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SEs tiempo de restringir el uso clinico de la dipirona?

Is it time to restrict the clinical use of dipyrone?
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La dipirona (o metamizol) es un analgésico y antipirético
para administracién oral o parenteral. Su mecanismo de
accién estd directamente relacionado con la inhibicién de
la sefializacién de TRPA1 (Transient Receptor Potential
Ankirin 1). El canal de iones TRPA1, localizado en la
membrana plasmatica de una subpoblacién de nociocep-
tores, tiene una funcién primordial en la transmisién del
dolor.’ Sin embargo, el uso clinico de la dipirona se
asocia a diversos efectos adversos como agranulocitosis,
anemia aplastica, anafilaxia, necrolisis epidérmica tdxica,
insuficiencia renal, sangrado de tracto gastrointestinal
superior, induccién de ataques agudos de porfiria, entre
otros.*” Un estudio reporté también un incremento en el
riesgo de leucemia en nifios nacidos de madres que
consumieron dipirona durante el embarazo.? Los efectos
adversos mas severos son sin duda la anemia aplastica y la
agranulocitosis, siendo esta ultima la mas frecuente. En
un estudio poblacional en Holanda, se reporté que la
dipirona aumenté 23 veces el riesgo relativo de agranu-
locitosis.” Este incremento se produjo en pacientes
atendidos en centros hospitalarios de todo ese pais y se
comparé con la poblacién de referencia, la cual consistié
en todas las personas en el area de captaciéon de la
Pharmaco Morbidity Record Linkage System (PHARMO
RLS) de Holanda. Las infecciones fatales subsecuentes a la
agranulocitosis mediada por dipirona se han reportado en

adultos y también en nifios,'® y la mortalidad asociada a
agranulocitosis es en su mayoria causada por sepsis.’***
También se han reportado muertes por anafilaxis debido a
reacciones alérgicas tipo 1.>*°

La incidencia de agranulocitosis por dipirona varia en la
literatura médica. En 1973 Suecia reporté una incidencia
de 1 en 10 000 habitantes,” y en 1981 la incidencia de
agranulocitosis en Alemania fue de 1 en 20 000. Un estudio
mas reciente en Alemania, que analizé datos del afio 2000
al 2010, reporté una incidencia de 1 en 1 millén.*® Como
consecuencia del elevado numero de efectos adversos
severos y muertes asociadas a la dipirona, este medica-
mento fue retirado del mercado inicialmente en 1963 en
Canadé y posteriormente en los Estados Unidos en 1973."
Ademis, un total de 30 paises del mundo lo han retirado
del mercado, principalmente en paises europeos y en
Australia.?® No obstante, a pesar de las advertencias sobre
el riesgo de la dipirona de causar discrasias sanguineas y,
en el peor de los casos, la muerte, muchos paises en
Latinoamérica continian empledndola para uso clinico y
su venta libre permite su uso indiscriminado y sin
mecanismos de control. El consumo de la dipirona sin
prescripciéon médica y asociado a agranulocitosis es
conocido en los Estados Unidos entre la poblacién de
inmigrantes latinoamericanos.?’ En Latinoamérica, el
impacto que tiene la venta libre de la dipirona podria
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ser uno de los factores por los cuales sus efectos adversos
leves y moderados no son reconocidos ni reportados y,
como consecuencia, su incidencia puede ser subestimada.
Los reportes sobre los efectos adversos de la dipirona en
estos paises son bajos. Su registro estaria limitado a casos
de infeccién severa, anafilaxis y otros cuadros clinicos
graves, donde la atencién médica urgente se hace
necesaria.”?

El reporte de caso de Machado-Alba et a reciente-
mente publicado en nuestra revista, da a conocer la
historia de una paciente de 59 anos con dolor debido a
politraumatismo y quien desarrollé granulocitopenia
asociada a la dipirona. La dipirona se utilizé clinicamente
como analgésico por un total de 23 dias, y una vez
suspendida, la granulocitopenia se resolvié. El reporte no
menciona si la paciente fue previamente informada
sobre los efectos adversos de la dipirona, como la
agranulocitosis, anemia aplastica, alergias, nefrotoxici-
dad, entre otros. Tampoco menciona si analgésicos
alternativos sin efectos adversos severos fueron ofreci-
dos a la paciente. Este reporte de caso no presenta un
caso novedoso, un efecto adverso poco comun o un efecto
adverso desconocido de la dipirona. La relevancia de este
estudio no estd en reconocer lo obvio, sino tal vez en dar a
conocer que los médicos fallan al principio ético de
primum non nosere (“lo primero es no hacer dano”). Con
base en estudios clinicos aleatorizados y doble ciegos,
hoy hay disponibles en el mercado un alto nimero de
medicamentos con propiedades antipiréticas, analgési-
cas y/o antiinflamatorias que han demostrado seguridad
clinica, tolerabilidad, minimos efectos adversos y no
efectos adversos severos.”*?® Los nuevos analgésicos
contrastan radicalmente con los efectos adversos severos
que tiene la dipirona. En el presente, no hay evidencia
clinica que justifique el uso de la dipirona como
analgésico o como antipirético de primera linea. Mas
de 30 paises en el mundo en cuyo territorio esta prohibido
el uso de la dipirona, incluyendo Canadéd, Estados Unidos
e Inglaterra, demuestran que este medicamento no
solo es innecesario, sino que es potencialmente nocivo
para la salud.

El reporte de caso de Machado-Alba et al.?®> no hace
referencia a la venta libre de la dipirona ni a su uso
indiscriminado, pero podria apoyar la tesis de que
empresas farmacéuticas con animo de lucro pueden
beneficiarse grandemente con la venta libre e indiscrimi-
nada de este medicamento, a pesar de su toxicidad y alto
riesgo. El acceso a dipirona sin férmula médica aumenta
significativamente el riesgo de efectos adversos en los
consumidores. Seguir el ejemplo de los 30 paises del
mundo que prohibieron su uso clinico eliminaria efectos
adversos, incluyendo efectos adversos severos y poten-
cialmente letales. En su defecto, se deberia eliminar la
venta libre de la dipirona y no permitir su uso indis-
criminado. Los médicos que opten por continuar usandola
como analgésico deberian informar a sus pacientes sobre

L 23

82

sus efectos nocivos, incluyendo sus complicaciones y
riesgo de muerte.
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