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lo fargo de los Olfimos afios comienzan @
Resumen: A utilizarse con frecuencic los términos emer-

gente y reemergente referidos @ multiples
enfermedades, incluidas las parasitarias. Muchas de
, ) éstas son comunes en animales de compafia que
algunos artropodos fienen al actuar vigjan con sus duefios y vuelven de regiones endémi-
como transmisores de diversas cas con infecciones a nivel subclinico (Shaw et al.,
2001}. Otras dependen de una gran variedad de ele-
mentos, que facilitan la infroduccién y propagacion
de produccion como del hombre, de vectores fransmisores que no existian en una
region determinada {Irwin, 2002).

Se realiza una revisién del papel que

hemoparasitosis, tanto de los animales

~consideradas emergentes o

r rgentes. tualiza el )
eemergentes. Se acludiiza € papel que Son varios los factores responsables del esfatus

estos vectores pudieran fener en la “emergente”, enfre ellos, los cambios climdticos y
ecolégicos, el aumento en los sistemas de vigilancia
. de las enfermedades transmitidas por arirdpodos, un
que afectan al hombre o a los animales aumenio del nimero de individuos inmunodeprimidos

que se encuentran proximos a él. [HIV positivos, personas sometidas a frasplantes y/o a
terapias inmunosupresoras) y, por supuesto, la vuelia

transmisién de las diversas patologias
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Hemoparasitosis fransmitidas por artrépodos:
: Babesia sp, Theileria sp y Hepatazoom sp

a las zonas rurgles tanto como lugar para vivir como
para redlizar actividades recreativas al aire libre, 1o
que permite una mayor exposicién de los seres huma-
nos a los distintos vectores.

Precisamente, son diferentes arfrépodos los que
fransmiten los protozoos hemdaticos del Phylum api-
complexa: Babesia sp, Theileria sp y Hepatozoon sp.

El género babesia corresponde a protozoos pard-
sitos de la familia Babesiidae [orden Piroplasmidal)
(Levine, 1971]. A este género se le conoce por ser
organismos infraeritrociticos con forma piriforme que
se lecalizan dispuestos en parejas (Fig. 1).

En la familia Babesilidae hay ademas otros géne-
ros de importancia veterinaria entre los que se inclu-
ye. ef género Theileria, del que hablaremos mas ade-
iante. Babesia sp, es el que parasita con mayor posi-
bilidad al género humano v ia babesiosis, considera-
da como una enfermedad emergente (Kjemtrup y
Conrad, 2000), es una zoonosis transmitida por ia
picadura de una garrapata que pertenece al género
Ixedes (Fig. 2).

El género Babesio recibe el nombre por Babes a
raiz de que él cbservara estos pardsitos en 1888 en la
sangre de vacas y ovejas procedentfes de Rumania.
Fue, de hecho, el primer patdgenc de vertebrados
que se sugirié que podria estar fransmitido por arfré-
podos {Smith y Kilbourne, 1893), aungue mads tarde
Wilson y Chowning {1904} demostraron que los huma-
nos podian infectarse con Babesia sp.

El primer caso de babesiosis humana se doecumen-
té en 1957 en un granjero de la anfigua Yugoslavia
{hoy Serbiqa) v esiaba ocasionado por Babesia diver-
gens (Skrabalo y Deanovic, 1957}). Desde entonces,
" las infecciones humanas por este piroplasma han ido
surgiendo esporddicamente en Europa (Gorenflot et
al., 1998; Denes et al., 1999}, siendo los cases mds
severos 105 gue se han observado en pacientes esple-
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nectomizados. Algo similarocurre en Espana, aungue
recienfemente se ha descrifc un caso grove de
babesiosis en un paciente af que no se le habia extir-
pado el bazo (Moreno-Giménez ef al., 2006).

La mayoria de los casos humanos proceden de los
Estados Unidos, donde Babesia microti ha sido la
especie causante de unos frescientos cases de babe-
siosis desde 1949 (Moreno-Giménez et al., 2006). El ser
humane no fiene especies propias de Babesia, pero
interviene como un hospedador accidental, sobre
fodo en el ciclo epidemioldgico de las especies de
roedores y bovidos ([Camacho et al., 2002).

De los casos descritos de babesiosis humanas en
Europa, la mayoria son causados por Babesia diver-
gens [Gorenflot et al., 1998}. Mds de la mitad proce-
den de Francia y de las islas Briténicas, lo cual tiene
gue ver mds con los sistemas de vigilancia médica,
gue con la prevaiencia de la enfermedad. En cuanto
a la aparicidn de los casos en ganado, éstos apare-
cen en un primer pico de mayo a junio, ¥y €n un
segundo pico de septiembre a octubre. Por el con-
trario, en los casos humanos, los picos ocurren entre
mayo y septiembre, siendo todas aguellas personas
que de forma habifual frecuentan dreas rurales
donde hay ganado, las que mds riesge presentan ala
hora de adquirir babesiosis. En el caso de B. diver-
gens, el mayor factor de riesgo es que 1os individuos
estén esplenectomizados.

De hecho, en los pacientfes sin bazo o inmunode-
primidos, unas fres semanas después de la infeccién ~
aparece una hemdlisis infravascular severa acompa-
fiada de hemoglobinuria e ictericia. Aparece fiebre
alta {40°-41° C), mialgia (dolor lumbar y abdominal}, '
dolor de cabeza, vomitos vy diarrea. Todos los sinfo-
mas son facilmente confundibles con los de la mala-
ria. Ademas puede observarse una ligera hepatome-
galia, aparecer dolor y también pueden preseniarse
signos de edema pulmonar. Unos cuatiro o siete dias
después de la hemoglobinuria, si no hay fratamiento,




o cuando el tratamiento se instaura demasiade
tarde, ocurre failo renal v sobreviene o muerte del
paciente. No hay casos humanos descritos por
Babesia microti en Europa. ya que Ixodes trianguli-
ceps (Randolph, 1975), que es la garrapafa hospeda-
dora, no pica a humanos.

En el resto del mundo, en las regiones maldricas, la
babesiosis humana se confunde con la malaria origing-
da por las diferentes especies de Plasmodium, por su
similifud en cuanto a la clinica, la morfologia observa-
da en las extensiones y la posible coinfeccién con
ambos agentes. De hecho, en Suddn, la observacion
de las extensiones sanguineas de veinfe pacientes
humanos, de los ciento ireinta y siete examinados,
demostraron merozoitos infraeritrocificos més consisten-
tes con Babesia sp gue con Plasmodium sp, hecho simi-
lar a lo ocurride en Suddéfrica con dos casos de malaria

[Kiemtrup et al., 2000}

En cuanto a su cicio biolégico, en lineas genera-
fes, los pardsitos de-Babesia, tocalizados en el interior
de los eritrocitos de hospedadores vertebrados, son
ingeridos por una garrapata cuando se alimenta de
un hospedador infectado. En el intestine de la garra-
pata, algunos de fos estados intraeritrociticos evolu-
cionan hacia gametos {macrogametocitos y micro-
gametocitos), que se fusionan dando un cigoto. Esto
ocurre a los 14-18 dias de que la garrapata se ali-
mente, fiempo durante el cual estén mudando. En el
intestino, el cigoto se transforma en un ooquineto
mdvil, que deja el intesting, vigja via hemolinfa y
penetra en otros drganos como ovario y glandulas
salivares. Dependiendo de las especies de Babesia,

-puede ser que los coquinetos se inserten en los ooci-
tos de garrapatas hembras adultas, haciendo que las
larvas infectadas emerjan posteriormente de los hue-
vos, origindndose una transmision transovdrica sin
necesidad de paso a través de un huésped vertebra-
do. En ofres casos, puede que la reproduccién ocurra
en otfros tejidos de larvas o ninfas, como en gldndulas
salivares, origindndose una transmision fransestadial.

En relacién al tipo de frorsmicidm, =m lims :
dos o tres dias gue siguen al atacue ds i- :
y al inicic de la alimentacién, los coguinerss micymm
las glandulas salivares y sufren una e
nando unos cien mil esporozoftos. Estos se
hospedador cuando la garrapata se alimeric. -~z
vez alli, los esporozitos invaden los eritrocitos dirscic-
menie, ocurtiendo o reproduccion asexual o merec-
gonia. Tan pronto como los eritrocitos se destruyen,
los pardsitos dejan la célula para invadir o ofros eri-
trocitos (Mehthorn y Schein, 1984).
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En cuanto al diagndstico, tras la sospecha clinica
si nos encontramos en dreas endémicas, se utilizan
frotis tefiidos con Giemsa, aungue los pardsitos son
demasiado pequefios para poder emitir un diagnosti-
co definitivo mediante esta técnica. Las extensionas
tienen poca sensibilidad cuando las parasitemias son
bajas v ademds resulta complicado discernir entre
hemopardsitos similares. Dificil, pero no imposible es
diferenciar mediante fincidén o Babesia sp de
Plasmodium sp, pues aungue los anillos de Babesia
sp, son similares a los frofozoitos de Plasmodium sp.
éstos carecen de los depdsitos de hemozoina.

Algunos autores sostienen gue lo mejor estrategia
para un diagnéstico definitivo es el empleo de méto-
dos moleculares [Herwaldf et al., 2003; Criado-
Fornefio et al., 2003). Para el caso de parasitemias
bajas se utilizan “primers” especificos que se unen a
la subunidad pequeha del ARNr de 188, y esto es por-
gue hay muchas copias presentes en cada organis-
mo. La secuencia, desde el punto de vista filogenéti-
co, es informativa y, ademds, hay regiones bien con-
servadas que permiten el desarrollo de “primers”
especificos para identificar babesias no descrifas con
anterioridad (Persing y Conrad, 1992}). De este moco.
la biologia molecular ha permitido ademdés, descubrir
algunos ofros piroplasmidos en poco fiempo como
Hepatozoon americanus (Vinceni-Johnson e7 ci.
1997), Theileria annae (Zohier ef al., 2000} y Beoesic
leo (Penzhorn et al., 2001). Ofros autores, esién recu-
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Hemoparasitosis fransmitidas por artropodos:
Babesia sp, Theileria sp y Hepatazoom sp

Fig. 2.- Ixodes sp.

Fig. 1.- Babesia sp en eri-
frocitos.

mendo a la PCR cuantitativa, basada en la amplifi-
cacién de un fragmento del gen del citocromo b,
tecnica que presenta, al parecer, una gran sensibili-
dad y especificidad (Buling et at., 2007}, aunque de
momento fodos los ensayos se estdn llevando a cabo
con poblacidon animal.

El tratamiento de la babesiosis humana debe ser
rdpido y se recomienda utilizar una combinacién de
quinina oral (650 mg, fres veces por dia) y clindamici-
ng via oral {1.200 mg, dos veces por dia), durante
siete dias (Teldford y Spielman, 1997}, En el caso de
individuos infectados con HIV, se requiere la adicién
de doxiciclina {200 mg/dia) y azitromicina (2.000
mg/dia) (Falagas y Kiempner, 199¢).

En cuanto a! oifro género importante de la fami-
lla Babesiidae, fue a principios del siglo veinte
cuando se descubrié que la fiebre de la Costa
Este, una zoonosis que estaba originando impor-
tantes pérdidas-econdmicas en ganado, estaba
causada por ei protozoo Theileria porva, siendo
fransmitido por la picadura de la garrapata
Rhiphicephalus appendiculatus.

Sin embargo, no fue hasta la década de los seten-
ta cuando la variedad de diferentes manifestaciones
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Fig. 3.- Cruz de Maltq,

de la enfermedad se aceptaron de modo generali-
zado. Algunos miembros de este género son muy
patégenos. Otros son moderadamente patogénicos
0 benignos (Brown et al., 1990} vy diferenciar entre
unos vy otros es bastanie complejo, pues, entre otras
cuestiones, tienen una morfologia similar, atn no se
han identificado todos los vectores, los tesfs seroldgi-
c0os no discriminan y, a menudo, aparecen infeccio-

nes mixtas y reacciones cruzadas. Ademds, es dificil

obtener aislamientos puros especialmente en el caso
de organismos benignos, donde los niveles de parasi-
temia son muy bajos (Chae et al., 1999).

Por ofra parte, el género Theileria, pese a pertene-
cer o la misma familia que el género Babesia, presen-
ta diferencias sustanciales respecto a éste. De hecho,
Theileria sp redliza esquizogonia y sdlo presenta frans-
misidn transestadial en la garrapata. También hay
diferencias en su reproduccién dentro de los erifroci-
tos, pues en el caso de Theileria sp aparecen cuatro
merozoitos que adoptan la forma conocida como
cruz de Malfa, v no dos como ocurre con Babesia sp
(Fig. 3). De hecho, algunos autores han propuesto
recientemente que lo que se denomina cominmente
Babesia microfi, no es una Babesia, siendo mds légico
hablar de theileriosis humana que de babesiosis
humana (Uilenberg, 2006).




Fig. 4.- Dermacentor sp.

Por ditimo, si mencionamos a Hepatozoon
picomplexa: Adeleina}, hablaremos de un hemo-
rasito de ciclo heteroxeno. Como hospedador
ertebrado y definitivo, utilizan vectores que pue-
n ser del orden Anoplura, Siphonaptera, Hemiptera
iptera, asi como distintas garapatas (duras y blan-
). Como hospedadores intermediarios emplean
erentes vertebrados entre los que se encuentran
jaros, cocodrilos, ranas y animales domesficos cer-
os al hombre, como peros y gatos. En lineas
ercles, en los hospedadores invertebrades ocurre
esarrollo esporogénico, mientras que en el hospe-
or vertebrado ocurren tos desarrolios merogénico
metogdnico (Smith, 1996).

ese g gue aln no se han comunicado Casos de
ozoonosis en humanos, esta enfermedad para-
3a, transmitida también por garrapaias, comienza
e hace unos afios a fener una importancia pro-
a al aparecer entre los animales de compahia,
mentalmente en perros y en regiones donde
re se ha considerado que estaban libres de esta
én (Irwin, 2002}. Los més comunes por orden de
enicidad son Hepatfozoon americanum, CUuyo
%or es la garrapata Amblyomma maculatum, Yy
memmiozoon canis, el cual se estd introduciendo por
craste de Europa por perros que han sido picados

C. Giménez

Fig. 5.- Rhipicephalus sanguineus.

por las garrapatas infectadas Rhiphicephalus sangui-
neus y Dermacentor spp, durante visitas a regiones
endémicas {Holland, 2001) (Figs. 4 y 5}.

Si tenemos en cuenta que tos protozoos pardsitos
que poseen complejo apical son los mayores paté-
genos dei mundo, fante del ser humano como de los
animales domésticos (Shiels et al., 1998), podemos
suponer que resulta basico obtener una informacidn
adecuada sobre lgs infecciones parasitarias, causa-
das por éstos y otros organismos, en los animaies cer-
canos al hombre {ganado, mascotas, efc.), especial-
mente por la posibilidad de transmision a los grupos
de poblacién mas vulnerables como son ninos, ancic-
nos e individuos inmunocompromefideos. Para ello se
deben hacer esfuerzos desde las diferentes institucio-
nes con el fin de que funcionen de una manera ade-
cuada y coerdinada los servicios de vigilancia epide-
miolégica. De a misma forma, es necesario potenciar
tanto fa educacion sanitaria de los grupos de pobla-
cién susceptibles, como la formacién de los profesio-
nales sanitarios que ejercen en zonas rurales. En
cuanto a los investigadores que se encargan del
estudio de las enfermedades que fransmiten estos y
otros arirépodos, es necesario gue dediquen sus
esfuerzos al desarrolio de técnicas cada vez mas sen-
sibles y especificas que permitan no sélo diagnosticar
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: Remoparasitosis transmitidas por artrépodos:
- Babesia sp, Thelieria sp y Hepatazoom sp

de manera eficiente, sino observar las relaciones filoge-
néticas entre los distintos grupos de poblaciones autdc-
tonas y foréneas para confrolar la aparicién de brotes
de estas parasitosis debido a patdgenos exdticos.

Bibliografia

1. Brown CDG, Hunter AG, Luckins AG. Diseases caused by
prefozoa. I Sewell, MMH, Bruccklesby, DW leds).
Handbook on animal diseases in the tropics. Bailliere,
Tindal and Cox, London {1990], pp 161-226.

2. Buling A. Criado-Fornelio A, Asenzo G, Benitez D, Barba-
Carretero JC, Florin-Christensen M. A gquantitative PCR
assay for the detection and guanfification of Babesia
bovis ond Babesia bigemina. Vef. Parasifol. (DO
10.1076} {2007).

3. Camacho AT, Pallas E, Gestal JJ, Guitidn J, Sonia Olmedo
A, Kenny M, Teldford S, Spielman A. Babesia microfi: a
new form of human babesiosis in Europe? Enferm Infecc
Microbiol Clin, {2002);20:417-418.

4. Chae J, Levy M, Huni JrJ, Schlater J, Snider G, Waghela
S0, Helman PJ, Wagner GG. Theilleria sp infections asso-
ciated with bovine facilities in the United Siates confir-
med by small-subunit rRNA gene analysis of bleod and
tick samples. J Clin Microbici (1999); 37:3037-3040.

5. Criado-Fornelio A, Martinez-Marcos A, Buling-Sarafia A,
Barba-Carretero JC, Presence of Micoplasma haemofe-
lis, Micopiasma heamominutum and piroplasmids in cats
from southern Europe: a motecular study. Vet Microbiol
(2003);93:307-317.

4. Denes E, Rogez JP, Dordé ML, Weinbreck P. Mancgement
of Babesia divergens babesiosis without a complete
course of quinine treatment. Eur J Ciin Microbio! infect
Dis {1999);18:672-673.

7. Falagas ME, Klempner MS. Babesiosis in patfients with AIDS:
a chronic infection presenting as fever of unknown ori-
gin. Clin Infect Dis {1994);22:809-812.

8. Gorenfiot A, Moubri K, Precigout E, Carcy B, Schefters TP.
Human babesicsis. Ann Trop Med Parasitol, {1998);
92:48%-501.

9. Herwaldt BL. Coccid §, Gherlinzoni F Aspock H,
Shemenda $8, Piccaluga P, Martinelli G, Edelhofer R,

o 3 Salud Rural = Vol. XXVI » n°1
@ Enero de 2009 « pog. 24

Hollenstein U, Poletti G, Pampiglione §, Loschenberger K,
Tura S, Peniazek NJ. Molecular characterization of a non-
Babesia divergens organism ¢cqusing zocnotic babesiosis
in Europe. Emer Infect Dis, (2003);9:942-948.

10. Holland M. Emerging diseases in nothern Europe. J Small

Anim Pract, {2001};42:205-206.

irwin PJ. Companion animal parasitology: a clinical pers-

pective. Int J Parasitol, {2002);32(5):581-593.

. Kjemtrup AM, Conrad PA. Human babesiosis: an emer-
ging fick-borne disease. Int J Paorasitol, {2000}:30: 1323-
1337.

. Kjemtrup AM, Thomford J, Robinson T, Conrad PA.

Phylogenetic relationships of human and worldiife piro-

plasm isolates in the western United States inferred from

the 185 nuclear small subunit RNA gene. Parasitology.,

(2000);120:487-493.

Levine ND. Taxonomy of piroplasms. Trans Am Microsc

Soc, (1971);90:2-33. -

Mehlhorn H, Shein E. The piroplasms: life cycle and sexual

stages. Adv Parasitol (1984);23:37-103."

. Moreno-Giménez JC, Jliménez-Puya R, Galdn Gutiérrez
M, Ortega Salas R, Duenas Jurado JM. Erythema figura-
tum in septic babesiosis. J Eur Acad Dermatol Venereol,
(2006);20(6}:726-728.

. Penzhom B, Kjemtrup A, Lopez-Rebollar.-L, Conrad PA.
Babesia lec n. sp. from lions in the Kruger Nacional Park,
South Africa, and its relation to other small piroplasms. J
Parasitol, (2001):87:681-685.

. Persing DH, Conrad PA. Babesiosis: new insights from
phylogenetic analysis. Infect. Agenf Dis, (1995);4:182-

~195.

. Randolph SE. Patterns of distribution of the tfick Ixodes

trianguliceps Birula on its hosts. J Animal Ecol, (1975);

44:475-449,

Shaw SE, Day MJ, Birtlles RJ, Breitschwerdt Eb. Tick-borne

infectious diseases of dogs. Trends Eorosifo!, (2001);.
17:74-80. ’

Shiels B, Swan D, McKellar S, Aslam N, Dande C, Fox M,

Ben-Miled L, Kinngird J. Directing differentigtion in

Theileria annulaia; old methods and new possibilities for

confrol of apicomplexan parasites. Int J Parasitol,

(1998);28({11):1859-167C.

1.

14.

15.

20.

21.




22,
23.

24,

25.

26.

27.

28.

29.

C. Giméner |

Skrabale Z, Beanovic 7. Piroplasmesis in man. Doc de
Med Geogr et Trop, (1957):9:11-16.

Smith TG. The genus Hepatozoon (Apicompiexa:
Adeleina). J Parasifol, {1996):82(4):565-585.

Smith T, Kilbourne FL. Investigation into the nature, cau-
sation and prevention of Texas or southern cattie fever.
Washington, DC; US Department of Agriculture, {1893).
Teldford 1l SR, Spielman A. Babesicsis of humans. In:
Coflier L, Balows A, Sussman M, Kreier JP, edifors. Topiey
and Wisen's microbiclogy infections, 9th ed. London
[1997): Edward Arnold, pp 349-359.

Uilenberg G. Babesia: a historical overview. Vet Parasifol,
{2008);138(1-2):3-10.

Vincent-Jhonson H, Macintie DK, Lindsay DS, Lenz SD,
Beneth G, Shkap V, Blagburn BL. A new Hepatoroon spe-
cies from dogs: description of the causafive agent of
caning hepatozocnosis in North America. J Parasitol,
(1997):83:1165-1172.

Wilson LB, Chowning Wt. Studies in Pyroplasmosis homi-
nis (“spotted fever® or “tick fever" of the Rocky
Mountains). J Infect Dis, (1904):1:31-57.

Iahler M, Rinder H, Schein E, Gothe R. Detection of a
new pathogenic Babesia microfi-ike species in dogs.
Vet Parasifol, (2000):89:241-248.

Salud Rural « Vol, XXV| « n°l
Enero de 2009 » pag. 25

" Gebich & S it desciatable y  sus propiecdes

EFggRALGAA(g{g,

FICHA TECNICA EFFERALGAN 1 9. NOMERE DEL MEDICAMENTO: EFFERALGAN | ¢ .COMPOSICION CUALITATIVA ¥ CUANTTEATIVA: Gzt
comprimido efsrvescents contione: Paracetamat [D.04.)1 o Para sxcipientes, ver secaitn 6.1 FORMA FARMAGEUTICA: Comprimidos efenvescent
Blancos'y ranurades. DATOS CLINIGOS: Indicaciones terpéuticas. Tratamienio sintomatico del dolar de itensidad moderatz, como dolr mise
lo-esquelético, artrosis, arits reumatclde, cefales, dolor dentaf o clsmenorea, Estadus febries, Poseiogia y forma de aministmicion: VIA ORA
Aduitas v nifos mayores de 15 afios: dosis de 1grmo 3-4 veces o iz, Las tomas debien espaciarse al menos 4 fioras. No se excederd de 4 gramy
vada 24 horas. bnsificiencia rangl graver Ciando s adminisira paracetamol en casos da insuficiencia tenal grave (acfarsmients de creatinina ifaior
10 weifmin), sz reconenda que ¢l taralo entre 2 tomas Sea como mimo de & horas, lnsuficiencia hapafice (véase opigrafe 4
Contraindicacionss) Estd comraindicado. Uso en anciancs: En pacientss geridtricos se ba abservado un aumento de L2 semivida dg eliminacion del par
cetamal por ko gue se recomienda reduci la dosis et adulto en un 25%. En aicahdlicos crénioos no sa debe agministrar mas da 2 g/dia de paracet
mol. Cisolver totalmente ef comprimide en un vaso de agua. Antes de gert el medicamento es netesario que cese fa efenvescents
Contryindicaciones; Nios menores d 15 afios, Hipersensibilidac 2l paracstarmol o a cualguiera de los componentes de la espacialidad. Pacient
con enfermedades hepdficas (con insuftiencia hepdtic o s efz) o hepatits viral. Advertencias y precaceiones especiales de empla; + S del
aministrar el paracetamol con precaucibn, eviando tratamientos prolongades en pacientes con anema, afecciones catiacas 0 puimonares o con di
funcion rena (an este ifima caso, el uso ozasional es aceptable, pers 12 acministracion prolengad d dosis elevadas puede aumentar ¢l riesgo de 2p
Hieldn e efectos renales advarsos). + En caso de insificiencia rnel grave, (zctaramiento de creatinina inferior 2 10 iy el intervalo entre 2 fom:
serd oomp-minimo de & hotas, + En caso e réginen sin sodio o hiposddico, hay qua saber que cada comprimido de Efferalgan 1 ¢ contisne aprowim
damente: 567 g (24,88mEg) d sodiory tenertn en cUenta en fa racion diadz. « (2 utizacidn cel peracetamol en pacientes Gue onsimen habiuaime
te aloohal {3 0 més bebidas akoohdiicas @ dis) puede provocar dafio heptico, + En alcohdlisos crénites 1o se debe administar mas de 2 gftia
paracetzmol. ¢ Se recomienda precaucitn en pacientes asmabicos sernsibles &l Acido acetisalicfico, debido a que 56 han descrito ligeras reaccion
broncaespdsmicas con paracetamed (reaccion crizada) en estos pacientes, aunque solo se manifestaron en mencs del 5% de los ensayados, ¢ S
dokor se mantiene durante més de 10 dizs o ia fiebve dwante mds de 3 dias, 0 empsoran o aparecef ofros sintomas, s debe reevaluar fa situacin ¢
nica » Este medicamento contiene 252,20 mg de sorbitol come extcipiente par comprimido fervescents, Pusda causar molestias de estimagn v di
1mea, No debe utifzarse en pacientes o0n intlerancia heredtara a f2 fictosa. Interaccion con gtrgs medicamentas y otae formas de interaceié
Bl paracetamol se metabolza a nivel hepatico, dando fugar & metaboltos hepatotdricos por o que Puede interascionar can fémacos que uilicen
hisnas viss de metzbaiizacion, Dichos fémmacos son: ~Anficcaqulanies orgles {acenacumaral, warfarina: Lz administracion crénica de dosis de par
cetamol siperiores a 2/ cen este fpo de productas, puede provaear un intsemento del efecto anticorgulants, posibiermente debido a ura dismin
cidn de 2 sintesislepatica de Jos factores que favorecen b2 coaguiacin, Dada st aparente escasa relevancia ginica, se considera Ia atamative ter
Déisica a saficatos, cuanda existe terapia con anticaaguiantes, - Aloghol etfico: Potenciscidn de % tovicidad dal paracetamol, por posible induceitn 1
f produccicn hepéica d productos hepatottudcns derivadas del paracetamol, - Anticomwisivantes fentoina, fenharbital, metifenobarbital prirnic
ne): Disminicidn de fa bledispenibiidad del paracetamot asi como potenciacin de a hepatoricidad en sobradosis, debido a i indugcion del metah
lismo hepatico. - Cloranfonical: Potenciacicn de la toxicidad del tloranfenicol, por posible inhibicica de sy metsbolismo: hepétce. Esirigen
Disminucion de los niveles plasméticos de paracetarmol, con posii irhiticin de su efecto, por posible indeocion de su metzbolismo. - Jiuretizos ¢
a5 Lns efeclos da los diuréticos pueden verse reducidos, e que el paracetamol pueds disminuir ia excracion =nal de prostaglandinas |z activid
de a renlna piasdtica, -Soniazida: Disminucion del aclaramiento d paracetamal, con posible pofenciazitin de su aecién /o toxicidad, por inhibich
de su metabalismo hepético. -Lamatrigiha: Disminucitn del drea bajo fa curva (20%) y te 3 vita media [15%) de lamotrigina, con posible intdbicign
su efecit, por_ posibo induccidn de su metabolismo hepties. - Prberecis: Pueds incrementar igeramente 1 eficacia terapéfice del paracetamol
Empraiofol : £ progranolol inhibe of sistera enzimatico responsable de ka glucuronidacion y oxidacion el paracstamol. For lo tento, puede polene
Yz aceifin df paracetamil, -Aifampicina: Aumento del zclaramianto de paracetamol por posible induccidn de sumetaholismo hepdtico, - Anficaindroic
{glicopirorto, propantsfina} Disminucidn 21 12 absoridn del peracetamal, con posibla Intibicign de su efecto, por la disminucién de velocidad en
vaciado gistict, -Resinas d infercambio idnieg (cotestiramingl: Disreinicién en b absorcidn del paracetamal, con posihie inbiician de s efecto, £
fijacitn def paracetamol en intesting. - Zidowuding: Pusde provocar la dismituucion de los efectos fanmacoldgicas dé fa zidovudina por un aumento ¢
aclaigmiento de dicha sustencia. interanziones con priebas de disondsfiey, El paracetaml puedie aterar los valores de ias siguiantes detsrminacion
anaticas: » Sange: aumerto bioléoieo te Yansarminasas {ALT y AST), fosfatesa acaiing, 2moniaco, biimuting, creatining, actato deshidrogenasa (L0
¥ ea; aumento istesferencia analtica) de glucose, teofiina y deido drico, Aumento def tiempo dé profrombina (en pacientes con dosis de mantenimis
o de wartaring, eunque sin sigificacitn clinice). Raduceie frterferencia anaiitee) de glucosa cuands se uiizz el método de oxidass-peroridasa
Qring: pusden aparecer valores falsamente aumentados de metadrenaling y 4cido drico. » Pruebas de funcidn dtica madiante la bentiomida;
paracetamal, como l bentiomice, se melabaliza también en forma e araming, por [0 que auments i cantidad aparerie de dzido pazaaminebens
00 (PABA] recuperada; se rcomicnda intermumpr el tratamiento con paracetamo & menios fres dias antes de Ja administraciin de bentiromida,
Beterminaciones de fcido 5-hidroindolacatico (5-HIAR) en aring: en las pruebas cuailiativas diagnéstices de deteceion que wtizan mivosonatol cor
feactivo, ¢l paracetamol puede producir resutades *samente positives. Las pruebas cuantiativas no resultan alteradas, Embarazo y lactans
Embarazo; No st han descrito problemes en humanos, Aungue no se han realizado estudios controlzdas, 32 ha demostrada gue o paracetamal 2t
viesala placenta, por o que se recomienda no adrinistrar salvo caso de niacesidad {eategoria B de 2 FDA). {ackneiar No 52 han desoiito problem
en fumangs. Aungte n ia eche matema so han mecldo concentraciones mdiimas de 10 a 15 il (de 56,2 a 99,3 pmoles’) al caba de 1 0 2 hor
de fa ingestid, por parte de ia madre, de una dosis Unica da 650-mg, en la orina de fos lacantes no se ha tefectado paracetzmol ni sus metabolic
Lavida media endaJeche- Materne g5 de 1,35 2.3 5 horas. Efeclos sobra | idad para condurir veiculos v wtilizar maguinariz Mo se ha de
crto g efectoen este sentide, Reaceiones sdverses: L as reacciones adversas del paracetamol son, POF 10 general, faas o muy raras, Frecen:

. estimada: Muy fecuenies (11105 ficuentes {>1100,<1/30) infreouentes (11,000, <1/100) raras (110.000.<14.000) muy rares [>1/10.00

ares’ Matestr: My rares: Reactiones do hipersensibilidad que csclan, entra una simple erupcitn cutinea o-una uricaria y shack angf
teo: Traglo Gastrointestiiat Reras: Niveles aumentadss.de transaminasas hepaficas, Muy reres:Hepatotoxicidad (ctericial. Metabsficas: Muy rar
Hipogicemiz: Hematoldgicas: Muy raras: Trambacitoperds, agrénufocikosis, lescopenia, nevtrapenia, anemia hemoities, Sistema cardioveseular Far:

. Hipotensir Sistema renst Muy rarss: Pilria estéi (orina turbia)-efectos renales adversos fvéase epigrafe 4.4, Advertencias y precauciones esgec

53 e empie0): Sabresosificsein: La sintomatologia por sobredosis incluye, mareos, vélos, pérdida de apstito, ictericla, dolor zbdomingl e ing,

i ey i § 5 e i i sobvedos's i e répGaments  pesent e uncent médo g oy shtomzs o5
- s significativos va que, dungus éstos pueden causar |2 muerte, a menugn f s¢ méifiestan mmeciatamente después de laingeston, sino a patire

tercar dia; Poyéle pocucirse la miiette per necrosis hepdiica, Asi mismo, pusde anareser fello renal agudo. La sobredasis s paracelamel s evaliia
Clalro-fases; que cormienzan e ¢f momento de f ingestion d i sobredosis: + FASE 1 {12-24 horas): nduseas, vémitos, tiafores's y anorexia. « FASI
(24-48 horas): mejora cilice; comienzan a eleverse los niveles & ASTALT, blivibina v protombina. » FASE 1 {72-95 oras}: pizo de hepatoloviids

-piige aparecer valores de 20.060 para Jg AST. + FASE V. (7-8 cfas) eizuperacidn. Pueds aparecer hepatolovicioad. La minimia dosis txica, en una st

" oma;e5'de més de 6 g en.atfitosy mis de 100 mo/Kg de iesd én i, Dosis superoress a 2025 g son potancialmente mertales. Los Shtomas
- & hepatotowicidact inchuyen ndiseas, Wiites, aiorexiz; malesty, diaforesis, dolor abdominl y diarmes. S dosls ngerida e superier 2 150 mgfc
© R puste deteiarse 1a carftidad ingerida; hayque chtaher una muesha e paracetamol sérice a fas 4 horas de 2 ingestion, En e caso dequesepi

cuzia hepatoioxicidad Tealzag ua:esudio b I uncion hanafica y epetir o estudio con intervalos de 24 hoves, 811l hepdtico puede desencader
encefacpatia; coma y muerte, Niveles plasmaficos de paracétamol superiores 2 300y, encortrados a las 4 horas de b ingestitin, se han asocia
cen e daflo hapético producido:en el 30% de los pacientes. Este-¢omienza a producirse cuanda los niveles plasmdticos de paracetamal a las 4 hot
5o inferiores 2 120 g/ o menores de-30 yym! a 1532 horas de fa ingestion. La ingestién crdnica de dosis supeiares 3 2 g/dia pueden dar fuga
hepatotonicidad rénsitoria. Los rifones pueden sufir ieerosis-tubutar, v el niocardio piade resultar lesionado. Tratamiento: £ todos los casos se pl
ceterd 2 aspiacidn y vady glstrio, preferentemente anlas 4horas siglisntes a la ingestifin, Existe un antidoto especiticn para ke toxicidad produ
da por paracetamol; N-acefinistaina. S2 recomiendan 300 mo/hg de N-aceticisteina equivalentzs 2 1,5mikg de solucifn acunsz al 20%; pH: §,5), adr
nistzados por viz M- Durante un periodn de 20 horas y 5 miutos, Seqin el siguiente esquama: ) Adultos. 1, Dosis de ataguer 150 mokg fequivale
tes 2 0,73 mifkg de soiueion acuosa al 20% de N-aceticistein; pH 6.5) leatamente por v intravenasa o diluidos en 200 m! do dexbosa 2l 5%, dure
1o 15 minutos. 2, Dosis de mantepidenty: a) Iricialmente Se'adminiskardn 50 rigfkg fequivalentes 2 0,25 mikg de solicién acuosa al 20% de Neat
tzisteina; pH: 5.5}, &0 507 mi de devtrisa 5% en infusidn lente durente 4 fores. b Posteriomente, se administrardn 100 mo/kg equivalemes 2 &,
alég de safucion acucsa al 20% de N-aceticisteina; pH: &5, en, 1000 ml e daxitosa al 5% en irfusicn fentz durants 16 hores. I} Kiios. B volim

deadisaluciin de dextrosa af 5% parala infusidn debe ser ajustado er hase & la edad y &l peso del ifio, para evitar congestion vascular pubmonar,

ecfividac.del antidoto:es méma si se administra antes de que franssurran 4 horgs tras b intouicacion. 12 efectividad disminuye progresivamente
Bl 07 neficaz a natly de as 15 oras de la intoxicacid. La administracidn de la solucion acUcea de N-aceficisteipaal 20%poc
iltados ek examen de sangre tuestren niveles heméticos de paracetamul iferiores a 200 pg/ml. ectos adversos
hanebservado araptiones cutdneas y anafilaxie, generaiments en ¢l intervalo entre 15 minutos y
! fso administrar e antidoto de N-acetioistelna antes de que transcurran 10 horas desde
alitos e5: - una dosis inicial de 140 mgfkg de peso-corporal. - 17 dosis de 70 mofkg
£on una behida de cola, zuma de uva, de naranja o agua, antes de ser administrat
istlamsantes. 5i la dosis se vomite en el plaze de 1na hore despuds de I3 administ
puede administrarse mediante ka intubacion duodenal, DATOS FARMAGEY

- Ot

e debie repefivse S resulta fecesarin, ol antidoto-

-G0S, Relacion de exciviertes: Acido gﬁﬂ'no"a:ﬁdrq} Bicarbonato:sidico, Carbonato sddico anhidro, Sarbitol, Docusato sédico, Polvidona, Saceri

siidica, Benzoat desodio. Incompatiifdades: No/agheahle: Pediado'ds validez: 2 afis. Precauciones especlales de conservacidn No cansen
atemperaturé supeior. :25.7C. Conséivirprotegice de la-himestad THTEL AR DE L4 AUTORIZACION DE COMERGIALZACION: Srscorbyt
Soibh SA, & Almansa; 101, 26040 = MADRID:PRESCRIPCION Y DISPENSACION: S5 reoew micice. Fnzntizcn por b Segeridad Sacial con ape
tacion normal: PRESENTACIONES Y PREGIOS B COMPRIMIDOS: PYP: 140 €. PYP MA: 1,45 € 20 COMPRIMIDOS: PVP: 338 £, VP & 351

.40 COMPRIMIDOS: PVPS 5 57-€-PUF VA 5 76°€, Teatt reisaror Julo 2002 MANTENGASE FUERA DL ALGANCE Y DE LA VISTA DE LOS NG

de-Efferalgen 1g. Para més informacidn digise & RS - Dat, ti¢ Inftvmecicn Médica - Dapertamer

www.tcdoparacetamolinfo






