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Cartas al Director

Sindrome confusional por pizotifeno

Sr. Director:

El pizotifeno es un derivado piperidinico del tienobenzohep-
teno, con estructura triciclica relacionada con la ciproheptadina
y amitriptilina. Por bloqueo de los receptores SHT-2 de la sero-
tonina presenta accion antimigrafiosa y estimulante del apetito,
aunque también presenta acciones antihistaminicas y anticoli-
nérgicas, de ahi que actualmente no sea de primera eleccién en
la profilaxis de la migrafia. También estd aprobada su indica-
cion para la anorexia, aunque de dudosa utilidad terapéutica,
debido a sus efectos secundarios'. En la ficha técnica del
medicamento, asi como en la descripcion de la base de datos
UpToDate® viene recogida como reaccion adversa la posible
confusion mental en ancianos'; sin embargo, no hemos encon-
trado descrito ningln caso clinico en las principales fuentes
bibliograficas (Medline, Martindale, Micromedex)**. A conti-
nuacidén describimos el caso de un paciente anciano con sindro-
me confusional por ingesta de pizotifeno.

Descripcion del caso

Varén de 78 afios, diabético de larga evolucién tratado con
antidiabéticos orales (glimepirida, metformina y acarbosa) y
antiagregantes plaquetarios (triflusal), intervenido de cataratas,
neumonia extrahospitalaria 5 afios antes que requirié ingreso,
hipoacusia bilateral y deterioro cognitivo leve, con independen-
cia para las actividades de la vida diaria. Tras iniciar tratamien-
to con pizotifeno, 0,5 mg cada 8 horas, para estimular el apetito
por referir sindrome constitucional, acude a urgencias 48 horas
después con alucinaciones visuales, alteraciéon de conducta y
agitacion psicomotriz intensa, precisando la administracién de
benzodiazepinas y haloperidol endovenosos. No se objetivaron
sindrome meningeo ni focalidad en la exploracion neurolégica.
Se realizaron un TAC craneal y un estudio de liquido cefalorra-
quideo (bioquimica y cultivo), que fueron normales, tras lo cual
se produce el ingreso del paciente. Se suspendié la administra-
cién del pizotifeno.

Desde el punto de vista neuroldégico el sindrome confusio-
nal se prolongé durante la primera semana de ingreso, remi-
tiendo progresivamente con posterioridad hasta quedar cons-
ciente y orientado y sin secuelas neuroldgicas a su alta. La
analitica general realizada durante el ingreso (hemograma y
pardmetros bioquimicos de autoanalizador) asi como estudio
de la coagulacién, cuantificacion de vitamina B12, dcido foli-
co, funcidn tiroidea y serologia luética, estuvieron dentro del
rango de la normalidad. A los 5 dias del ingreso apareci6 fie-
bre e insuficiencia respiratoria en relacion a broncoaspiracién
que se resolvid con tratamiento antibiético durante 10 dias
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(ceftriaxona y clindamicina). El paciente permanecié ingresa-
do durante 18 dias. En la revision tras su alta se le apreciaron
signos parkinsonianos moderados.

Discusion

El pizotifeno constituia, principalmente en los afios 80, una
alternativa en la profilaxis de la migrana, desbancado actual-
mente por los betabloqueantes y calcioantagonistas. Su utilidad
como estimulante del apetito es baja o dudosa, sobre todo en
pacientes ancianos, al igual que el resto de firmacos antiseroto-
ninérgicos, por lo que han caido en desuso*. A nuestro paciente
se le prescribi6 con la intencidn de tratar la anorexia de un posi-
ble sindrome constitucional.

La dosis usual del pizotifeno es de 0,5 mg cada 8 horas o 1,5
mg diarios, en este dltimo caso se recomienda administrarlo
antes de acostarse; no debe administrarse dosis unitarias supe-
riores a 3 mg y no se debe sobrepasar la dosis médxima de 4,5
mg al dia. Para evitar la excesiva somnolencia es recomendable
aumentar la dosis gradualmente desde 0,5 mg diarios'?. En
nuestro caso no existié sobredosificacion.

Entre los principales efectos adversos del fdrmaco se
encuentra la somnolencia por sus efectos antihistaminicos y
antiserotoninérgicos, que se produce en un 4-30% de los
pacientes tratados, y los derivados de su accidn anticolinérgica:
visién borrosa, retencion urinaria, estrefiimiento, sequedad de
boca. Ademads pueden suceder, con menor frecuencia, taquicar-
dia, mialgias, calambres musculares, escalofrios en extremida-
des, piernas pesadas y rubefaccion'*.

El sindrome confusional, que ciertamente aparece sefialado
en la ficha técnica del medicamento, no se ha encontrado en
textos especializados®* ni ninguna referencia al mismo en una
busqueda realizada en Medline (PubMed) con dos estrategias
de busqueda: una libre utilizando los términos “pizotifen and
confusion mental”, y otra limitada al MeSH con los términos
“pizotyline and confusion/delirium”.

El resultado de causalidad realizado en nuestro paciente,
Karl-Lasagna modificado, fue de probable. El resultado fue
comunicado al Centro de Farmacovigilancia regional corres-
pondiente. Como es conocido existe relacion entre el sindrome
confusional y los fdrmacos anticolinérgicos (pizotifeno), no
obstante se constatd previamente que ninguno de los otros
medicamentos que tomaba al ingreso nuestro paciente eran
capaces de producir el mismo*.

El sindrome confusional siempre significa un trastorno del
sistema nervioso central. Puede ser manifestacién de un trau-
matismo craneal, crisis convulsivas, toxicidad o abstinencia por
drogas, trastorno metabdlico en relacion a insuficiencia hepati-
ca, renal, pulmonar o cardiaca, una infeccion sistémica, menin-
gitis o encefalitis o una enfermedad crénica demenciante. La
correcta evaluacion precisa de una cuidadosa historia y examen
clinicos asi como test de laboratorio’. En nuestro paciente se

b



UG .

O e

HAaRNLINNG4a VACLLINLLD */ T/ VT VO.<4J faygllla < E ;

2 Cartas al Director

descartaron todas estas posibilidades, a excepcidn de la ingesta
de pizotifeno.

Nuestro caso muestra lo que sucede frecuentemente, la uti-
lizacion de medicamentos en indicaciones terapéuticas para
las que existe poca evidencia cientifica. Ademds no se ha
establecido la seguridad de estos tratamientos en ciertas
poblaciones de pacientes mds sensibles, como son los ancia-
nos. Las autoridades sanitarias deberian posicionar este far-
maco como de baja utilidad terapéutica, ya que no estd asi
contemplado actualmente®.

S. Martinez Vicente, F. J. Carrera-Hueso',
S. Martin Rodriguez'

Departamento de Medicina Interna.
y 'Servicio de Farmacia. Hospital General de Lanzarote

Farm Hosp

Bibliografia

1.

Consejo General de Colegios Oficiales de Farmacéuticos. Catdlogo
de Medicamentos 2006. Madrid: Consejo General de Colegios Ofi-
ciales de Farmacéuticos; 2006.

Martindale. Guia completa de consulta farmacoterapéutica. Primera
edicién. Barcelona: Pharma Editores S.L., 2003.

Peet KMS. Use of pizotifen in severe migraine: a long-term study.
Med Res Opin 1977; 5: 192-9.

Pizotyline. DrugDex® Drug Evaluation. Micromedex Healthcare
series 2006. Disponible en: http://www.thomsonhc.com. (consulta
realizada en noviembre de 2006).

Harrison’s. Principles of internal medicine 16" ed. Baltimore:
McGraw-Hill’s Companies, INC; 2005.

Subdireccion General de Atencién Primaria. Ministerio de Sanidad y
Consumo. Utilidad terapéutica de los medicamentos financiados por
el Sistema Nacional de Salud. 2002. Disponible en: http://www.inge-
sa.msc.es/estadEstudios/documPublica/pdf/ utilTerap.pdf (consulta
realizada en noviembre de 2006).

Farm Hosp 2007; 31: 1-2




<<
  /ASCII85EncodePages false
  /AllowTransparency false
  /AutoPositionEPSFiles true
  /AutoRotatePages /None
  /Binding /Left
  /CalGrayProfile (Dot Gain 20%)
  /CalRGBProfile (sRGB IEC61966-2.1)
  /CalCMYKProfile (U.S. Web Coated \050SWOP\051 v2)
  /sRGBProfile (sRGB IEC61966-2.1)
  /CannotEmbedFontPolicy /Error
  /CompatibilityLevel 1.4
  /CompressObjects /Tags
  /CompressPages true
  /ConvertImagesToIndexed true
  /PassThroughJPEGImages true
  /CreateJDFFile false
  /CreateJobTicket false
  /DefaultRenderingIntent /Default
  /DetectBlends true
  /DetectCurves 0.1000
  /ColorConversionStrategy /LeaveColorUnchanged
  /DoThumbnails false
  /EmbedAllFonts true
  /EmbedOpenType false
  /ParseICCProfilesInComments true
  /EmbedJobOptions true
  /DSCReportingLevel 0
  /EmitDSCWarnings false
  /EndPage -1
  /ImageMemory 1048576
  /LockDistillerParams false
  /MaxSubsetPct 100
  /Optimize true
  /OPM 1
  /ParseDSCComments true
  /ParseDSCCommentsForDocInfo true
  /PreserveCopyPage true
  /PreserveDICMYKValues true
  /PreserveEPSInfo true
  /PreserveFlatness true
  /PreserveHalftoneInfo false
  /PreserveOPIComments false
  /PreserveOverprintSettings true
  /StartPage 1
  /SubsetFonts true
  /TransferFunctionInfo /Apply
  /UCRandBGInfo /Preserve
  /UsePrologue false
  /ColorSettingsFile (None)
  /AlwaysEmbed [ true
  ]
  /NeverEmbed [ true
  ]
  /AntiAliasColorImages false
  /CropColorImages true
  /ColorImageMinResolution 150
  /ColorImageMinResolutionPolicy /OK
  /DownsampleColorImages true
  /ColorImageDownsampleType /Bicubic
  /ColorImageResolution 300
  /ColorImageDepth -1
  /ColorImageMinDownsampleDepth 1
  /ColorImageDownsampleThreshold 1.50000
  /EncodeColorImages true
  /ColorImageFilter /DCTEncode
  /AutoFilterColorImages true
  /ColorImageAutoFilterStrategy /JPEG
  /ColorACSImageDict <<
    /QFactor 0.15
    /HSamples [1 1 1 1] /VSamples [1 1 1 1]
  >>
  /ColorImageDict <<
    /QFactor 0.15
    /HSamples [1 1 1 1] /VSamples [1 1 1 1]
  >>
  /JPEG2000ColorACSImageDict <<
    /TileWidth 256
    /TileHeight 256
    /Quality 30
  >>
  /JPEG2000ColorImageDict <<
    /TileWidth 256
    /TileHeight 256
    /Quality 30
  >>
  /AntiAliasGrayImages false
  /CropGrayImages true
  /GrayImageMinResolution 150
  /GrayImageMinResolutionPolicy /OK
  /DownsampleGrayImages true
  /GrayImageDownsampleType /Bicubic
  /GrayImageResolution 300
  /GrayImageDepth -1
  /GrayImageMinDownsampleDepth 2
  /GrayImageDownsampleThreshold 1.50000
  /EncodeGrayImages true
  /GrayImageFilter /DCTEncode
  /AutoFilterGrayImages true
  /GrayImageAutoFilterStrategy /JPEG
  /GrayACSImageDict <<
    /QFactor 0.15
    /HSamples [1 1 1 1] /VSamples [1 1 1 1]
  >>
  /GrayImageDict <<
    /QFactor 0.15
    /HSamples [1 1 1 1] /VSamples [1 1 1 1]
  >>
  /JPEG2000GrayACSImageDict <<
    /TileWidth 256
    /TileHeight 256
    /Quality 30
  >>
  /JPEG2000GrayImageDict <<
    /TileWidth 256
    /TileHeight 256
    /Quality 30
  >>
  /AntiAliasMonoImages false
  /CropMonoImages true
  /MonoImageMinResolution 1200
  /MonoImageMinResolutionPolicy /OK
  /DownsampleMonoImages true
  /MonoImageDownsampleType /Bicubic
  /MonoImageResolution 1200
  /MonoImageDepth -1
  /MonoImageDownsampleThreshold 1.50000
  /EncodeMonoImages true
  /MonoImageFilter /CCITTFaxEncode
  /MonoImageDict <<
    /K -1
  >>
  /AllowPSXObjects false
  /CheckCompliance [
    /None
  ]
  /PDFX1aCheck false
  /PDFX3Check false
  /PDFXCompliantPDFOnly false
  /PDFXNoTrimBoxError true
  /PDFXTrimBoxToMediaBoxOffset [
    0.00000
    0.00000
    0.00000
    0.00000
  ]
  /PDFXSetBleedBoxToMediaBox true
  /PDFXBleedBoxToTrimBoxOffset [
    0.00000
    0.00000
    0.00000
    0.00000
  ]
  /PDFXOutputIntentProfile (None)
  /PDFXOutputConditionIdentifier ()
  /PDFXOutputCondition ()
  /PDFXRegistryName (http://www.color.org)
  /PDFXTrapped /Unknown

  /SyntheticBoldness 1.000000
  /Description <<
    /ENU (Use these settings to create PDF documents with higher image resolution for high quality pre-press printing. The PDF documents can be opened with Acrobat and Reader 5.0 and later. These settings require font embedding.)
    /JPN <FEFF3053306e8a2d5b9a306f30019ad889e350cf5ea6753b50cf3092542b308030d730ea30d730ec30b9537052377528306e00200050004400460020658766f830924f5c62103059308b3068304d306b4f7f75283057307e305930023053306e8a2d5b9a30674f5c62103057305f00200050004400460020658766f8306f0020004100630072006f0062006100740020304a30883073002000520065006100640065007200200035002e003000204ee5964d30678868793a3067304d307e305930023053306e8a2d5b9a306b306f30d530a930f330c8306e57cb30818fbc307f304c5fc59808306730593002>
    /FRA <>
    /DEU <>
    /PTB <>
    /DAN <>
    /NLD <>
    /SUO <>
    /ITA <>
    /NOR <>
    /SVE <>
    /KOR <>
    /CHS <FEFF4f7f75288fd94e9b8bbe7f6e521b5efa76840020005000440046002065876863ff0c5c065305542b66f49ad8768456fe50cf52068fa87387ff0c4ee575284e8e9ad88d2891cf76845370524d6253537030028be5002000500044004600206587686353ef4ee54f7f752800200020004100630072006f00620061007400204e0e002000520065006100640065007200200035002e00300020548c66f49ad87248672c62535f0030028fd94e9b8bbe7f6e89816c425d4c51655b574f533002>
    /CHT <FEFF4f7f752890194e9b8a2d5b9a5efa7acb76840020005000440046002065874ef65305542b8f039ad876845f7150cf89e367905ea6ff0c9069752865bc9ad854c18cea76845370524d521753703002005000440046002065874ef653ef4ee54f7f75280020004100630072006f0062006100740020548c002000520065006100640065007200200035002e0030002053ca66f465b07248672c4f86958b555f300290194e9b8a2d5b9a89816c425d4c51655b57578b3002>
    /ESP <>
  >>
>> setdistillerparams
<<
  /HWResolution [2400 2400]
  /PageSize [595.000 842.000]
>> setpagedevice


