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HEPATOTOXICIDAD INDUCIDA POR ZOLMITRIPTAN

Sr. Director: El zolmitriptan es un farmaco antimigrafioso efectivo, se-
guro y eficaz en el episodio agudo de la cefalea migrafiosa'. Hasta ahora
no se ha comunicado hepatotoxicidad asociada a su empleo, ni para los
demds miembros de su familia farmacolégica: los triptanes.
Describimos a continuacién un caso de hepatotoxicidad por el farmaco
en una mujer sin otros riesgos asociados de enfermedad hepatica.

Se trata de una mujer de 48 aflos que ingresé aquejada de prurito inten-
so, ictericia, coluria e hipocolia, nduseas y voOmitos alimentarios.
Ademds, referia dolor epigastrico moderado que desaparecié de forma
espontdnea. Habia tomado 3 comprimidos de zolmitriptin una semana
antes por un episodio grave de migrafia. No habia otros antecedentes de
interés, ingesta de alcohol, drogas u otros agentes potencialmente rela-
cionados con el cuadro. Nunca habia recibido transfusiones sanguineas
ni tenfa factores de riesgo de enfermedad hepdtica. En la exploracion fi-
sica la paciente estaba ictérica y presentaba multiples lesiones de rasca-
do; la exploracién abdominal era normal. Los pardmetros hematologicos
eran normales, y en la bioquimica se observaron incrementos de la as-
partatoaminotransferasa (355 U/l; normal < 31), alaninoaminotransfera-
sa (331 U/l; normal < 31), fosfatasa alcalina (530 U/l; normal < 270),
gammaglutamiltranspeptidasa (206 U/l; normal < 32) y bilirrubina (4,31
¢/dl; normal < 1). Los anticuerpos antivirus de la hepatitis C, ARN del
virus de la hepatitis C, antigeno de superficie del virus de la hepatitis B,
anti-HBc IgM, IgM frente al virus de la hepatitis A, IgM frente al virus
de Epstein-Barr, anticitomegalovirus, IgM frente al virus de la hepatitis
E, IgM frente al virus del herpes simple tipo I y II e IgM frente a
Toxoplasma fueron negativos. Los autoanticuerpos antinucleares, anti-
mitocondriales, antimidsculo liso, anticitoplasma del neutréfilo con pa-
trén perinuclear y anticuerpos microsomales hepéticos tipo 1 fueron
también negativos. Los valores de albimina y protrombina fueron nor-
males, al igual que la ecograffa abdominal.

La mejoria clinica mediante medidas conservadoras permitié evitar la
biopsia hepdtica, que nuestra paciente inicialmente rechazé. La recupe-
racion fue completa sin otras medidas especificas.

La enfermedad hepdtica relacionada con la administracion de farmacos
puede mimetizar practicamente todas las formas de enfermedad hepatica
aguda y crénica, aunque la forma predominante de presentacién suele
ser una hepatitis aguda o enfermedad hepdtica colestdtica®. Estas reac-
ciones son, por lo general, mds frecuentes en mujeres y en ancianos. Se
cree que el mecanismo implicado en la hepatitis toxica aguda es inmu-
noalérgico, tendente a desencadenarse en personas inmunolégicamente
susceptibles. Su inicio suele retrasarse una semana después de la inges-
tién, y normalmente aparece en el plazo de las primeras 12 semanas tras
aquélla’.

En nuestra paciente, la enfermedad hepdtica estaba muy probablemente
relacionada con el consumo de zolmitriptdn, por la relacién temporal de
los sintomas con la ingesta, resolucion con medidas conservadoras evi-
tando la exposicion al farmaco y el hecho de que se descartaron otras
causas de hepatitis aguda®.

A pesar de su amplia prescripcion, los triptanes no se han relacionado,
hasta ahora, con la hepatotoxicidad. Los estudios de seguridad desarro-
1lados con este grupo farmacoldgico no han demostrado efectos hepato-
toxicos™®. El zolmitriptdn demostré un perfil adecuado de seguridad y
eficacia, sin hepatotoxicidad descrita en un estudio’. Este hecho nos
condujo a pensar que, a pesar del corto periodo de latencia, que normal-
mente hace pensar en una toxicidad directa del agente o sus metabolitos,
nuestro caso estuvo provocado por un mecanismo de hipersensibilidad
0, mas probablemente, dada la ausencia de eosinofilia, exantema o fie-
bre, por una reaccion idiosincrasica. Como se ha descrito, el cese del
tratamiento sin otra medida especifica fue suficiente para resolver com-
pletamente la hepatitis.
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