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Estamos sobredosificando el metamizol por vı́a

parenteral?

Are we [2_TD$DIFF]overdosing parenteral metamizole?

El metamizol magnésico es uno de los analgésicos más

frecuentemente empleados en el tratamiento del dolor

perioperatorio1. Este fármaco se introdujo en el mercado en

1921, y actualmente se encuentra autorizado en Sudamérica y

en 10 paı́ses de la Unión Europea (UE), entre ellos España. En

octubre de 2018, la Agencia Española del Medicamento y

Productos Sanitarios (AEMPS) publicó una nota informativa

sobre el riesgo de agranulocitosis y el uso creciente del

metamizol en España, habiéndose duplicado su consumo en

los últimos 10 años2. La dosis del metamizol nos preocupa, ya

que son bien conocidos sus graves efectos adversos. Recien-

temente se ha publicado un análisis de casos reportados desde

1985 hasta 20173, en el que se revisaron un total de 1.448 casos,

un 16% con un final fatal. No se ha establecido dosis letal, sin

embargo, dosis mayores de 10 g o en un corto perı́odo de

tiempo pueden producir náuseas, vómitos, dolor abdominal,

deterioro de la función renal, sı́ntomas del sistema nervioso

central e incluso shock4. Los efectos adversos más frecuentes

son hipotensión (frecuencia de� 1/100), seguido de reacciones

dermatológicas (� 1/1.000), leucopenia, reacción anafiláctica,

asma, exantemamaculopapuloso (� 1/10.000), agranulocitosis

(incluyendo casos mortales), trombocitopenia, necrólisis

epidérmica tóxica, sı́ndrome de Stevens-Johnson, shock y

flebitis (< 1/10.000)5.

En la práctica clı́nica se usa con una dosificación de 2 g/

cada 8 h por vı́a parenteral y se intercambia a metamizol

magnésico oral 575 mg/cada 8 h cuando mejora la situación

clı́nica. A raı́z de esta diferencia y la nota de la AEMPS sobre el

metamizol y sus efectos adversos se ha realizado una revisión

de la farmacocinética, consensos de expertos y fichas técnicas
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de las diferentes presentaciones comercializadas en España

para esclarecer cual serı́a la posologı́a más adecuada de

metamizol.

A nivel farmacocinético5,6, cuando se administra por vı́a

oral, el metamizol sufre en solución una hidrólisis no

enzimática en el jugo gástrico, transformándose en su

principal metabolito activo 4-metil-amino-antipirina (4-

MAA). Una vez absorbido, se metaboliza en el hı́gado por

oxidación, desmetilación y acetilación. La vı́a intravenosa es

la más rápida en alcanzar los niveles máximos, seguida de

la intramuscular y de la oral, siendo en esta última una

absorción casi del 100%. Por lo tanto, la farmacocinética no

explica una dosificación 4 veces mayor por vı́a parenteral

frente a la vı́a oral. La diferencia en la dosificación de ambas

formulaciones parece tener relación con las indicaciones, es

decir, se asociarı́a a un mayor beneficio clı́nico en aquellos

casos en los que la intensidad del dolor sea mayor, se

requiere efecto más rápido y en las que, además, el paciente

suele presentar intolerancia a la administración por vı́a oral.

Sin embargo, esta razón no determina la pauta más

adecuada.

El 13 de diciembre de 2018 la Agencia Europea de

Medicamentos (EMA), después de una revisión de los

medicamentos que contenı́an metamizol y dado que sus

efectos adversos pueden estar relacionados con la dosis,

recomendó el consenso de una dosis máxima diaria en la

Unión Europea (UE)7 y abordó las inconsistencias en

la información del producto que se comercializan en muchos

estados miembros de la UE. Las recomendaciones incluyeron,

en los pacientes mayores a 15 años, una dosis única máxima

por vı́a oral de 1 g tomada hasta 4 veces al dı́a, y cuando la

formulación es vı́a parenteral, la dosis máxima diaria no debe

superar los 5 g. Estas recomendaciones fueron enviadas a la

Comisión Europea (CE), que emitió una decisión final

legalmente vinculante válida en toda la UE el 20 de marzo

de 2019.

En la tabla 1 se presentan las presentaciones comerciali-

zadas en España y la posologı́a según ficha técnica. Las

mayores diferencias están en la ficha técnica de

metamizol magnésico Normon16 que recomienda una

ampolla de 2 g/cada 8 h respecto a la ficha de Mabo18 que

recomienda 2 g/cada 12 h (excediendo las recomendaciones

europeas) o la del Nolotil15[3_TD$DIFF] que recomienda 1 g/cada 6-8 h

pudiendo aumentar la dosis diaria hasta 5 g. Independiente-

mente de [4_TD$DIFF]las presentaciones, en los hospitales se sigue

utilizando la dosis habitual de 2 g/cada 8 h. Esto supone que

se supere la dosismáximadiaria de 5 g y la pautahabitual de 1 g

cada 6-8 h o 2 g/cada 12 h. Podemos añadir que con estas

dosificaciones tiene más sentido la equivalencia a la dosis vı́a

oral 1-2 cápsulas cada 8 h.

Podemos concluir que, sı́ estamos sobredosificando el

metamizol por vı́a parenteral en la práctica habitual. Nosotros,

tras un consenso multidisciplinar en nuestro hospital,

recomendamos una dosificación de 1 g/cada 6-8 h, y ası́

garantizamos la adhesión a la decisión vinculante de la CE.

Es cierto que las presentaciones actuales de ampollas de 2 g no

facilitan su aplicabilidad, y esperamos que en un futuro los

laboratorios revisen sus fichas técnicas para unificar criterios y

se ajusten a la posologı́a recomendada para promover el uso

seguro del metamizol. Por último, esta información deberı́a

transmitirse a los diferentes profesionales sanitarios para

dejar atrás esta extendida práctica clı́nica, porque este caso

demuestra que lo habitual no es siempre lo correcto.
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Tabla 1 – Presentaciones comercializadas en España por vı́a parenteral y posologı́a según ficha técnica

Presentación Posologı́a habitual parenteral Dosis máxima parenteral

Metamizol magnésico EFG (Normon1) Ampolla 2 g en 5 ml 2 g cada 8 h 6 g

Metamizol magnésico EFG (Mabo1) Ampolla 2 g en 5 ml 2 g cada 12 h 4 g

Nolotil1 Ampolla 2 g en 5 ml 1 g cada 6-8 h 5 g
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Alejandra Melgarejo-Ortuñoa, Almudena Ribed-Sáncheza,*,
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Degeneración del esófago de Barrett

tras gastrectomı́a vertical

Degeneration of Barrett’s Esophagus after Sleeve Gastrectomy

La cirugı́a bariátrica es la opción terapéutica más efectiva y

duradera para el tratamiento de la obesidad mórbida y sus

comorbilidades. En la últimadécada la gastrectomı́a vertical se

ha establecido como el procedimiento quirúrgico más utili-

zado en cirugı́a bariátrica, con un crecimiento exponencial1[10_TD$DIFF].

Aun ası́, el bypass gástrico es la técnica de elección, sobre todo

en casos de reflujo gastroesofágico previo2, dónde la gas-

trectomı́a vertical no supone una contraindicación absoluta,

pero se debe indicar con cautela.

Respecto al conjunto de la población, las personas con

obesidad mórbida presentan una mayor incidencia de reflujo

gastroesofágico, esofagitis, esófago de Barrett y adenocarci-

noma esofágico3. Pese a haber estudios que describen una

disminución del reflujo gastroesofágico tras la gastrectomı́a

vertical4, estudios recientes ponen de manifiesto el elevado

riesgo de desarrollar reflujo, esofagitis y esófago de Barrett

«de novo» a medio-largo plazo tras este procedimiento1,2,5–7,

con el posterior riesgo de malignización que ello conlleva. En

la tabla 1 se muestra el porcentaje de esofagitis y esófago

de Barrett tras la gastrectomı́a vertical objetivado en varios

estudios. Un reciente metaanálisis indica que tras la gas-

trectomı́a vertical el 23% de los pacientes presentan reflujo

gastroesofágico «de novo», el 28% tienen esofagitis y el 8%

desarrollan un esófago de Barrett7 (respecto al 1,6% de la

población general5). Probablemente el aumento de la inci-

dencia de reflujo se deba a un desequilibrio entre la presión

intragástrica y la del esfı́nter esofágico inferior. También se ha

observado una relación directamente proporcional entre el

diámetro del estómago tubular y la incidencia de reflujo8.

Otro aspecto destacable es que los hallazgos endoscópicos

no se correlacionan con la gravedad de los sı́ntomas de reflujo

gastroesofágico percibidos por el paciente6. De hecho, algunos

autores sugieren realizar endoscopias de control para el des-

pistaje de lesiones asociadas al reflujo de manera sistemática,

independientemente de si existe sintomatologı́a o no1,5,6,8.

Dado que es una cirugı́a ampliamente extendida en todo el

mundo, en pacientes jóvenes, con muchos años por delante

para poder desarrollar complicaciones, es un tema de especial

interés. Se desconoce si la progresión a esófago de Barrett y

adenocarcinoma sucede de manera idéntica en los pacientes

intervenidos de gastrectomı́a vertical respecto al resto de la

población8. Tampoco está clara la actitud óptima a seguir

tras el diagnóstico de un esófago de Barrett en un paciente

portador de una gastrectomı́a vertical:

?

seguimiento o

conversión a bypass gástrico?

Pese a lo anteriormente expuesto, la literatura publicada

sobre casos de adenocarcinomas esofágicos en pacientes inter-

venidos de gastrectomı́a vertical es muy escasa. Khoury et al.

describen un caso en un paciente que ya presentaba esófago de

Barrett antes de la realización de la gastrectomı́a vertical9;

Wright et al. sı́ describen un caso en un paciente con una

endoscopia preoperatoria normal, que desarrolla reflujo tras la

cirugı́a y acude a los 5 años con adenocarcinoma esofágico10.

Presentamos el caso de una paciente de 60 años con

antecedentedehipertensión arterial, diabetes, dislipemia, infarto

agudo de miocardio en 2002 portadora de un stent, depresión y

obesidad mórbida, con un ı́ndice de masa corporal de 39, sin

clı́nica de reflujo gastroesofágico y con fibrogastroscopia previa

normal. En mayo del 2011 se realiza una gastrectomı́a vertical.

Dadas las últimas publicaciones sobre esofagitis y esófago

de Barrett tras gastrectomı́a vertical en pacientes asintomá-

ticos, en nuestro centro elaboramos un estudio de los

pacientes intervenidos de gastrectomı́a vertical (todos ellos

con fibrogastroscopia previa) con más de 4 años de evolución,

analizando los sı́ntomas y los hallazgos endoscópicos.

En el contexto de este estudio, se realiza una fibrogas-

troscopia en enero del 2019 con evidencia de una lesión de

9 mm en esófago distal, confirmándose esófago de Barrett con

displasia epitelial de alto grado, con un estudio inmunohisto-

quı́mico quemuestra[3_TD$DIFF]positividadmarcada con componente de

displasia de alto grado para CK CAM5.2, un Ki-67 con alto

ı́ndice proliferativo y p53 con positividad nuclear al compo-

nente de alto grado. En marzo del 2019 se realiza resección

endoscópica de la mucosa, cuyo estudio anatomopatológico

muestra esófago de Barrett con focos de displasia de alto grado

con márgenes libres, sin componente infiltrativo. Se repite la

fibrogastroscopia a los 2 meses objetivando áreas de esófago

de Barrett próximas a la zona de resección, realizándose dos
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