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Metamizol, uno de los farmacos mas empleados
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Metamizol ha sido motivo de controversia a
lo largo de los anos (eficacia y seguridad)

CORRESPOMNDENCE

Safety of dipyrone (metamizole) in children—What's the
risk of agranulocytosis?

Victoria C. Ziesenitz, Thomas O. Erb, Daniel Trachsel, Johannes N.van den Anker

First published: 18 January 2018 Full publication history

[ beneficios VS riesgo ]

Efectos
adversos

e Eficaz, bajo
coste, varias

e VIS dE
\dmlnlstrauon

Servicio de
Pediatria

DEPARTAMENTO DE SALUD
ALICANTE - HOSPITAL GEN




/. ......... .\
f Objetivo f

llllllllllllllllllllllllllllllllllllllllllllllllllllllllllllllllllllllllllllllllllllllllllllllllllllllllllllllllllllllllllllllllllllllllllllllllllllllllllllllllllllll

Metamizol ha sido motivo de controversia a
lo largo de los anos (eficacia y seguridad)

‘atric Anesthesia

e (metamizole) in children—What's the
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. Erb, Daniel Trachsel, Johannes N.van den Anker
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Disponible solo con receta

Se vende libremente con escasas
restricciones

Solo disponible con receta y con
amplias restricciones en su uso

Prohibido

©O® O O @

No hay datos aunque se puede
presumir que esta prohibido en la
mayoria de ellos (con la excepcion

k de los paises desarrollados)

Enla
actualidad

-

Solo se usa
en algunos
paises;
diferentes

(¥

indicaciones

™

)

l

Espafia = analgésico +

postoperatorio
Alemania = analgésico no opioide
+ usado en el dolor oncolégico

Asia

América central y Sudamérica

Holanda = solo uso IV

usado en
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Buena absorcion VO

Hidrolisis

Metabolitos
activos

Metabolitos
inactivos

l

Baja union a PP Eliminacion renal

v
metil —amino - 4-
antipirina aminoantipirina

4 -
a) Cﬂcetilaminoantipirin

)

4-formil
aminoantipirin

IV > IM > oral

V,,,: 7— 10h

TmaxVO:1.2—-2h

BD: IV > oral > IM

\
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: Acciones de metamizol ’
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Doble
accion

Periférico ]

|Analgésico | ?‘

Inhibe la accién de la ciclooxigenasa 1y 2 = inhibe la sintesis 4
de PG + estimulacidon de receptores canabinoides + activacion .
de canales de K+ ATP — dependientes \E Q;
il ‘
=1

| Antipirético |

Inhibe la COX — 2 &/
Q\zﬂ;
| Espasmolitico | (relajay reduce la actividad del musculo liso) =

Estimulacion de receptores canabinoides + activacion de
canales de K+ ATP — dependientes
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Indicaciones
| Via oral ]
Antipirético
Dolor:

Agudo (postoperatorio o postraumatico)
Cronico (neoplasico)
Dolor célico

| Viarectal, IMo IV lenta |
Dolor postoperatorio no intenso
Dolor colico
Dolor de origen neoplasico
Crisis de migrana Lo
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- Formas de presentacion de metamizol :

llllllllllllllllllllllllllllllllllllllllllllllllllllllllllllllllllllllllllllllllllllllllllllllllllllllllllllllllllllllllllllllllllllllllllllllllllllllllllllllllllllll

Buscapina compositum 250 mg/10 mg comprimidos recubiertos; inyectable 2500 mg/20 mg
Metalgial 500 mg/ml gotas orales en solucion

Nolotil 0,4 g/ml solucion inyectable

Nolotil 575 mg capsulas duras

Algi-mabo ampollas, supositorio adultos, capsulas

Metamizol 575 mg EFG

Metamizol 2 g/5 ml solucién inyectable EFG

Las presentaciones disponibles en Espafna pueden consultarse online en el Centro de
Informacion de Medicamentos de la AEMPS (CIMA), http://www.aemps.qob.es/cima, y
en http://pediamecum.es

729061.2 |
o

0 — Nolotil°
bncaad 0,4 g/ml
: . solucion
metalgial inyectable
l 500 mg/ml Metamizol magnésico
Ej;ap"i]taum Metamnzol sédico u,;._f,"é -
Compos i}" Al able
"" EMyPS
Table metalglar ' A inssy
101 mgIZSO mg 500 mgin Nolotil® 575 mg
T Hetamizl e e capsulas duras
sableds Metamizol magnésico
-{Ef{ﬂb‘\j 20 cépsulas duras. Via oral
0 G e .ﬁn
e Dot
{yfl! fopelet
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- Formas de presentacion de metamizol
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El principio activo metamizol puede presentarse en forma de metamizol
sodico o metamizol magnésico.

La dosificacion no es equivalente entre formas orales y parenterales de las
distintas sales, sédica y magnésica

[ Metamizol sodico ]
Gotas orales en solucién (Metalgial®) 500 mg/ml (1 ml= 20 gotas; 1 gota=
25mg)

Solucidn inyectable IM/IV (Melubrina®) 2,5 g ampollas 5 ml (no disponible
en el hospital)

[ Metamizol magnésico ]
Capsulas via oral (Nolotil®): 575 mg
Solucién inyectable IM/IV (Nolotil): ampollas de 2 gr/ 5ml
Supositorios infantil (Nolotil®) 500 mg

"
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.~ Dosis (segun Pediamecum, AEMPS)
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ORAL RECTAL
Metamizol sédico o magnésico Metamizol magnésico

>4 meses-4  50-150 mg (2 - 6 gotas) 4 veces/dia
anos 1 -3 afos % supositorio infantil (250 mg), 30 4

. veces/dia
5 - 14 aios 250 - 375 mg (10 - 15 gotas) 4

veces/dia . o _
3-11 afos 1 supositorio infantil (500 mg) 4
>15 afos 500 mg (20 gotas) o un comprimido veces/dia

de 575 mg, 3 0 4 veces/dia

IMo IV (no mas de 1 ml/ minuto)

Metamizol magnésico

Analgésico Antipirético
3-12m sélo via IM 6.4-17 mg/kg
1-14 afos vialMolV6.4-17 mg/kgc/ 6 11 mg/kg/dosis
horas
> 15 afios 2000 mg c¢/8h max 6g 11 mg/kg/dosis

"
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:Recordatorio de las situaciones de uso de farmacos espaioles:

llllllllllllllllllllllllllllllllllllllllllllllllllllllllllllllllllllllllllllllllllllllllllllllllllllllllllllllllllllllllllllllllllllllllllllllllllllllllllllllllllllll

Farmacos autorizados para una indicacion pediétrica

Farmacos utilizados fuera de las condiciones de autorizacion
establecidas en la ficha técnica (FT) o farmacos off-label

Farmacos de uso Compasivo

Farmacos para uso pediétrico no autorizados en Espafa suministrados
por Medicamentos Extranj eros (ME)

"
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Neonatos y nifnos< 3 meses o <5 kg de peso: E:off-label

Ninos de los 3 a los 11 meses:

Via oral: autorizado (A) en su forma oral (metamizol sddico o magnésico). El uso oral de la forma parenteral

se considera off-label (E:off-label).

Via intramuscular: autorizada tanto en su forma magnésica como sddica (A).

Via intravenosa: en administracion intravenosa intermitente (bolo lento) como en perfusion continua es un

uso off-label (E: off-label).

Ninos de 1-18 anos:

Via oral: autorizado (A) en su forma oral (metamizol sddico o magnésico). El uso oral de la forma parenteral

se considera off-label (E: off-label).

Via intramuscular: autorizada tanto en su forma magnésica como sddica (A).

Via intravenosa: el uso en perfusion intravenosa intermitente (bolo lento) esta autorizado (A), mientras que

la perfusidon continua es off-label.

Uso off - label

] reacciones adversas)

utilizando informacidn precisa y actualizada

Ausencia de datos sobre eficacia y seguridad = riesgo para los
pacientes en pediatria (aumento de la incidencia y gravedad de

Fomentar el uso eficaz y seguro de los medicamentos en ninos

"
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A tener en cuenta ...

----------------------------------------------------------------------------------

Neonatos y < 3 meses 0 < 5 kg/<1 afiovialV o
rectal

Hipersensibilidad conocida a las
pirazolonas/Agranulocitosis previa

Déficit congénito de G6PD (riesgo hemdlisis)

Insuficiencia renal o hepatica, aguda o cronica

Alteracion de la funcién de la médula 6sea o
enfermedades del sistema hematopoyético

Hipotension o HD inestables (via parenteral)

------------------------------------------------------------------------------------

PRECAUCIONES

Aplicacion junto con neurolépticos 2>
hipotermia grave

No se dara por periodos prolongados y se
evitara la administracion parenteral

Se aconseja la valoracion hematoldégica antes
del tratamiento, y periodicamente durante el
mismo

A fin de evitar el choque y la hipotension, la
aplicacién intravenosa debe realizarse en
forma lenta en un periodo no menor de 4 min

"y )
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= Efectos adversos f
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Hematologicos
Reacciones anafilacticas
Dermatologicas
Digestivo

Otros: hipotension, orina roja, dolor en el
lugar de la inyeccion
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= Agranulocitosis

L3
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Reaccion adversa de tipo B = incidencia baja, no se puede
predecir, alta mortalidad

Mecanismo inmunologico
Incidencia controvertida
Suele desaparecer a los 10 dias después de |a ultima dosis

Ante la aparicidon de agranulocitosis o trombopenia 2
interrumpir + control de recuento sanguineo (incluyendo

formula leucocitaria)

Factores de riesgo:
Duracion del tratamiento
Dosis

Uso concomitante de farmacos que producen
mielotoxicidad

"y )
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' Agranulocitosis '
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ldiosyncratic drug-induced agranulocytosis: Possible
mechanisms and management

Daniel Tesfa,!* Marianne Keisu,? and Jan Palmblad®

Methimazole I————
Pyrithyldione I
Ticlopidine nE——

Ca dobisilate I
Sulfasalazine I

Dipyrone mm

™ sulfam

0 50 100 150 200 250

Figure 2. Odds ratios for drugs associated with acute agranulocytosis in obser-
vational studies Adapted from Andersohn F, Konzen C, Garbe E, Ann Intern Med,
2007, 146, 657-665.[7).
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: Metamizol vs otros antipiréeticos f

.
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SYSTEMATIC REVIEW WILEY [

The use of dipyrone (metamizol) as an analgesic in children:
What is the evidence? A review

Thomas G. de Leeuw® | Maaike Dirckx™? | Antonia Gonzalez Candel® |

Gail P. Scoones® | Frank J. P. M. Huygen® | Saskia N. de Wildt®*

La eficacia de metamizol IV es similar a paracetamol

Faltan datos para concluir que metamizol es igual es igual o mas eficaz
qgue los AINEs en el tratamiento del dolor

Tiene como ventaja que es espasmolitico, cosa que no ofrecen otros
analgésicos. No se ha comparado metamizol con farmacos

espasmoliticos

X0
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.~ Metamizol vs otros antipiréticos :

llllllllllllllllllllllllllllllllllllllllllllllllllllllllllllllllllllllllllllllllllllllllllllllllllllllllllllllllllllllllllllllllllllllllllllllllllllllllllllllllllllll

Ante la ausencia de evidencia de
gue metamizol es superior a
paracetamol u otros AINEs, su

uso como analgesico en
pEdiatria no dEberlla Ser SYSTEMATIC REVIEW WILEY e
recomendado The use of dipyrone (metamizol) as an analgesic in children:

What is the evidence? A review

Thomas G. de Leeuw’ () | Maaike Dirckx'? | Antonia Gonzalez Candel®

SU uso no dEben’a meenta rse Gail P. Scoones® | Frank J. P. M. Huygen® | Saskia N. de Wildt>*
hasta que se hayan realizado
estudios controlados
randomizados y estudios de
farmacovigilancia
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' Conclusiones '

L3
----------------------------------------------------------------------------------------------------------------------------------------------------------------------

Informacidn contradictoria
Pocas ventajas respecto a paracetamol y otros AINEs
Agranulocitosis = riesgo bajo, pero no insignificante
Incidencia indeterminable
Existe influencia étnica

Se ha considerado mas seguro que otros AINEs, pero a dia de hoy existen
articulos que lo ocntradicen

Distinta indicacion en todo el mundo

"
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