cutanea ( )
Hipotermia ()
Vomitos ()
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