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Leki przeciwgoraczkowe dla dzieci

Dr n. med. Maria Mrozinska
Wiceprzewodniczaca Oddziatu Warszawskiego PTP
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Goraczka jest waznym objawem pomagajacym rozpoznac chorobe i ostrzegajacym o jej zaostrzeniu. Czesto

traktowana jest jako konkretny problem wymagajacy leczenia. Wedfug niektorych autoréw goraczka spefnia

role adaptacyjna. Badania kliniczne potwierdzity korzystny wptyw umiarkowanej goraczki na przebieg zakazen

wirusowych i bakteryjnych u ludzi. Ma ona skraca¢ czas trwania choroby, fagodzi¢ objawy oraz zmniejszac¢

$miertelno$é. Wiekszo$¢ pediatrow podkresla negatywne skutki wysokiej lub dfugotrwatej goraczki, ktére

manifestujg si¢ wzrostem produkcji ciepfa, zwigkszonym zuzyciem tlenu, wzrostem produkcji dwutlenku wegla,

zwigkszeniem pracy serca.

Mechanizm powstania goraczki — powstaje ona w wyniku zaburzer osrodka termoregulacji znajdujacego si¢

w przedniej czgsci podwzgorza, ktory pod wplywem nowopowstatych prostaglandyn i substancji pirogen-

nych jak termostat przestawia sie na wyzsza temperature. Prowadzi to do zmiany fizjologicznych proceséw

powodujacych wzrost temperatury ciafa.

Kliniczna definicja goraczki to cieptota ciata powyzej:

» 38°C w odbycie,

» 37,8°C w jamie ustnej,

« 37,2°C pod pacha.

Goraczke zaleznie od wysokosci temperatury ciata okreslamy jako:

» stan gorgczkowy — wzrost ciepfoty do 41,5°C

« hyperpireksja — wzrost temperatury ciafa powyzej 41,5°C

Nastepstwa goraczki:

» temperatura ciafa do 39°C — najcze$ciej nie zaburza czynnosci organizmu,

» temperatura ciafa 40,5-41°C — wystepuja zaburzenia Swiadomosci i upo$ledzenie centralnego mecha-
nizmu kontroli temperatury,

o 41-42°C — powoduje uszkodzenie tkanek,

o 42-43°C — utrata mechanizmow regulacyjnych osrodka termoregulacji,

» =42°C — nieodwracalne uszkodzenie mézgu,

« 43,5-45°C — moze nastapi¢ zgon2.

W potocznym jezyku goraczka i hipertermia sa uzywane zamiennie, jednak znaczenie tych dwoch stow na-

lezy rozréznié. Hipertermia nie jest zalezna od o$rodka termoregulacji i moze by¢ spowodowana wzrostem

produkcji endogennego ciepta (nadczynnosc¢ tarczycy, wysitek fizyczny), zmniejszong utratq ciepfa (zbyt cie-

pta odziez, zatrucie atroping lub zbyt dfuga ekspozycja na wysokie temperatury otoczenia (udar cieplny)3.

Poniewaz goraczka jest powszechnym objawem chordb okresu dziecigcego istotne jest, aby zlecane w takich
okolicznosciach leki przeciwgorgczkowe byly dobrze tolerowane, bezpieczne. Powinny charakteryzowac sie
szybkim efektem przeciwgoraczkowym. Przy wyborze lekéw przeciwgoraczkowych nalezy bra¢ pod uwage:
stan pacjenta i choroby wspatistniejace, mozliwosci szybkiego uzyskania oczekiwanego efektu, wtasciwosci
toksyczne leku oraz jego cene.
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Leki przeciwgoraczkowe dostepne w Polsce:
pochodne kwasu propionowego (leki proste i ztozone): ibuprofen, naproksen4, ketoprofen4
kwas acetylosalicylowy
para-aminofenole:
acetaminofen = paracetamol (leki proste i ztozone)
pochodne pirazolonu:
propyfenazon w preparatach zfozonych
metamizol w preparatach prostych i zZtozonych
mieszanka lityczna
inne: nimesulid

Leki przeciwgoraczkowe w postaci doustne;j:
paracetamol
ibuprofen, naproksen#, ketoprofen4, kwas acetylosalicylowy, nimesulid
metamizol, propyfenazon w preparatach zfozonych

Leki przeciwgoraczkowe w postaci czopkow:
paracetamol
naproksen, ketoprofen
metamizol

Leki przeciwgoraczkowe w postaci dozylnej:
paracetamol, proparacetamol
ketoprofen
metamizol
mieszanka lityczna

Pacjenci w ambulatorium

Goraczka do 39°C jest wskazaniem do wdrozenia postepowania przeciwgoraczkowego tylko wtedy, gdy
wczesniej byfa przyczyng drgawek goraczkowych lub powoduje u dziecka zmiang zachowania, zaburzajaca
prawidtowe jego funkcjonowanie (rozdraznienie, brak taknienia, brak pragnienia, niepokdj).
Lekiem pierwszego wyboru w postepowaniu przeciwgoraczkowym jest paracetamol®. Posta¢ doustna obniza
goraczke po 15-30 min., czopki po 120-240 min. (dla dzieci wymiotujacych). W pojedynczych przypadkach,
gdy goraczka nie obniza sie po dawkach terapeutycznych paracetamolu oraz jesli stan pacjenta pozwala
(patrz dziatania niepozadane), nalezy zastosowa¢ NLPZ w dawkach dziatajacych przeciwzapalnie lub leki
z grupy pirazolonu.

mozemy stosowac dozylng postac parace-
tamolu lub proparacetamolu (2 g proparacetamolu = 1 g paracetamolu), dozylne formy pochodnych kwasu
propionowego i metamizolu, a w ostatecznosci mieszanke lityczna.
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Nazwa miedzynarodowa

lbuprofen

Ketoprofen

Kwas
acetylosalicylowy

Metamizol

Mieszanka lityczna
chlorpromazyna 50 mg/2 ml
+ prometazyna 50 mg/2 ml

+ petydyna 50 mg/1 ml =5 ml

Naproksen

Nimesulid

Paracetamol

Propyfenazon

* FDA - Food and Drug Administration

Dawka

20-30 mg/kg/24 h
w dawkach podziel. co 6-8 h
dorosli: 0,6-1,2/24 h
w dawkach podziel. co 4-6 h

0,5-1 mg/kg/dawke
4 mg/kg/24 h6.78
200 mg/24 h

30-65 mg/kg/24 h
w dawkach podziel. co 4-6 h

per os: 5-15 mg/kg/dawke;
per rectum: 25 mg/kg/dawke;
i.m. lub i.v.: 5-15 mg/kg/dawke;
do 3 dawek/24 h
dawka maks. 75 mg/kg/24 h, 3 g/24 h?

i.m. lub i.v: 0,05 ml/kg/dawke
(maks. 3 dawki/24 h)
maks. 1,2 ml/dawke

10-20 mg/kg/24 h
w dawkach podzielonych co 12 h
1g/24 h10

2,5 mg/kg/dawke 2x/24 h
doro$li 100 mg 2x/24 h

per os:

<6 m.z.: maks. 60 mg/kg/24 h w 4-5 dawkach

>6 mz.: maks. 90 mg/kg/24 h
maks. 4 g/24 h
per rectum:
<6 m.z.: maks. 60 mg/kg/24 h w 4 dawkach

>6 m.z.: maks. 90 mg/kg/24 h czopki zelatynowe

maks. 120 mg/kg/24 h (czopki glicerydowe)
maks. 4 g/24 h
i.v. paracetamol:
noworodki <10 d.z.: 7,5 mg/kg/dawke
maks. 30 mg/kg/ 24 h

<6 m.z.: maks. 60 mg/kg/24 h w 4-5 dawkach
>6 m.z.: maks. 90 mg/kg/24 h w 4-5 dawkach

maks. 4 g/24 h
i.v. proparacetamol:
<6 m.z.: 15 mg/kg/dawke
maks. 60 mg/kg/24 h
>6 m.z.: 30 mg/kg/dawke
maks. 150 mg/kg/24 h
maks. 8 g/24 h

10 mg/kg/dawke maks. 3 dawki
maks. 4 g/24 h

** AAP — American Academy of Pediatrics

Uwagi

3 m.z. — rejestracja w Polsce
<6 m.z. — brak dowodéw na
bezpieczeristwo podawania
(wg FDA* i AAP**).

>15 r.z. — rejestracja w Polsce
>6 m.z. — dopuszczony przez FDA4

>12 r.z. - rejestracja w Polce

>16 r.z. — AAP, FDA

Nie stosowa¢ rutynowo u dzieci i mfodziezy
(nie stosowac w grypie i ospie wietrznej).

>3 r.z. — rejestracja w Polsce

Gdy brak efektu po wczesniej stosowanych
lekach w prawidfowych dawkach.
Stosowac ostroznie i krotko,

tylko w goraczce zagrazajacej zyciu.

>5 r.z. - rejestracja w Polsce
>6 m.z. — dopuszczony przez FDA4

>12 r.z. - rejestracja w Polsce

6 r.z. — dolna granica wieku

(tylko w ostatecznosci;
hepatotoksyczny!)11.12

Nie stosowac u kobiet w cigzy!
AAP nie zaleca stosowania u dzieci.

Dla wczes$niakdw — patrz tabela 5

Dla noworodkéw i mafych

niemowlat — patrz tabela 6

>6 m.z. — patrz tabela 7

Do stosowania u wysoko goraczkujacych
kobiet w ciazy i matek karmiacych
(bezpieczny dla pfodu i dziecka — grupa B).

>1 r.z. — rejestracja w Polsce
Stosowac w ostatecznosci!
Stosowac krétko!
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Leki przeciwgoraczkowe — charakterystyka il

Propyfenazon — dziata podobnie jak aminofenazon, ale silniej przeciwgoraczkowo; daje tez mniej niepozada-
nych objawéw. Dostepny jest w preparatach ztozonych.

Metamizol (np. Pyralginum) — pochodna pirazolonu. Chociaz jest skutecznym lekiem przeciwgoraczkowym
i przeciwbdlowym, w wigkszosci krajow nie jest juz stosowana ze wzgledu na objawy niepozadane, jak: zawroty
gtowy, drzenia, poty, zapas¢ krazeniowa (po podaniu parenteralnym), reakcje alergiczne, uszkodzenie watroby
i nerek, zaostrzenie choroby wrzodowej i agranulocytoza, bedace nawet przyczyna zgonu3.

Pochodne kwasu propionowego (naproksen, ketoprofen) w surowicy krwi taczg sie z biatkami, co sprawia, iz
z tatwoscig dystrybuowane sg do tkanek. Tam poprzez blokowanie cyklooksygenazy prozapalnej (COX»)
hamuja produkcje prostaglandyn i w tym mechanizmie dziafaja przeciwbdlowo, przeciwgoraczkowo i przeciw-
zapalnie. Niepozadane objawy przez nie wywofane w gféwnej mierze sg wynikiem blokowania COX4. Jest to
enzym odpowiedzialny za produkcje prostaglandyn, ktdre chronig $luzdwke zotadka i utrzymujg prawidtowe
ukrwienie nerek.

Kwas acetylosalicylowy (np. Aspirin) — jako lek przeciwgoraczkowy zalecana jest w dawce 50-65 mg/kg/
24 h w 4-6 dawkach podzielonych. Wymagane stezenie terapeutyczne wynosi 100-150 ug/ml, juz przy ste-
zeniu 200 pg/ml moga wystapic¢ pierwsze objawy przedawkowania, a powyzej 400 pg/ml — ostre zatrucie
kwasem salicylowym (Tab. 3). Ze wzgledu na matg rozpieto$¢ miedzy stezeniem toksycznym a terapeutycznym
nalezy Scisle przestrzega¢ dawkowania leku. Wg FDA z powodu prawdopodobnego zwiazku pomiedzy stosowa-
niem tego leku a zespotem Reya, nie nalezy przepisywac rutynowo aspiryny dzieciom i mtodziezy do 16 r.z.14.
Kwas acetylosalicylowy charakteryzuje sie nieodwracalnym dziataniem antyagregacyjnym (przez caty okres
zycia trombocyta).

Ibuprofen —w postepowaniu przeciwgoraczkowym w Polsce zarejestrowany jest dla dzieci w wieku od 3 m.z.,
w Australii >6 m.z., w USA >6 m.z., w Anglii dla dzieci o masie ciafa >7 kg. Doustny ibuprofen mozna zasto-
sowac wyfacznie u dzieci, ktdre nie majg zaburzonego faknienia lub pragnienia oraz w $cisle okreslonym czasie
— maksymalnie 3 dni'S. Nie nalezy przekroczy¢ dawki 40 mg/kg/24 h.

Ibuprofen, po wchfonigciu sig z przewodu pokarmowego, maksymalne stezenie w surowicy krwi osiaga po
ok. 60 min. Mafa rozpigto$¢ pomigdzy Cmax @ Tmax (Tab. 3). Przeciwwskazania dla ibuprofenu: nadwrazliwo$¢
na sktadniki preparatu oraz na inne NLPZ (wystapienie kataru, pokrzywki skornej lub astmy oskrzelowe po
przyjeciu kwasu acetylosalicylowego lub innych NLPZ); czynna lub przebyta choroba wrzodowa zotadka lub
dwunastnicy. Zachowanie ostroznosci jest konieczne w przypadku niewydolnosci nerek, uktadu krazenia,
zaburzen czynno$ci watroby oraz — z uwagi na mozliwos$¢ wystapienia interakcji — przy stosowaniu lekdw
przeciwzakrzepowych i moczopednych.

Ibuprofen Dawk(;:I :::e;:rg;;gqggkowa Dawk";iI ::ze?zrg%?fékowa
Jednorazowa dawka dla dzieci >3 m.z. 5 mg/kg 10 mg/kg
Dobowa dawka dla dzieci >3 m.z. 20 mg/kg 30 mg/kg
Jednorazowa dawka dla dorostych 200-300 mg 400 mg

Dobowa dawka dla dorostych 1200 mg 1800 mg
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Tab. 3. Rozpietos¢ pomiedzy Cmax @ Tmax dla najczesciej stosowanych

Maksymalne stezenie Minimalne stezenie
terapeutyczne pg/ml (Cmax) toksyczne pg/ml (Tmax)
Kwas acetylosalicylowy 150 200
Ibuprofen 60 100
Naproksen 100 200
Paracetamol 20 150

Stezenie leku Dziatanie Dziatanie
w surowicy krwi  przeciwgoraczkowe  przeciwzapalne

Pojedyncza dawka

Dzieci: 5 mg/kg

- 20-30 pg/ml + -
Dorosli: 200 mg
Dzieci: 10 mg/kg 30 pg/ml - +?
Dorosli: 400 mg .
Dzieci: 20 mg/kg
50-60 pg/ml ++ +

Dorosli: 800 mg

Naproksen — dawkowanie naproksenu u dzieci powyzej 2 r.z. ustalone jest na podstawie badan klinicznych
przeprowadzonych wsrod matych pacjentéw z mfodzienczym zapaleniem stawdéw!7. Pojedyncza dawka
wynosi 2,5-5 mg/kg, maks. 20 mg/kg/24 h. Naproksen najsilniej sposréd NLPZ znosi objawy przezigbienia®0.
Dopuszczony przez FDA do stosowania u niemowlat4. Przeciwwskazania dla naproksenu: nadwrazliwo$¢ na
naproksen lub inne skfadniki preparatu oraz inne NLPZ (w tym kwas acetylosalicylowy), czynna choroba wrzo-
dowa Zofadka i/lub dwunastnicy oraz krwawienia z przewodu pokarmowego w wywiadzie, astma aspirynowa.
Ketoprofen — u dzieci w wieku powyzej 6 m.z. farmakokinetyka po dozylnym podaniu taka sama jak u doro-
stych®6. Wysoko oceniono przydatno$c¢ czopkdw z ketoprofenem u dzieci, u ktdrych forma dozylna lub doustna
nie moze by¢ zastosowana’. Podany w formie doustnej Tmax osiaga w ciggu 30 min8. Dopuszczony jest do
stosowania u niemowlat przez FDA4. Przeciwwskazania dla ketoprofenu: nadwrazliwo$¢ na ketoprofen,
kwas acetylosalicylowy oraz inne NLPZ, czynna choroba wrzodowa Zofadka lub dwunastnicy, ciezka niewy-
dolnos$¢ watroby lub nerek, schorzenia dolnego odcinka jelita grubego (stany zapalne, krwawienia).
Nimesulid — blokuje funkcje gtéwnie COX,. Lek hepatotoksyczny, nefrotoksyczny, przeciwwskazany w cigzy.
Duze ryzyko powikfan — do stosowania w ostatecznosci!!!11.12,
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Para-aminofenole

Paracetamol (acetaminofen) — w surowicy krwi ma jedynie znikomg zdolno$¢ wiazania sig z biatkami, co
sprzyja tatwemu przechodzeniu przez bariere krew/mézg. W mézgu poprzez wptyw na COX5 blokuje synte-
ze prostaglandyn. Hamuje réwniez dziatania endogennych pirogenéw w podwzgdrzu, co manifestuje sie
dziataniem przeciwgoraczkowym. Nie obniza prawidfowej temperatury ciata. Nie hamuje COX4, przez co
nie zaburza sprawnosci $luzéwki zofadka, nie obkurcza tetnic nerkowych, nie dziata antyagregacyjne. Jest
lekiem pierwszego wyboru w postepowaniu przeciwgoraczkowym. Zastosowany w zalecanych dawkach jest
lekiem niezwykle bezpiecznym, jedynie w pojedynczych przypadkach obserwowane sg dziafania niepozada-
ne, zwykle fagodne. Skuteczno$¢ przeciwgoraczkowa paracetamolu jest zalezna od dawki’8.19. Dziatanie
przeciwgoraczkowe paracetamolu zapewnia Cmax (maksymalne stezenie terapeutyczne) przy wartosciach
10-20 mg/L20. Dla osiagniecia oczekiwanego Cmax zalecane aktualnie dawki doustne dla dzieci w wieku
powyzej 6 m.z. (cho¢ jeszcze nie zarejestrowane): 30 mg/kg — pierwsza, a kolejne — 15 mg/kg (maks. 90 mg/kg/
dobg)21 (Tab. 6, 7).

Bazujac na badaniu oceniajacym farmakokinetyke paracetamolu u dzieci, po podaniu doodbytniczym 10, 20,
30 mg/kg, autorzy Birmingham i wspotp. zalecajg wstepng dawke doodbytnicza wynoszaca 40 mg/kg/dawke,
przy zachowaniu dobowej dawki 90 mg/kg/24 h u dzieci w wieku >6 m.z.22,

Dawkowanie dozylne paracetamolu jest podobne jak formy doustnej. Proparacetamol ma odmienne dawkowanie
(150 mg/kg/24 h; maks. 8 g/24 h), poniewaz ulega hydrolizie w surowicy krwi (z 2 g proparacetamolu powstaje
1 g paracetamolu).

Karmienie piersia nie jest przeciwwskazaniem do stosowania paracetamolu, leku zwalczajacego goraczke.
Jest on wydzielany z mlekiem matki w stezeniach odpowiadajgcych stezeniom w surowicy. Jednorazowe
dawki 1,0 g (maks. 4 g/24 h) stosowane u matki, wydaja sie bezpieczne dla dziecka's.

Paracetamol rekomendowany jest dla noworodkéw (w tym dla weze$niakow) na zalecenie lekarza®®. Réwniez
w tej grupie nie wykazuje wptywu na agregacje plytek krwi, na $luzéwke zotadka, a takze drozno$¢ przewodu
tetniczego Botalla (Tab. 5).

Wiek dziecka Posta:’t; ;mlstna Post:i v('i’:izylna
Wczesniak urodzony 25 mg/kg/24 h (czopki zelatynowe) .
w 30. tygodniu Zycia pfodowego AP 30 mg/kg/24 h (czopki glicerydowe) M DUEEITID
Wczesniak urodzony 45 mg/kg/24 h (czopki zelatynowe) .
w 34. tygodniu zycia pfodowego A ey i 54 mg/kg/24 h (czopki glicerydowe) NTDUEEIEID
Noworodki urodzone 60 ma/ka/24 h 60 mg/kg/24 h (czopki zelatynowe) 7,5 mg/kg/dawke
o czasie <10. dnia zycia 9’ka 72 mg/kg/24 h (czopki glicerydowe) maks. 4 dawki
Noworodki urodzone - 15 mg/kg/dawke
0 czasie >10. dnia zycia 60 mg/kg/24 h ?g e Eg;gpt: Z‘I*l'é‘;’;”g(‘)”v‘z) maks.
Niemowlgta <6 m.z. 9/kg PKi glicery 60 mg/kg/24 h

Ryzyko toksycznych reakcji po paracetamolu jest wielokrotnie nizsze u dzieci niz u dorostych23. Przedawko-
wanie paracetamolu powoduje uszkodzenie watroby. Jednorazowe spozycie dawki 10 x wigkszej niz rekomen-
dowana, ma potencjalnie toksyczny wptyw na organizm. Dawka: 150 mg/kg/24 h (>10 g) moze spowodowac
ostra niewydolnos¢ watroby?324. Graniczna dawke toksyczng 150 mg/kg przyjeto w oparciu o badania, ktore
obejmowaty dorostych.
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Tab. 6. Dawkowanie paracetamolu dla niemowlat w wieku 0-6 m-cy
(60 mg/kg/24 h, 120 mg paracetamolu w 5 ml)

Pierwsza
dawka
(15 mg/kg
/dawke)

Kolejne
dawki
(10 mg/kg
/dawke)

Odstep
miedzy
dawkami
w h

Liczba
dawek/
24 h

Pierwsza
dawka
w ml/dawke

Masa
ciata
dziecka

Kolejne
dawki
w ml/dawke

Dobowa llos¢ ml/
dawka 24 h

4 kg 60 mg 2,5ml 4-5 5)
5 kg 75 mg 3,125 ml 4-5 5)
6 kg 90 mg 3,75 ml 4-5 5
7 kg 105 mg 4,375 ml 4-5 5)
8 kg 120 mg 5ml 4-5 5)
9 kg 135 mg 5,625 ml 4-5 ®
10 kg 150 mg 6,25 ml 4-5 5)
12 kg 180 mg 7,5ml 4-5 5
14 kg 210 mg 8,75 ml 4-5 5

Tab. 7. Dawkowanie paracetamolu dla dzieci w wieku powyzej 6 m-cy
(90 mg/kg/24 h, 120 mg paracetamolu w 5 ml)

Pierwsza
dawka
(30 mg/kg
/dawke)

Kolejne

dawki A miedzy

(15 mg/kg
/dawke)

Liczba ALl o

dawek/ dawka llosé ml/

dawkami 2 h (90 myg/kg 24 h
wh /dawke)

Pierwsza
dawka
w ml/dawke

Masa
ciata

dziecka w ml/dawke

4 kg 120 mg 5ml
5 kg 150 mg 6,25 ml
6 kg 180 mg 7,5ml
7 kg 210 mg 8,75 ml
8 kg 240 mg 10 ml
9 kg 270 mg 11,25 ml
10 kg 300 mg 12,5 ml
12 kg 360 mg 15 ml
14 kg 420 mg 17,5 ml
16 kg 480 mg 20 ml
18 kg 540 mg 22,5ml
20 kg 600 mg 25 ml

o/ g g/l o g g o g a0 a o
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Wspomagajace leczenie goraczki Il

Oktady chiodzace sg skuteczne, jesli dziecko otrzymato wczesniej dziatajacy osrodkowo lek przeciwgoraczko-
wy; inaczej bowiem osrodek termoregulaciji bedzie utrzymywat zmienione procesy fizjologiczne dla zachowania
juz istniejacej wyzszej temperatury ciata. Ze szczeg6lng ostroznoscia u dzieci wysoko goraczkujacych, u ktérych
nastapito obkurczenie naczyn, powinny by¢ wykonywane kapiele chiodzace. Okfady i kapiele chfodzace moga
u nich prowadzi¢ do nasilenia obkurczenia naczyn skornych i w konsekwencji do wzrostu ilosci zatrzymanego
ciepta.

Roztwory alkoholu z wodg i l6d obnizajg temperature ciafa zbyt gwattownie, co moze spowodowac pogor-
szenie samopoczucie pacjenta i wzrost ryzyka powaznych powiktan. Ostre napady hipoglikemii z towarzysza-
ca $piaczka moga byé skutkiem nadmiernego ochfodzenia wodnym roztworem alkoholu®. Srodki zaradcze,
do ktérych naleza: odkrycie dziecka w t6zeczku, zdjecie ciepfego ubrania, obnizenie temperatury w pokoju,
przewietrzenie, sg zalecane zwfaszcza u niemowlat.

Przywrdcenie wewnatrznaczyniowej objetosci u pacjentéw odwodnionych i utrzymanie stalego nawadniania
tkanek jest zatem zasadniczym elementem leczenia przeciwgoraczkowego u dzieci®.
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