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Resumo: O metamizol ¢ conhecido comercialmente com dipirona sddica, usado
cotidianamente como analgésico e antipirético. Possui baixo custo e ndo necessita de
prescri¢ao, o que leva os usuarios ingerir doses altas, sem preocupacdo com as reacdes
adversas. Partindo da discussdo desta conjuntura, um dos principais empasses na formulagao e
disponibiliza¢do de farmacos a populacao de forma acessivel e que ndo comprometa a satde a
curto e longo prazo, ¢ a avaliagdo rigorosa de sua toxicidade. O trabalho em questdo tem por
objetivo discutir a importancia dos estudos farmacogenéticos e toxicoldgicos ao farmaco
metamizol e suas formulagdes. Realizou-se a identificacao das producdes cientificas acerca do
metamizol (dipirona sdédica) através de um levantamento cienciométrico. Dos periddicos
analisados 18 publica¢des enfatizaram sobre a eficacia do seu potente efeito analgésico, ja os
15 artigos restantes mencionam sobre a ocorréncia de efeitos adversos. Por fim demostra que
nestes 10 anos de pesquisa existe uma investigagdo sobre as propriedades analgésicas e os
reais problemas das reacdes toxicas. A relacdo farmaco e a toxicidade ¢ avaliada pela
variabilidade genética e pelos processos de absor¢do entre as concentragdes maximas e
minimas para se obter efeito, Porém existe uma variagcdo na dose e no tratamento usado, onde
necessita melhores esclarecidos cientificos sobre os efeitos ao longo prazo.

Palavras-Chave: ANVISA. Farmacia. Satude.

Introducio

O metamizol ¢ conhecido comercialmente com dipirona sédica, usado cotidianamente
como analgésico e antipirético. E classificado como uma pré-droga, devido seu mecanismo de
acdo, onde por hidrolise ¢ absorvido pelo organismo e biotransformado por reagdes
enzimaticas. Possui baixo custo e ndo necessita de prescri¢do, o que leva os usudrios ingerir
doses altas, sem preocupagdo com as reagdes adversas (ERGUN; FRATTARELLI;
ARANDA, 2004; GOMEZ et al., 2008).

Comercialmente existe uma variedade de formulagdes que contém principios ativos de
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metamizol, combinado com diferentes drogas afim de aumentar a eficacia farmacologica, ou
seja, um sinergismo quimico. Sao exemplos a cafeina, escopolamina, mepiramina entre outros
(GOMEZ et al., 2008).

Utilizacdo destas drogas combinadas sem um controle de qualidade adequado
representa um risco a saide humana principalmente, devido a falta de falsificagdo de
medicamentos genéricos acessiveis a populacio (ERGUN; FRATTARELLI; ARANDA,
2004).

Partindo da discussdo desta conjuntura, um dos principais empasses na formulagdo e
disponibilizacdo de farmacos a populagdo de forma acessivel e que ndo comprometa a saude a
curto e longo prazo, ¢ a avaliacdo rigorosa de sua toxicidade as células (DREWS, 2003).
Existem métodos toxicologicos que vem demonstrando enorme utilidade na producdo de
informagdo para a industria farmacéutica, auxiliando na fase pré-clinica de compostos com
baixo potencial toxicologico (VALERIO, 2009; SNYDER, 2009; MUSTER et al., 2008).

O trabalho em questdo tem por objetivo discutir a importancia dos estudos
farmacogenéticos e toxicoldgicos ao farmaco metamizol e suas formulagdes.

Material e Métodos

Realizou-se a identificacdo das produgdes cientificas acerca do metamizol (dipirona
sodica) através de um levantamento cienciométrico de artigos publicados entre 2008 e 2018,
em 3 bases de dados: Scielo, Pubmed e Science Direct, utilizando as seguintes palavras-
chaves: “Dipirona”, “Toxicidade” e “Reacdes Adversas”. Considerou na andlise o nome do
periddico, ano de publicagdo, palavras-chaves e também se o estudo sobre os efeitos toxicos
encontrados.
Resultados e Discussiao

Foram encontrados 80 artigos no Scielo, 6 artigos na Pubmed e 158 artigos no Science
Direct. Dos 244 artigos encontrados, apenas 33 artigos foram analisados, pois os demais (211)
eram artigos de revisdo e/ou ndo se enquadravam nos objetivos da pesquisa. Dos periodicos
analisados (33), 18 publicagdes enfatizaram sobre a eficacia do seu potente efeito analgésico,
j& os 15 artigos restantes mencionam sobre a ocorréncia de efeitos adversos. Por fim demostra
que nestes 10 anos de pesquisa existe uma investigagao sobre as propriedades analgésicas e os
reais problemas das reagdes toxicas.

De acordo com Kholer et al. (2009), que propds um estudo de bioequivaléncia entre
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comprimidos de dipirona em gotas genérico e de referéncia, onde os mesmos se enquadraram
dentro das especificagdes da monografia brasileira e podem ser considerados equivalentes
terapéuticos nas condi¢des preconizadas no trabalho, o que sugere seguranga ao farmacéutico
no ato da dispensacdo da dipirona gotas.

Um dado importante ¢ que o Brasil em um periodo antes de 2009, a maioria das
formulagdes comerciais genéricas com metamizol possuiam certificagdo de copia assegurada
de qualidade pela Agéncia Nacional de Vigilancia Sanitaria (ANVISA) quando comparado
com os medicamentos vendidos, € que os similares ndo passavam pelo mesmo rigor de provas
de qualidade. Logo no fim do mesmo ano todos os farmacos fabricados tinham uma
metodologia para teste de equivaléncia farmacéutica, ou seja, eficacia sem toxicidade aguada
realizados através de testes in vitro (LEITE, 2015).

Sobre a ANVISA, responsavel pela seguranca e monitoramento dos medicamentos
ofertados a populagdo, principalmente aqueles sem necessidade de prescricao médica e que
sao ofertados na forma genérica. A certificagdo de qualidade do produto deve possuir
necessariamente relatorios dos estudos toxicologicos em animais e estudos clinicos em seres
humanos (FREITAS, 2016).

A relagdo farmaco e a toxicidade ¢ avaliada pela variabilidade genética e pelos
processos de absorcao entre as concentragdes maximas € minimas para se obter efeito, o que
preocupa sdo os casos onde ocorre substituicdo entre medicamentos genéricos € similares
existentes, uma vez que existe uma biodisponibilidade, conforme Rumel; Nishioka e Santos
(2006). Porém existe uma variagdo na dose e no tratamento usado, onde necessita melhores
esclarecidos cientificos sobre os efeitos ao longo prazo.

Colombo et al. (2016) também chegou a conclusdo que € necessaria a pesquisa sobre
os efeitos toxicos nas formulagdes comerciais, no seu estudo retrospectivo sobre a frequéncia
de substituicdes entre diferentes genéricos o que afeta na persisténcia das patologias tratadas.
Consideracoes Finais

Os resultados revelaram que a dipirona tem sido estudada para diferentes alegacdes.
Entretanto, ¢ necessaria a realizacdo de um novo levantamento cienciométrico, em outras
bases de dados, a fim de se obter e identificar pesquisas que envolveram o estudo da dipirona.
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