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RIESGO DE MUERTE ASOCIADO A PANCITOPENIA POR METOTREXATO

El Instituto de Evaluacion de Tecnologias Sanitarias e Investigacion (IETSI), a través del Centro de
Referencia Institucional de Farmacovigilancia y Tecnovigilancia (CRI-EsSalud), comunica a los
profesionales de la salud y Comités de Farmacovigilancia (CFV) de nuestra institucion SOBRE EL
POTENCIAL RIESGO DE MUERTE ASOCIADA A PANCITOPENIA SEVERA, POR
BAJAS DOSIS DE METOTREXATO POR VIiA SUBCUTANEA, EN EL TRATAMIENTO
DE ARTRITIS REUMATOIDE (AR).

Esta comunicacidn, se basa en un reporte de caso individual de seguridad (ICSR por sus siglas en
inglés) remitido al CRI-EsSalud: paciente varén de 81 afios de edad que recibia semanalmente
metotrexato por via subcutanea, para el tratamiento de artritis reumatoide; ingreso al servicio de
emergencia por fiebre, en el examen clinico se corroboré pancitopenia severa e infeccion urinaria,
iniciandose antibioticoterapia de amplio espectro, pero el paciente fallecio al dia siguiente.

El metotrexato es una droga modificadora de la artritis reumatoide (DMAR) utilizada sola o en
combinacién como primera linea para el tratamiento de la enfermedad®. Los pacientes con artritis
reumatoide tienen una prevalencia de toxicidad hematoldgica alrededor de 3%?2. De este tipo de
toxicidad, la pancitopenia severa asociada a metotrexato tiene una frecuencia estimada de 7/100 000

pacientes por afio®.

Varios estudios han revisado la asociacién entre bajas dosis de metotrexato y pancitopenia desde
los afios 80 hasta el 2016 en diferentes lugares del mundo, encontrando reportes que la mortalidad
por esta asociacion oscila entre un 15% - 50%%%4®, dentro de lo cual la sepsis ha sido considerada
un factor de riesgo asociado®.

Si bien, es posible que el metotrexato ocasione este tipo de toxicidad severa, que puede causar la
muerte, se debe tener en cuenta que es un medicamento efectivo y de mayor uso en el tratamiento de
la AR, por lo que, el profesional de salud debe realizar un monitoreo intensivo con el proposito de
detectar oportunamente eventos adversos en los pacientes durante su uso’.
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En ese sentido, basandonos en las recomendaciones establecidas por el Instituto para el Uso Seguro
de Medicamentos de Canada® (ISMP por sus siglas en ingles), se sugiere a los profesionales de la
salud:

» Antes de iniciar la terapia con metotrexato en el tratamiento de la artritis reumatoide, obtenga
valores de referencia para los parametros de monitoreo (hemograma completo) para detectar
factores de riesgo.

Repetir el hemograma completo, cada 2-4 semanas por tres meses, después de iniciado el
tratamiento con metrotexato, después de ello, cada 8-12 semanas.

Considerar la administracion de suplementos de folato en pacientes que inician terapia con
metotrexato.

Cuando prescriba metotrexato por via oral para su administracion semanal, especifique un dia en
particular, para reducir el riesgo de su uso diario por el paciente.

Preguntar a los pacientes sobre el uso de medicamentos concomitantes y otros de venta libre que
podrian influir en el riesgo de toxicidad por metotrexato.

Finalmente, se recuerda a los profesionales de la salud, que es necesario y obligatorio reportar al
Centro de Referencia Institucional de Farmacovigilancia y Tecnovigilancia (CRI-EsSalud); las
sospechas de reacciones adversas que se observen por el uso de los productos farmacéuticos que se
utilizan en nuestra institucion.

Lima, 11 de mayo del 2018.
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