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. RESUMEN:

Objetivos: Comparar la eficacia antipirética de Paracetamol, lbuprofeno y

Metamizol en nifios menores de 5 afios en el primer nivel de atencion.
Disefio: Analitico .Observacional. Cohortes.
Ambito de estudio: Hospital I Chepén MINSA

Poblaciones: 96 nifios con fiebre en cohortes de 32 niflos cada grupo en

Paracetamol, Ibuprofenoy Metamizol respectivamente.

Medidas principales del seguimiento: Temperatura al inicio, 30, 60 y 120 minutos

post tratamiento.

Resultados En todas las mediciones a los 30,60 y 120 minutos metamizol tiene los
menores niveles de temperatura, en segundo lugar Ibuprofeno y en tercer lugar
Paracetamol. La Media y Desviacion Estandar (DE) fueron al inicio- 30min-
60min -120 min ;TOTAL: 38,733(DE=0.488)-38.161(DE=0.474),37,639 (DE=0,49)
Y 37,18(0.45) metamizol: 38,83( 0.52)-37,96(0.52)-37,34(0.32)-37,02(0.54);
ibuprofeno: 38,7(0.48)-38.20(0,42)-37,62(0,56)-37,07(0.35); paracetamol:
38,65(0.45)-38.31(0.41)-37.95(0.35)-37.02(0.54). La diferencia en el tamario del
efecto es significativo a los 60 p=0.000 y a los 120 minutos p=0.000

Conclusiones: Metamizol tiene mayor eficacia antipirética que ibuprofeno y este

que paracetamol, en nifios menores de 5 afios en el primer nivel de atencion.

Palabras claves: fiebre, eficacia antipirética, metamizol, ibuprofeno, paracetamol.



ABSTRACT:

Objectives: To compare antipyretic efficacy between Paracetamol, Ibuprofen and

Metamizol in children between 0 to 5 years old in first level attention.

Design: Prospective. Observational. Analytic. Cohorts.

Setting: Chepen’s Hospital Peru.

Subjects: 96 children asignated 3 cohorts’ treatment antipyretic paracetamol,

ibuprofen and metamizol.

Main outcome measures: Temperature levels at onset, 30, 60 and 120 minutes
postreatment. Results: At onset 30, 60 and 120 minutes metamizol were the lower
levels of temperature, second ibuprofen and higher paracetamol. Mean And
Standard Deviation (SD) were onset- 30min- 60min -120 min ;total 38,733(0.488)-
38.161(0.474)- 37,639 (0,49) and 37,18(0.45): metamizol: 38,83(0.52) -37,96(0.52 -
37,34(0.32) -37,02(0.54) ibuprofeno 38,7(0.48)- 38.20(0,42) -37,62(0,56)-
37,07(0.35) paracetamol 38,65(0.45)- 38.31(0.41)- 37.95(0.35)- 37.02(0.54). at

60min p=0.000 and 120 min p=0.000

Conclusions: Metamizol have higher antpiretic efficacy that ibuprofen and

paracetamol in children between 0 to 5 years old in first level attention

key words: fever, antipiretic efficacy, metamizol, ibuprofen, paracetamol.



1. INTRODUCCION:

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% Yy 40% con el mas alto porcentaje entre los 6 y 18 meses. Se estima que
en promedio ocho cuadros de infeccion ocurren en nifios sanos en los primeros 18

meses de vida’.

La fiebre no es en si misma una enfermedad, sino un mecanismo fisiolégico con
efectos benéficos contra la infeccién, como son el retardo del crecimiento y
reproduccion de bacterias y virus, coadyuvando la respuesta de fase aguda. La
fiebre es una respuesta fisioldgica comin que resulta en elevacion del “set point”
hipotalamico en respuesta al pirdgenos enddgenos y exogenos. Los pir6genos

enddgenos incluyen las citocinas IL-1 e IL-6, el factor de necrosis tumoral (FNT), y

3
el interferén (IFN) .

A diferencia de la fiebre, la hipertermia es una rara respuesta fisiopatolégica con
falla de la homeostasis normal (no hay cambios en el set point hipotalamico) que
lleva a que la produccion de calor exceda a la capacidad de disipar el calor. La
fiebre no produce como la hipertermia aumento del riesgo de dafio cerebral.
Estudios en profesionales de la salud, incluyendo médicos, encuentran que la

mayoria cree que una temperatura mayor de 40°C aumenta el riesgo de dafio

4
térmico, lo cual es cierto para la hipertermia pero no para la fiebre .



Los padres de nifios con fiebre se preocupan de mantener temperatura normal en sus
hijos y administran antipiréticos, aun si el aumento de temperatura es minimo o no
hay fiebre. Aproximadamente la mitad de padres considera una temperatura menor
de 38°C como fiebre y 25% podria dar antipiréticos con temperaturas menores de
37.8°C°. La mitad de los padres dan dosis incorrectas de antipiréticos; 15% dan

dosis supra terapéuticas de Acetaminofén o Ibuprofeno®.

El Paracetamol o Acetaminofén es un antipirético muy utilizado debido a su alta
eficacia y buen perfil de seguridad. Es un derivado del para -aminofenol que inhibe
la ciclooxigenasa y también la formacion y liberacion de prostaglandinas. Se absorbe
en el tracto gastrointestinal y alcanza las concentraciones plasmaticas pico dentro de
los 30 minutos. El tiempo para la reduccion maxima de la temperatura es de
aproximadamente 2 horas. La dosis recomendada de Paracetamol es de 12 a 15

mg/kg cada 6 horas °.

El Ibuprofeno es un derivado del &cido propidnico que, al igual que el Paracetamol,
inhibe la biosintesis de prostaglandinas. También se absorbe en el tracto
gastrointestinal, alcanza concentraciones plasmaticas pico en una hora y la
disminucion méxima de la temperatura se logra dentro de las 3 horas. La dosis
recomendada es de 5 a 10 mg/kg cada 8 horas. Ambos agentes antipiréticos
demostraron ser seguros en los nifios’.

Metamizol o dipirona (metansulfonato sédico no magnésico de la noramidopirina) se
utilizan fundamentalmente por su efecto analgésico y antitermico. Inhibe la

ciclooxigenasa plaquetaria y la sintesis del TXAZ2, dicha inhibicion es competitiva.
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Se absorbe bien por via oral, alcanza las concentraciones plasmaticas pico dentro de
1-1,5 horas. 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.®,

No existen evidencias concluyentes de que el tratamiento con antipiréticos
particularmente ibuprofeno solo o en combinacion con acetaminofén, incrementa el
riesgo de complicaciones con cierto tipo de infecciones®. Los beneficios potenciales
de la reduccion de la fiebre, incluyen liberacién de las molestias del paciente y
reduccion de pérdidas insensibles, lo que puede disminuir la presencia de
deshidratacion. Riesgos de disminuir la fiebre incluye retardo en la identificacion
diagndstica y en la iniciacién del tratamiento asi como la toxicidad por los

farmacos™®.

La American Academy of Pediatrics de Massachussets, realizd un estudio entre sus
miembros, para descubrir que 2 de cada 3 personas creian que la fiebre por si
misma podia poner en peligro la vida de los nifios, y el 25% de los médicos citaban
la muerte y el dafio cerebral como complicaciones potenciales de una fiebre de solo
40°C. Casi el 75% de los pediatras recomendaban siempre 0 a menudo tratamiento

para la fiebre y dos terceras partes de ellos para temperaturas inferiores a 39°C .

Pereira y Cols en un estudio efectuado en Brasil en 630 casos de nifios con fiebre,
cerca del 73% de los médicos emplea farmacos antipiréticos. El uso de antipiréticos
alternados fue reportado en 26.7% de los encuestados por carencia de respuesta a

monoterapia. Los farmacos més usados fueron Metamizol y Paracetamol. 2
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Sarrell y Cols. , en un estudio de 480 nifios efectuado en Israel, disefio
experimental, ensayo clinico aleatorizado, compard Paracetamol (12.5 mg/kg/dosis)
y/o Ibuprofeno (5 mg/kg/dosis), encontrando que el régimen combinado fue mas
efectivo (p<0.01) que la monoterapia para la reduccion de la fiebre en nifios de entre

6 y 36 meses, independientemente de la medicacion inicial de carga.™

Hay et al., efectuaron un ensayo clinico en nifios entre 6 meses y 6 afios con fiebre.
La dosis fue Paracetamol de 15 mg/kg e Ibuprofeno 10 mg/kg, por dosis. Para
control de la fiebre en las primeras 4 horas, el uso de ambas medicinas fue superior
a Paracetamol solo (diferencia 55 minutos) p < 0.001] y puede ser igual que
Ibuprofeno (diferencia 16 minutos, p = 0.2). Para que el paciente no tenga fiebre
ambas medicinas fue méas rapido que paracetamol solo 23 minutos (95% IC 2-45
minutos; p = 0.015), pero no mas rapido que Ibuprofeno solo (diferencia -3
minutos, 95% IC 24-18 minutos; p = 0.8). Para tiempo adicional sin fiebre en las
siguientes 24 horas, ambas medicinas fueron superior a Paracetamol (diferencia 4.4
horas, 95% IC 2.4-6.3 horas; p < 0.001) o Ibuprofeno (2.5 horas, 95% IC 0.6-4.5

horas; p = 0.008).

Perrott et al., en Australia, efectuaron un meta analisis de 17 Ensayos Clinicos
Aleatorizados (ECA) de 1078 nifios menores de 18 afios. Ibuprofeno (5-10 mg/kg)
y acetaminofén (10-15 mg/kg). lbuprofeno reduce la temperatura mas que

acetaminofén a las 2, 4, y 6 horas después del tratamiento (RRR 0.19 [95% CI,
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0.05-0.33], 0.31 [95% Cl, 0.19-0.44] y 0.33 [95% ClI, 0.19-0.47])).No hubo

evidencia de incidencia de efectos adversos entre los farmacos y placebo™.

Southey et al., efectuaron un meta analisis de 24 ECA en 1000 nifios menores de
18 afos. La tolerancia e inocuidad de ibuprofeno fue similar a placebo. Riesgo
relativo Ibuprofeno (RR) 1.39 (95% IC: 0.92, 2.10); Paracetamol versus placebo RR
1.57 (95% CI 0.74, 3.33). Un total de 2937 eventos adversos sistémicos ocurren en
21,305 pacientes con Ibuprofeno comparado con 1,466 en 11,164 con Paracetamol:

RR 1.03 (95% CI1 0.98, 1.10). No hubo diferencia significativa entre los grupos™.

Wong et al. Efectuaron un meta analisis de 6 ECA en 915 nifios menores de 18
afios. La disminucion de la temperatura promedio a la hora fue DM= -0.27 °
Celsius, 95% IC -0.45 a - 0.08, en 2 ECA, 163 nifios. Si ningun antipirético es
dado, la terapia combinada también disminuye la temperatura promedio a las 4
horas DM= -0.70 ° Celsius, 95% IC -1.05 a -0.35; en 2 ECA, 196 nifios, dando
antipiréticos solos alternando la temperatura después de la segunda dosis a la hora

disminuye (DM -0.60 °C, 95% IC -0.94 a -0.26, 2ECA, 78 nifios"".

Magni et al. Efectuaron un ECA abierto 1:1, de 80 nifios entre 6 meses a 8 afios
con temperatura axilar basal de 38.0 a 40.3 °C. Los nifios fueron divididos en 2
grupos con fiebre alta (> 39.1 °C) y baja (38.0 a 39.1 °C). De los 80 nifios, 31
contintan con fiebre durante 8 horas (38.8%), pero 100% tuvieron una disminucion

de la temperatura en las primeras 2 horas posteriores a la administracion de
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cualquier medicamento. En el grupo fiebre alta la temperatura cayé en 11 nifios,
tratados con Ibuprofeno, a la 5a. hora= 100 % Yy en los 11 que reciben Metamizol a
la 3° hora =100. La diferencia en la eficacia antipirética de Ibuprofeno en el grupo
de fiebre alta fue estadisticamente significativa en la 3a y 4a hora, y en el grupo
fiebre baja en la 3a hora después de la medicacion. Una simple dosis de Ibuprofeno
tiene mayor eficacia antipirética que Metamizol especialmente cuando la fiebre es

alta. Ambas drogas fueron bien toleradas en el corto plazo®®.

A nivel nacional cabe mencionar que no se han realizado estudios actuales en los
cuales confronten la eficacia antipirética de los tres farmacos a comparar
especificamente. En los dltimos 10 afios, Prado, en un ensayo clinico
rabdomizado, ciego simple realizado en el servicio de emergencia  del
HONADOMANI “San Bartolomé” — Lima, que compara la eficacia antipirética de
ibuprofeno oral (10 mg/kg), metamizol oral (15 mg/kg) y metamizol intramuscular
(15 mg/kg) en pacientes pediatricos a las dos horas de seguimiento, encontrandose
que no existe diferencia significativa, remisién de sintomas asociados a la fiebre, ni

en cuanto a la presencia de efectos indeseables inmediatos (p>0.05) *°.
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JUSTIFICACION:

Se realiza este trabajo porque la fiebre es un sintoma muy frecuente en la atencién de
los sistemas de salud, no hay antecedentes de un estudio que precise, que eficacia
tiene los antipiréticos en el primer nivel de atencion en el manejo de la fiebre en
nifios en nuestra realidad, a pesar de que el uso de antipiréticos es muy comun tanto
por los padres, como médicos. Ademas existe controversia y falta de consenso entre
los efectos terapéuticos que este grupo de farmacos producen especificamente sobre

la evolucién de la fiebre.

2.2. ENUNCIADO DEL PROBLEMA
¢Cual es la eficacia antipirética comparada de Paracetamol, lIbuprofeno y Metamizol
en el manejo de nifios con fiebre menores de 5 afios en el primer nivel de atencion?

Hospital Chepén - MINSA

2.3. OBJETIVOS

-OBJETIVO GENERAL

Comparar la eficacia antipirética de Paracetamol, Ibuprofeno y Metamizol oral en el
manejo de la fiebre en nifios menores de 5 afios.
-  OBJETIVOS ESPECIFICOS
1. Determinar la temperatura axilar inicial, a los 30, 60 y 120 minutos de nifios
con fiebre que reciben Paracetamol oral 15 mg/kg.
2. Determinar la temperatura axilar inicial, a los 30, 60 y 120 minutos de nifios

con fiebre que reciben Ibuprofeno oral 10 mg/kg.
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3. Determinar la temperatura axilar inicial, a los 30, 60 y 120 minutos de nifios
con fiebre que reciben Metamizol oral 20 mg/kg.

4. Comparar la eficacia antipirética de Paracetamol, Ibuprofeno y Metamizol
oral en el manejo de la fiebre en nifios menores de 5 afios seguin edad y sexo.

5. Determinar los efectos adversos asociados al manejo de nifios con fiebre con

Paracetamol, Ibuprofeno y Metamizol.

2.4, HIPOTESIS

Hg: No hay diferencia en la eficacia antipirética entre paracetamol, ibuprofeno y
metamizol en nifios atendidos en el primer Nivel de Atencion.

H.: Hay diferencia en la eficacia antipirética entre paracetamol, ibuprofeno y

metamizol en nifios atendidos en el primer Nivel de Atencion.
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I11. MATERIAL Y METODOS

3.1 Material

3.1.1 Poblacién diana

Nifios mayores de 1 mes y menores de 5 afios que acuden a

Emergencia y/o Consultorio Externo del Hospital Chepén - MINSA

3.1.2 Poblacion de estudio:

La constituyen los integrantes de la poblacion diana que cumplan con
los criterios de inclusion y exclusion.
- Criterios de inclusion:
1. Nifios que tienen fiebre y cuyos padres o tutores aceptan los
tratamientos.
2. Temperatura axilar registrada por el investigador en grados
Celsius, considerando fiebre > 38C° hasta 40C°.
3. Nifos con fiebre mayores de 1 mes y menores de 5 afios.

4. Nifos que permanecen en el hospital al menos 2 horas.

- Criterios de exclusion:
1. Nifios que han recibido antipiréticos hasta 4 horas previas al

inicio del estudio.

2. Nifios con deshidratacion severa.
3. Nifios con convulsiones al momento del ingreso al estudio.
4. Nifios con sindromes hipertérmicos.
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3.1.3 Muestra:
-MUESTREO:
No aleatorizado de casos consecutivos.
-UNIDAD DE ANALISIS:
Nifios con fiebre.
-UNIDAD DE MUESTREO:
Nifios con fiebre.
-TAMANO DE LA MUESTRA:
Para el céalculo de la muestra aplicamos la formula:

N= (z alfa+zbeta) *pq /

Donde:

Z alfa= valor de z para el error 1.=1.96
Z beta=0.84 para 80% de potencia del estudio.
p = 0.33, segln estudio de Sarral **

g=0.67

E= error maximo tolerada para una validez del 95%.
Reemplazando:

N= (1.96+0.74)% (0.33) (0.67) / (0.05)?

N= 32 nifios para cada grupo
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3.2 METODOS:

3.2.1 Disefio especifico: Se disefid un estudio descriptivo, prospectivo, ensayo

clinico abierto sin placebo de eficacia.

G1:01 02
R G2:0102
G3:01 02
Donde:
G1: Paracetamol
G2: Ibuprofeno
G3: Metamizol
01,02: Temperatura inicial y final

Segun el siguiente esquema:

TEMPERATURA TEMPERATURA
INICIAL @ 30,60 y 120
MINUTOS

18



3.3 Descripcidn de variables y escalas de medicion

Variable ;
Tipo Escala Indicadores Indices
INDEPENDIENTE
Antipirético:
-Paracetamol Dosis
_ Recibe
-Ibuprofeno L ) medicamento
Cualitativas Nominal
_ recibidas por SI-NO
-Metamizol
el paciente
(Grupos de
Trabajo)
Variable Medicién por T axilar
DEPENDIENTE Cuantitativa Intervalar el En grados
Temperatura Investigador Celsius (°C)
OTRAS
VARIABLES
>1mes
-Rango de edad Cualitativa | Nominal Anamnesis
0 <5 afos
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4. DEFINICIONES OPERACIONALES:

*TIPO DE ANTIPIRETICO ADMINISTRADO

Farmaco antipirético utilizado. En el trabajo paracetamol oral, ibuprofeno oral
y metamizol oral. La dosis fueron paracetamol 15 mg/kg, ibuprofeno 10 mg/kg

dosis y metamizol 20 mg/kg/dosis

*FIEBRE:

Mecanismo fisioldgico altamente integrado de aumento de temperatura como
respuesta de activacion del set point hipotaldmico asociado a estimulacion de
células y mediadores en respuesta a las acciones de Prostaglandina E2 a nivel

central apoyadas por la produccion posterior de IL-1.

En nuestro trabajo consideramos a la temperatura axilar mayor o igual a 38°C

hasta 40°C en nifios en un medio ambiente temperado.

*HIPERTERMIA:

Aumento de la temperatura corporal como consecuencia de falla en los
mecanismos de ganancia o pérdida de calor, generalmente en un medio

ambiente caluroso. Incluye los sindromes hipertérmicos y el golpe de calor. Se

20



Ilama hipertermia maligna aquella asociada a defecto de los canales de calcio y

asociadas a la injuria anestésica.

*EFICACIA:

Es la capacidad del farmaco para modificar el receptor e iniciar una accion. Se
refiere como aquella propiedad intrinseca de cada farmaco que define que tan
“bueno” es el agonista. EI farmaco que presenta esta caracteristica es
denominado agonista y el que no la presenta, es decir, que se une al receptor,

pero no lo activa, antagonista.
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5. PROCEDIMIENTOS:

1. En los ambientes de Emergencia y Consultorio Externo de Pediatria del Hospital
Chepén — MINSA, se capta los nifios con fiebre, en la cual se registra inicialmente

la temperatura axilar mediante un termémetro de mercurio.

2. Los padres son entrevistados y preguntados para obtener su consentimiento

informado.

3. Los tratamientos se indican por los médicos y se hacen directamente en la
Emergencia y Consultorio Externo dando el tratamiento previa aleatorizacion y
esperando 30 minutos, 60 minutos y 120 minutos respectivamente; para la nueva
medicion de temperatura axilar. La dosis fueron paracetamol 15 mg/kg, ibuprofeno

10 mg/kg y metamizol 20 mg/kg.

4. Luego los resultados obtenidos son vaciados en una hoja de recoleccion de datos

disefiada para tal fin.

5. Los datos obtenidos desde la hoja de toma de datos son editados en un archivo

del paquete estadistico SPSS-21.0 para su procesamiento.
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6. PROCESAMIENTO Y ANALISIS DE LA INFORMACION

El procesamiento de la informacion serd automatico y se utilizara una computadora

Intel Core i3 con Windows 7 y el Paquete estadistico SPSS 21.0

3.6.1. Estadistica Descriptiva:

En la presente investigacion se utilizard las medidas descriptivas de resumen: las
medidas de tendencia central y las medidas de dispersion como la desviacién

estandar. Ademas se elaboraran tablas de doble entrada.

3.6.2. Estadistica Inferencial:

Se utilizara en el analisis estadistico para las diferencias de medias entre los 3
grupos; el estadigrafo test de ANOVA ONE WAY s. La significancia se mide

segun cada estadigrafo para p menor o igual a 0.05.

7. CONSIDERACIONES ETICAS:

Esta de acuerdo a los principios establecidos en los articulos 10 y 29 de la

Declaracién de Helsinki.
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IV.RESULTADOS:

Grafico Nol: Caracteristicas de la poblacion:

96 nifos con fiebre

32 ninos tratados con

Paracetamol

32 ninos tratados con

Ibuprofeno

32 ninos tratados con

Metamizol

) ) )
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Tabla Nol: Intervalos de edad de la poblacion:

Tabla de contingencia INTERVALOS DE EDAD * GRUPO

GRUPO
Total
PARACETAMOL IBUPROFENO METAMIZOL
% dentro de % dentro de % dentro de % dentro de
Recuento | INTERVALOS | Recuento | INTERVALOS | Recuento | INTERVALOS | Recuento | INTERVALOS
DE EDAD DE EDAD DE EDAD DE EDAD
e 21.4% 18 42.9% 15 35.7% 42 100.0%
meses
13 a
24 7 41.2% 3 17.6% 7 41.2% 17 100.0%
INTERVALOS [HESES
DEEDAD | 222
36 7 43.8% 3 18.8% 6 37.5% 16 100.0%
meses
37a
60 9 42.9% 8 38.1% 4 19.0% 21 100.0%
meses
Total 32 33.3% 32 33.3% 32 33.3% 96 100.0%

Tabla No 2: Eficacia de Paracetamol, Ibuprofeno y Metamizol seguin edad

Tiempo/ Suma de cuadrados | Grados | Media Cuadrados F Significancia
edad Libertad

T inicio 4.631 23 201 | .804 715
T 30min 5.218 23 227 | 1.008 468
T60 min 4513 23 196 | 765 761
T120min 5.650 23 246 | 1.249 235

En ninguna de las medias de las temperaturas entre los grupos la edad influye sobre el

tamario del efecto (p >0.05)
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Tabla No 3: Sexo de los pacientes

PARACETAMOL IBUPROFENO METAMIZOL
Recuento % dentro de Recuento % dentro de Recuento % dentro de Recuento % dentro de
SEXO SEXO SEXO SEXO
19 35.8% 17 32.1% 17 32.1% 53 100.0%
13 30.2% 15 34.9% 15 34.9% 43 100.0%
32 33.3% 32 33.3% 32 33.3% 96 100.0%

Tabla No 4: Efecto de Ibuprofeno, Paracetamol, Metamizol segun sexo de los

pacientes

T inicio 2178 278 | 1.166 .283
T30min .003 .003 | .012 912
T60min .061 .061 | .250 619
T 120min 109 109 | .519 473

En ninguna de las medias de las temperaturas entre los grupos el sexo influye sobre el

tamanio del efecto (p >0.05)
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Tabla No 5: Efectos adversos presentados en nifios tratados con Ibuprofeno

Paracetamol, Metamizol para fiebre

PARACETAMOL IBUPROFENO METAMIZOL
NO 29 28 32 89
SI 3 4 0 7
NO 25 26 23 74
SI 7 6 9 22
NO 32 30 28 90
SI 0 2 4 6

32 32 32 96

Tabla No 6: Sitio de la Infeccion de nifios tratados con Ibuprofeno, Paracetamol,

Metamizol para fiebre

PARACETAMOL | IBUPROFENO | METAMIZOL
NO 16 9 11 36
SI 16 23 21 60
NO 21 28 24 73
SI 11 4 8 23
NO 27 27 29 83
S| 5 5 3 13
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Grafico No 2: Eficacia antipiretica de Ibuprofeno, Paracetamol y Metamizol en nifios
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Tabla No 7: Temperatura Media axilar de nifios tratados con Ibuprofeno

Paracetamol, Metamizol para fiebre

Media

Desviacion estandar 4564 4781 4996
Media 38.428 38.259 38.069
Desviacion estandar .3255 .3706 4497
Media 37.956 37.684 37.419
Desviacion estandar .3618 .5268 .3074
Media 37.444 37.131 37.113
Desviacion tipica .3262 .3042 4702

Tabla No 8: Diferencias en el efecto antipirético de Paracetamol, Metamizol e

Ibuprofeno en el manejo de fiebre en nifios

Inter-grupos .693 2 .347 1.515 .225
Intra-grupos 21.282 93 .229

Total 21.975 95
Inter-grupos 2.069 2 1.034 6.966 .002
Intra-grupos 13.811 93 .149

Total 15.880 95
Inter-grupos 4.623 2 2.311 13.788 .000
Intra-grupos 15.590 93 .168

Total 20.212 95
Inter-grupos 2.216 2 1.108 7.912 .001
Intra-grupos 13.023 93 .140

Total 15.238 95

La diferencia es significativa a los 60minutos p<0.05 y a los 120 minutos p<0.05

29




V. DISCUSION:

A pesar que no existe evidencia cientifica que encuentre efecto perjudicial en la
fiebre; la mayoria de padres y profesionales de la salud piensan que la fiebre puede
hacer dafio y la tratan farmacol6gicamente y por otros medios. Esta fobia a la fiebre
ha llevado a que las guias recomienden medicamentos como ibuprofeno vy
paracetamol; y en nuestro pais a pesar de efectos adversos importantes como
neutropenia, el metamizol sigue siendo uno de los farmacos preferidos en los

primeros niveles de atencion.

Por este motivo efectuamos en un hospital del primer nivel de atencién un ensayo
abierto de eficacia y se estudiaron 96 nifios con fiebre, entre 2 meses y 60 meses de
edad, divididos en 3 grupos de 32 que recibieron Paracetamol, lbuprofeno y
Metamizol oral respectivamente. Del total de pacientes 71 (73.95%) fueron
atendidos en Emergencia; 25(26.04%) fueron atendidos en Consultorio Externo. La
mayor parte de infecciones tuvieron foco respiratorio 60(61.85%).

La mayor parte de los nifios son de sexo femenino 53/ 96(55.20%) En ninguna de
las medias de las temperaturas entre los grupos el sexo influye sobre el tamafio del
efecto (p >0.05).

La mayor parte de nifios fueron menores de 1 afio (43.75%): El promedio de edad en
meses fue 23.218; mientras que el rango de edad no influye en el tipo de antipirético
utilizado En ninguna de las medias de las temperaturas entre los grupos la edad
influye sobre el tamarfio del efecto (p >0.05).

Este es un ensayo abierto, por lo que para evaluar la eficacia se midi6 la temperatura

al inicio del tratamiento, a los 30,60 y a los 120 minutos para medir la respuesta a
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los diferentes tratamientos. Encontramos en todas las mediciones a los 30,60 y 120
minutos respectivamente que metamizol tiene los menores niveles de temperatura
(es més eficaz), en segundo lugar ibuprofeno y en tercer lugar paracetamol.

La Media y la Desviacion Estandar (DE) fueron al inicio-30min-60min -120 min;
Total: 38,733(DE=0.488)-38.161(DE=0.474), 37,639 (DE=0,49) y 37,18(0.45);
metamizol: 38,83(0.52)-37,96(0.52)-37,34(0.32)-37,02(0.54); ibuprofeno:
38,7(0.48)-38.20(0,42)-37,62(0,56)-37,07(0.35); paracetamol: 38,65(0.45)-
38.31(0.41)-37.95(0.35)-37.02(0.54).

Entre los efectos adversos entre 3-10% de los tratamientos; presentaron rash 0/32
en Metamizol, 3/32 en Paracetamol y 4/32 en Ibuprofeno; presentaron vémitos 9/32
en Metamizol, 7/32 Paracetamol Yy 6/32 en lIbuprofeno; presentaron hipotermia
4/32 en Metamizol, 2/32 Ibuprofeno y ninguno en Paracetamol. Estos resultados
indican que existe alta ocurrencia de efectos adversos. Siendo la hipotermia mas
frecuente en Metamizol, y no ocurrié en Paracetamol. Estos datos son parecidos a
los reportados en toda la literatura, asi Perrott™ , en Australia, encontré que
Ibuprofeno reduce la temperatura mas que Acetaminofén a las 2, 4, y 6 horas
después del tratamiento (RRR 0.19 [95% CI, 0.05-0.33], 0.31 [95% CI, 0.19-0.44] y
0.33[95% Cl, 0.19-0.47])), a diferencia nuestra €l no encontr6 incidencia de efectos
adversos entre los farmacos y placebo, debemos remarcar que nosotros no hemos
empleado placebo, por lo que no podemos decir si los efectos adversos se deben a la
misma enfermedad o al medicamento. Igualmente Southey*® no encuentra diferencia
significativa entre nifios tratados con Ibuprofeno y Paracetamol.

En relacion al tiempo y el tamafio del efecto, en todos los casos nosotros

encontramos que la temperatura desciende a cifras afebriles a la segunda hora de
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tratamiento, siendo la diferencia en el tamafio del efecto significativo desde los 60
p=0.000 y a los 120 minutos p=0.000; igualmente encuentra que a la hora la
disminucion de temperatura promedio es= -0.27 ° Celsius, 95% IC -0.45 a - 0.08,y
a las 2 horas =-0.60 °C, 95% IC -0.94 a -0.26.A diferencia nuestra Magni*® efectud
un ECA abierto y encontrd que una simple dosis de Ibuprofeno tiene mayor eficacia
antipirética que Metamizol especialmente cuando la fiebre es alta.

Este trabajo tiene las limitaciones de ser un ensayo abierto, sin empleo de placebo y
aparentemente debieran controlarse algunos factores como la intensidad de la fiebre,
el empleo de més de un antipirético y el tiempo de control de la temperatura no nos
permite decir si posteriormente la temperatura podria subir. Sin embargo nuestra
realidad en el primer nivel de atencion es que los nifios son traidos a Emergencia y/
o0 Consultorio Externo y desean controlar la temperatura, de preferencia por via oral
a pesar de que es contradictorio el empleo de antipiréticos en relacion a una peor
evolucion de la fiebre. Todavia en nuestro medio se emplea Metamizol a pesar de
los efectos adversos de neutropenia, hipotermia e hipotension reportados, que han

Ilevado a la no aprobacidn de su uso en la mayoria de paises.
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VI. CONCLUSIONES:

El metamizol oral 20 mg/kg/dosis como antipirético es méas eficaz que el
ibuprofeno oral 10 mg/kg y éste mas que paracetamol oral 15 mg/kg en
disminuir la temperatura a los 30, 60 y 120 minutos en nifios menores de 5
anos.

La disminucion de la temperatura es significativamente mayor, con el uso
de metamizol oral 20 mg/kg que ibuprofeno oral 10 mg/kg y éste que
paracetamol oral 15 mg/kg a los 60 y 120 minutos.

No existe influencia del sexo y la edad sobre la eficacia antipirética de
Metamizol, Ibuprofeno y Paracetamol.

Existe ocurrencia de efectos adversos, siendo la hipotermia mas frecuente

en uso de Metamizol.
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VI. RECOMENDACIONES:

Recomendamos el empleo de antipiréticos orales en situaciones especiales donde no existan
riesgos de hipotermia, rash y vomitos asi como ponderar el riesgo de neutropenia y

Sindrome de Reye.
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ANEXOS



ANEXO 1: HOJA DE TOMA DE DATOS

1. GRUPO: Ibuprofeno.......Paracetamol...... Metamizol...........
2. Servicio....Emergencia...... Consultorio Externo........
3. EDAD...ccevviininnnnnn.. SEXO.........
4. Temperatura Axilar: INICIO........
30 minutos......
60 minutos......

120minutos...

5. Dias previos de fiebre.........
6. Efectos adversos....... rash........ vomitos........hipotermia..........
7. Diagnostico de infeccion...... Respiratoria........digestiva....desconocida........
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ANEXO 2: GRAFICA DE EDAD, SEXO, EFECTOS ADVERSOS Y SITIO DE INFECCION
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