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NOTA INFORMATIVA DE FARMACOVIGILANCIA

LA CODEINA YA NO DEBE USARSE EN MENORES DE 12 ANOS, Y EN
NINOS MAYORES DE ESA EDAD DEBE USARSE DE MANERA
RESTRINGIDA

Codeina, derivado opioide abordado en notas informativas previas, es un
analgésico utilizado para tratar el dolor medio a moderado!?. Su efecto
analgésico depende de su transformacion en morfina realizada por la enzima
CYP2D6 del citocromo P450. Algunas personas pueden transformar la codeina
a morfina a una velocidad mas alta de la normal (metabolizadores
ultrarrapidos) incrementandose la posibilidad de presentar efectos adversos
por morfina. El porcentaje de metabolizadores ultrarrapidos es variable y
depende del origen étnico. Aunque las reacciones adversas debidas a la
morfina pueden aparecer en pacientes de todas las edades, la variabilidad e
imprecision en la transformaciéon de codeina a morfina en nifios menores de 12
afnos, sumadas a la inmadurez de la anatomia de sus vias respiratorias, expone
a esta poblacién a un mayor riesgo °.

La actual preocupacion sobre la seguridad del uso de codeina en nifios se inicio
el ano 2012 con las recomendaciones realizadas por la Agencia de
Medicamentos y Alimentos Norteamericana (FDA), en las que se sefialaba que
los profesionales de la salud debian estar atentos a los riesgos de que en la
infancia se desarrollaran efectos adversos graves, tales como depresion
respiratoria o muerte, particularmente en aquellos pacientes en los que se
hubiese utilizado la codeina como analgésico tras una intervencion de
amigdalectomia y/o adenoidectomia para tratar el sindrome de apnea
obstructiva del suefio®. Esta informaciéon fue difundida por el Instituto de Salud
Publica a través de una Nota Informativa de Farmacovigilancia, publicada el 31
de octubre de 2012, y disponible en el sitio web del ISP, en el link:
http://www.ispch.cl/comunicado/17177.

Posteriormente, en el afio 2013, el Comité para la Evaluacion de Riesgos en
Farmacovigilancia (PRAC) de la Agencia Europea de Medicamentos (EMA),
revisd los antecedentes informados por la FDA, recomendando que, en nifios
mayores a 12 anos, solo se utilizara codeina para el tratamiento de corta
duracién del dolor agudo a moderado, y uUnicamente después de haber
descartado el uso de otros analgésicos como el paracetamol o ibuprofeno.
Ademas, sefald que la codeina no debe utilizarse en absoluto en nifos
menores de 18 anos sometidos a una intervencion de amigdalectomia y/o
adenoidectomia para el tratamiento del sindrome de apnea obstructiva del
sueno, ya que estos pacientes son mas susceptibles a presentar problemas
respiratorios. Adicionalmente, establecidé que los folletos de informacion de los
medicamentos que contuvieran codeina debian llevar una advertencia para que
los niflos con condiciones asociadas a problemas respiratorios no los utilicen 56,
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Ademas, el PRAC recomendd que las madres que estén amantando no deben
utilizar codeina, porque ésta puede pasar al bebé a través de la leche
materna®. Todos estos antecedentes fueron difundidos en una segunda Nota
Informativa de Farmacovigilancia, del 19 de marzo de 2015, disponible en el
sitio web del ISP, en el link:
http://www.ispch.cl/sites/default/files/comunicado/2015/03/Nota informativa
farmacovigilancia usopediatricocodeina.pdf.

Durante el ano 2015, el PRAC realizoé una nueva revisiéon de medicamentos que
contienen codeina, esta vez los destinados al tratamiento de la tos y el
resfriado en nifos, sugiriendo contraindicar el uso de codeina para esta
indicacion en niflos menores de 12 afos, y desaconsejandolo en nifios vy
adolescentes (12 a 18 afios) con antecedentes de problemas respiratorios, ya
que estos Ultimos pueden ser mas propensos a sufrir complicaciones
respiratorias por el uso de codeina. Ademas, el PRAC ha sefialado que la
evidencia de la eficacia de la codeina para el tratamiento de la tos en pacientes
pediatricos es limitada y recuerda que tanto la tos como el resfriado son
trastornos autolimitados, que pueden tratarse con un incremento en la ingesta
de liquidos y el aumento de la humedad ambiental. Igualmente, establecié que
la codeina no debe usarse en ningun paciente, sin importar la edad, cuando se
haya comprobado que sean metabolizadores ultrarrdpidos’.

La base de datos del Centro Nacional de Farmacovigilancia registra 9
notificaciones de sospechas de reacciones adversas a codeina (como
monofarmaco o en asociacion) en pacientes entre 1 y 17 afios, desde el afio
2012 hasta la fecha; ninguna de estas sospechas de RAM involucra depresion
respiratoria®; no obstante, el Instituto de Salud Publica, a través del
Subdepartamento Farmacovigilancia, asesorado por su Comité de Expertos,
decidio, en base a las evidencias disponibles, emitir la Resolucion N°
2241/2016, de modo que los titulares de registro sanitario de productos que
contienen codeina, deben actualizar sus folletos de informacién al profesional y
paciente, los que en adelante deben senalar lo siguiente:

e La codeina no debe ser usada en nifios menores de 12 afios. En nifios
entre 12 y 18 anos, no debe ser utilizada para el manejo del dolor tras
ser sometido a una intervencion de amigdalectomia y/o adenoidectomia
a causa del sindrome de apnea obstructiva del suefio.

e La codeina no debe ser usada para el tratamiento de la tos y el resfriado
en ninos menores de 12 anos.

e No se recomienda el uso de codeina en adolescentes entre los 12 y 18
anos de edad cuya funcion respiratoria pudiera estar alterada,
incluyendo trastornos neuromusculares, enfermedades cardiacas o
respiratorias graves, infecciones de vias respiratorias altas o
pulmonares, politraumatismos o procedimientos de cirugia importantes.

e La codeina no debe ser usada en madres que amamantan, ni en
pacientes para los que se haya comprobado que son metabolizadores
ultrarrapidos del fenotipo de la CYP2D6.
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El Instituto de Salud Publica pone esta informacion en conocimiento de la
comunidad y de los profesionales de la salud, de modo que puedan, desde ya,
incorporar estas recomendaciones en su practica diaria.

La seguridad de este medicamento seguird siendo monitorizada y se
comunicara oportunamente cualquier nueva informacion al respecto, conforme
a lo anterior, el Instituto de Salud Publica recuerda a los profesionales de la
salud que deben notificar al Centro Nacional de Farmacovigilancia, cualquier
sospecha de reaccion adversa, asociada a productos farmacéuticos que
contengan codeina o cualquier otro medicamento.

X FIGUEROA MUNOZ
RECTOR (TyP)
SALUD PUBLICA DE CHILE
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