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Tras realizar una busqueda bibliografica en
nuestro pais y constatar la ausencia de comuni-
caciones o articulos originales acerca del trata-
miento con baclofeno intratecal para las formas
generalizadas de tétanos, nuestro objetivo es
dar a conocer dicho tratamiento, a través de la
experiencia de un unico caso clinico, con buen
resultado. En relaciéon con el caso, revisamos la
farmacocinética y farmacodinamia del baclofeno
y su posible utilidad en el tratamiento del téta-
nos.
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TETANUS TREATED WITH CONTINUOUS
BACLOFEN INTRATHECAL PERFUSION

After making a bibliographic search in our
country and demonstrating the lack of original
articles or communications on treatment with in-
trathecal baclofen for the generalized forms of
tetanus, our objective is to present this treat-
ment based on the successful experience of one
clinical case. In relationship to the case, we re-
view baclofen pharmacokinetic and pharmaco-
dynamic effects and its possible utility in the
treatment of tetanus.
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INTRODUCCION

El tétanos es infrecuente en nuestro medio gracias
a los programas de vacunacion y las condiciones so-
cioecondémicas e higiénicas. De todos modos, con-
tindan apareciendo casos que obligan a actualizar
los conocimientos sobre esta enfermedad. Cada vez
somos menos los especialistas médicos que hemos
tratado este tipo de pacientes. En el afio 2003 se de-
clararon en Espafia 24 casos de tétanos (0,06 casos
notificados por 100.000 habitantes)'. Aunque la
puerta de entrada mds comtn es una herida en las
extremidades inferiores, también se produce por in-
fecciones uterinas en el puerperio o postaborto, o
por inyecciones intramusculares o intravenosas. El
Clostridium tetani es un bacilo anaerobio estricto
grampositivo. La tetanospasmina produce la inhibi-
cién presindptica de la liberacién del GABA, lo que
provoca el tétanos clinico. Esta toxina llega al siste-
ma nervioso central (SNC), en mayor medida, por
via axonal retrégrada hasta los cuerpos neuronales
de tronco encefdlico y la médula espinal, donde
ejerce su principal accién patogénica. Difunde hasta
las terminaciones sindpticas de las neuronas descen-
dentes GABAérgicas, impidiendo la liberaciéon del
neurotransmisor, dejando a las motoneuronas sin in-
hibicién. Esto provoca la rigidez y los espasmos
musculares. Si la cantidad de toxina es grande, ésta
puede diseminarse por via hematégena y linfética y
producir el tétanos generalizado, que es la forma
mds comun y grave de la enfermedad. Si la cantidad
es menor, solo se disemina por via neural, pudiendo
ocasionar una enfermedad muscular localizada. La
afectacion del sistema nervioso auténomo se mani-
fiesta como un estado hipersimpatico inducido por
la falta de inhibicién de la liberacién suprarrenal de
catecolaminas. La duracién de la actividad de la to-
xina varfa de 2 a 3 semanas, por lo que la enferme-
dad puede progresar durante ese tiempo. En la fase
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de convalecencia, de 3 a 6 semanas, la recuperacién
suele ser total, aunque requiere de intensa fisiotera-
pia y de psicoterapia de apoyo.

Desde hace algunos afios se ha propuesto la utili-
zacion del baclofeno intratecal para conseguir un
mejor control de la rigidez y espasticidad, carac-
teristicas de la enfermedad, y reducir asf las necesi-
dades de benzodiacepinas y bloqueadores neuro-
musculares, asi como las necesidades de ventilacion
mecdnica, esperdndose una reduccioén de la mortali-
dad, asi como de las complicaciones asociadas a la
ventilacién mecdnica e inmovilidad propias de las
Unidades de Cuidados Intensivos (UCI)*®.

OBSERVACION CLINICA

Un hombre de 77 afios consultd en el Servicio de
Urgencias de nuestro hospital por clinica de 48 ho-
ras de evolucién de disfagia, dificultad para los mo-
vimientos y dolor en la extremidad superior izquier-
da. La exploracion neurolégica fue normal, excepto
por la presencia de trismos e hiperreflexia en el bra-
zo izquierdo. Se realizé una tomograffa axial com-
putarizada (TAC) craneal para descartar accidente
cerebrovascular isquémico agudo, en la que se apre-
ciaron infartos lacunares antiguos. El paciente re-
feria un antecedente de herida incisa producida por
un cristal en la mano izquierda 15 dfas antes, ha-
biendo rechazado la profilaxis antitetdnica. La heri-
da estaba cicatrizada y sin signos de infeccidn.
Ingresé en planta de hospitalizacién convencional
con el diagndstico de tétanos y se administraron va-
cuna y gammaglobulina antitetanicas, asi como tra-
tamiento antibidtico con penicilina. Ya al ingreso, el
paciente present$ taquicardia e hipertension arterial
y se inicié un tratamiento con clonidina y morfina
en perfusidn intravenosa. A pesar de recibir trata-
miento con midazolam en perfusién intravenosa,
present6 espasmos musculares generalizados y rigi-
dez dolorosa en las 4 extremidades, aunque de pre-
dominio en extremidades inferiores. Al tercer dia se
hizo una revisién quirdrgica de la herida en la mano
izquierda, sin obtenerse evidencia de la presencia de
cuerpos extrafios ni signos de sobreinfeccion.
Debido al empeoramiento de la clinica, el paciente
ingresé en la UCI. Ante la persistencia de las crisis
de espasticidad generalizada se decidi6 realizar una
traqueotomia percutdnea, ventilacion mecdnica y
tratamiento intratecal con baclofeno como se descri-
be a continuacién. Se colocé un catéter intradural a
nivel L3-L4 con aguja de Tuohy de 18G, tunelizado
hacia la fosa renal derecha. Se administré una dosis
de 25 mcg de baclofeno sin observarse respuesta al-
guna, por lo que se repitié una segunda dosis, apre-
cidndose una ligera mejoria de la rigidez muscular.
Se valoré como respuesta positiva y se inicié perfu-
sién continua intratecal con una dosis inicial de 20
pg/hora. Se fue incrementando la velocidad de infu-
sién hasta observarse la préctica desaparicion de la
rigidez y las crisis espasmddicas, alcanzando una
dosis maxima de 66,6 pug/hora, que se mantuvo du-
rante 17 dias. Dicho tratamiento permitié disminuir

la dosis de midazolam hasta retirarla, pudiendo
mantener al paciente vigil con ventilacién esponta-
nea con presion soporte, confortable y sin dolor. Al
retirar el baclofeno presentd un ligero empeoramien-
to clinico, con reaparicién de la rigidez y crisis de
espasmos musculares de leve intensidad, que obliga-
ron a reinstaurar la perfusion de midazolam con
buena respuesta y que cedieron al tercer dia. El tra-
tamiento antibidtico con penicilina G sédica se man-
tuvo 10 dias. Durante su evolucién presenté como
complicaciones neumonia asociada a ventilacién
mecdnica, con un bacilo gramnegativo en la tincién
del aspirado traqueal simple y cultivos negativos. Se
traté con ceftazidima y amikacina con buena evolu-
cién. Se analiz6 el liquido cefalorraquideo (LCR) y
se cultivé en el momento de la retirada del catéter,
sin apreciarse colonizacién ni infeccién. El cultivo
de la punta del catéter intratecal también fue negati-
vo.
Se inici6 la rehabilitacién neuromuscular a los 23
dias de ingreso en la UCI. Se decanul6 sin inciden-
cias a los 26 dias. Desapareci6 la disfagia y se inici6
una dieta oral a los 27 dias. Fue dado de alta de la
UCT a los 30 dias. Finalmente fue dado de alta a do-
micilio.

DISCUSION

El tétanos es una enfermedad grave, todavia mor-
tal en un porcentaje alto de casos, y con un arsenal
terapéutico muy limitado. En las formas mds graves
y generalizadas la mortalidad alcanza el 30%. La
herida o puerta de entrada debe desbridarse amplia-
mente. El tratamiento antibidtico durante 7 a 10 dias
se suele realizar con penicilina, aunque el metroni-
dazol la estd desplazando como primera eleccion. La
penicilina actia de forma competitiva antagonizan-
do al GABA, efecto sinérgico con la toxina. Existen
estudios comparativos entre penicilina y metronida-
zol que mostraron una reduccion de la mortalidad en
un grupo tratado con metronidazol (7% comparado
con 24%)>"°. Hay que tener en cuenta la posibilidad
de infeccién mixta en la puerta de entrada. Las tera-
pias de soporte y neutralizacién de la toxina circu-
lante, asi como la prevencién y tratamiento de las
potenciales complicaciones son fundamentales para
su manejo. La profilaxis de la trombosis venosa pro-
funda es especialmente importante. La inmunoglo-
bulina antitetdnica se administra en dosis de 250-
500 UI intramuscular. La vacunacién con el toxoide
tetdnico debe hacerse en el momento del diagndsti-
co, a las 4-6 semanas, y al afo. El tétanos no confie-
re inmunidad. Las benzodiacepinas son la base del
tratamiento sintomdtico, y a veces es necesario aso-
ciar relajantes musculares. Las alteraciones disau-
tonémicas suelen controlarse con morfina o clonidina.
También son ampliamente recomendados el labeta-
lol y el sulfato de magnesio". Los pacientes con for-
mas generalizadas deben ser tratados en las UCI. La
traqueotomia debe hacerse de forma precoz.

Recientemente, otras opciones terapéuticas se han
probado para mejorar el manejo y el prondstico de
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estos pacientes. El baclofeno intratecal es la opcién
mas novedosa. Es un agonista de los receptores
GABAZ¢érgicos que inhibe la eliminacién presinapti-
ca de acetilcolina, lo que se traduce en un efecto an-
tiespasmddico. Se utiliza con frecuencia en las en-
fermedades neuroldgicas espasmodizantes. Al no
atravesar la barrera hematoencefdilica, es necesaria
su administracion intratecal para el tratamiento de
los enfermos de tétanos. La retirada brusca puede
reagudizar la espasticidad, por lo que se deben redu-
cir las dosis de forma escalonada. Sus efectos secun-
darios son antagonizados con el flumacenilo. La
somnolencia, debilidad, vértigos, nduseas, confusién
e hipotensién son algunos de sus efectos secunda-
rios. La forma mads habitual de administrar el baclo-
feno es en perfusién continua intratecal, aunque
existen trabajos con tratamientos intermitentes. La
administracién continua se describe en nuestro caso,
tal y como propone Santos et al’. No deben utilizar-
se dosis superiores a 2 mg/dia. La dosis inicial suele
ser 20 pg/hora y se aumenta hasta conseguir el efec-
to deseado de forma progresiva a intervalos de 4-8
horas con incrementos de la velocidad de infusién
del orden de 8-10 pg/hora. La duracién del trata-
miento suele ser de 3 semanas. Puede ser necesario
mantener el tratamiento con benzodiacepinas e in-
cluso con relajantes musculares. Fl riesgo de infec-
cién que supone un catéter de tan larga permanencia
en el espacio subaracnoideo debe ser tenido en
cuenta. En la serie de Santos et al* se colonizaron 8
de 22 catéteres utilizados, pero en ningtn caso hubo
signos de infeccién en el andlisis del LCR. Recien-
temente se ha descrito la mejoria en la evolucién cli-
nica de los enfermos tratados con inmunoglobulina
antitetdnica por via intratecal, en comparacién con
la via intramuscular®.

En nuestro caso, el tratamiento con baclofeno in-
tratecal ha sido una nueva estrategia terapéutica, con
buenos resultados. Es dificil realizar ensayos clini-
cos, aleatorizados, controlados, con muestras sufi-
cientes, aunque serian de gran utilidad para determi-
nar su potencial beneficio en el paciente con tétanos
grave, asi como sus riesgos y complicaciones.
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