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Intoxicacion por baclofen.

Caso clinico

Reporte de un caso y revision de la literatura

Dr. Medardo Salazar-Landa,* Dr. Francisco J Ramirez-Rosillo,* Dr. Miguel Remolina-Schlig,* Dr. Guillermo

Castorena Arellano,* Dr. Guillermo Garcia-Ramos**

Resumen

El baclofen es un agonista selectivo del receptor GABA-B; usado
para el tratamiento de la espasticidad, y lesiones de nervios espina-
les. Los efectos adversos a la sobredosis dependen de la dosis in-
gerida e incluyen somnolencia, debilidad muscular y coma.
Presentamos a un hombre de 28 afios de edad con debilidad mus-
cular extrema y coma, posterior a la ingesta de 600 mg de baclofen
“ocho veces la dosis recomendada”. El paciente recibié maniobras
de soporte vital, durante la vida media calculada. No recibi6 trata-
miento dialitico. Presentd mejoria leve transitoria posterior a una
dosis de flumazenil. Cinco dias después presenté recuperaciéon com-
pleta.

Palabras clave: Baclofen, espasticidad, coma, sobredosis, vida
media.

Caso clinico

Hombre de 28 afios, soltero, estudiante universitario.
Tiene antecedente de hemiparesia espastica corporal
derecha de predominio crural, como secuela de un trau-
matismo craneoencefalico que sufrié a los 16 afios de edad,
por lo que toma baclofen 24 mg/dia. Ademas toma anti-
depresivo inhibidor de la recaptacién de la serotonina
(Paroxetina), para manejo de depresion mayor.

Los familiares le encuentran inconsciente, sin res-
puesta a estimulos, con dificultad respiratoria. Sugie-
ren los familiares que “pudo ser una sobredosis de
medicamentos”, con un faltante de 30 tabletas de ba-
clofen.

En urgencias lo encuentran en coma, con Glasgow
de 5, hipotérmico (35.5°C), con dificultad respiratoria,
abdomen sin alteraciones, extremidades con adecua-
dos pulsos periféricos y llenado capilar, reflejos miota-
ticos disminuidos. Se dieron maniobras de intubacién
endotraqueal y ventilacion mecanica. EIl lavado gés-
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Abstract

Baclofen is an antispasmodic drug with GABA-B agonist actions that
is often used in the treatment of spasticity and spinal cord lesions.
The side effects secondary to over dose depends of the ingested
dose and include drowsiness, muscular weakness and coma.

We present a 28 years old man that arrived in coma with extreme
muscular weakness after ingesting 600 mg of baclofen “eight times
the standard dose”. He received vital support measures during the
calculated half live of the ingested dose. He did not receive dialytic
support. He also responded briefly and transiently to a single dose
of flumazenyl After five days he was full recovery.

Key words: Baclofen, spasticity, coma, overdose, half-life.

trico no reporto residuos de medicamentos. Se corro-
boré ingesta de baclofen, administrando una dosis de
flumazenil con respuesta transitoria en fuerza mus-
cular y estado de alerta. En la radiografia de térax in-
filtrado parahiliar derecho en las primeras 24 horas.
La tomografia axial computada de craneo mostr6 un
infarto lacunar en talamo derecho antiguo sin otras
alteraciones. Laboratorios de ingreso de rutina nor-
males. En la UTI tuvo tendencia a la hipotensién arte-
rial, que respondio a liquidos intravenosos y en forma
transitoria dopamina 4 a 5 microgramos/kg/minuto. No
tuvo arritmias. Se traté con doble esquema de antimi-
crobianos (por sospechas de broncoaspiracion). En las
siguientes 48 a 72 horas tuvo hipertermia de 39°C. En
el electroencefalograma (EEG) tomado en las primeras
24 horas existen paroxismos de puntas, ondas agudas y
ondas lentas en forma de brote atenuacion y brote su-
presion, interpretado como disfuncion e irritabilidad
cortico subcortical difusa (Figura 1). EI EEG en el ter-
cer dia con paroxismos de ondas agudas y ondas len-
tas en forma de brote atenuacién y brote supresién
pero menor duracién y voltaje de los paroxismos (Fi-
gura 2). En el 4to dia se le encuentra despierto, se
logra retirar ventilacion mecanicay tubo endotraqueal.
Egresa a hospitalizacion y después de tres dias mas a
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su domicilio bajo la responsabilidad y supervisién psi-
quiétrica.

Comentario

El baclofen es un relajante muscular y antiespasti-
co. Su nombre quimico es acido butanoico 4-amino-3-
(4-clorofenil). Su peso molecular es de 213.66, es lige-
ramente soluble en agua, mas soluble en alcohol e
insoluble en cloroformo.?

Su uso es como relajante de musculo esquelético,
para alivio de espasticidad severa cronica resultado
de desordenes tales como esclerosis multiple o dafio
traumatico al cordén espinal y craneo.?® Es usado en
adultos y nifios.®

Se encuentra disponible en tabletas de 10 mg y 20
mg para su administracion oral. En solucion inyecta-
ble Unicamente para administracion intratecal. Cada
mililitro de inyeccion de baclofen contiene 500 ug o
2,000 ugy 9 mg de cloruro de sodio en agua inyectable;
con pH rango de 5-7.%

El mecanismo preciso de accién del baclofen no es
totalmente conocido. El baclofen es un analogo del
neurotransmisor inhibitorio del acido gamma-amino
butirico (GABA);**y puede ejercer sus efectos por es-
timulacion del subtipo del receptor GABA,, es capaz
de inhibir reflejos monosinapticos y polisinapticos a
nivel espinal, probablemente por hiperpolarizacién de
terminales aferentes. Posiblemente con acciones a ni-
vel supraespinal y contribuir a sus efectos clinicos.!
Es absorbido rapidamente y extensamente por todo el
tracto gastrointestinal, con variaciones dependientes
del individuo, los niveles pico en plasma ocurren de 2
a 3 horas y sus efectos terapéuticos varian en horas a
semanas; se elimina del 10 al 80% por orina sin cam-
bios; por lo que se recomienda hacer ajuste de dosis
segun funcion renal.”

Los efectos colaterales mas cominmente reporta-
dos son la somnolencia en 10-63%, disnea 5-15%, debi-
lidad 5-15% y fatiga 2-4%.%% Otros reportados son la
hipotension 0.9%, nausea 4-12%, constipacién 2-6%,
polaquiuria 2-6%, enuresis, retencion urinariay disu-
ria. Confusion mental 1-11%, cefalea 4-8%, insomnio
2-7%, euforia, depresidn, alucinaciones, parestesias,
dolor muscular, temblor, rigidez, distonia, ataxia, vi-
sion borrosa, nistagmus, miosis, midriasis, diplopia,
disartria, epilepsial® y pérdida de la conciencia pro-
gresiva a coma por mas de 24 horas de duracion.® El
uso combinado de la inyeccién de baclofen y morfina
epidural produce hipotensién y disnea.
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Figura 1. Electroencefalograma (EEG). Tomado el 2do dia. Exhi-
be paroxismos periédicos de ondas lentas y espigas y actividad se-
veramente anormal lenta.
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Figura 2. El EEG tomado el tercer dia muestra las mismas alte-
raciones que el EEG previo, pero de menor intensidad (ondas mas
lentas).

No hay antidoto especifico para la sobredosis de
baclofen, sin embargo se debe suspender la medica-
cion adicional. En pacientes con depresion respirato-
ria debe darse apoyo ventilatorio y oxigeno, intuba-
cién endotraqueal si fuese necesario hasta que la
droga sea eliminada. Hay reportes incidentales que
sugieren que la fisostigmina intravenosa puede re-
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vertir los efectos colaterales centrales, sin embargo
puede no ser efectivo en revertir grandes sobredosis,
y los pacientes pueden necesitar soporte con ventila-
cion mecanica.?

La hemodialisis es efectiva en aliviar los sintomas
clinicos y acortar el tiempo de recuperacién.’

En algunos reportes de casos se ha usado flumaze-
nil con intento de revertir los efectos colaterales cen-
trales del medicamento como ocurre con las benzo-
diacepinas con resultados incompletos y transitorios.*

Son limitados los estudios aleatorizados y controla-
dos para estimar la incidencia de eventos adversos.!
Los reportes de Lyew y Anderson nos describen la ines-
tabilidad hemodinamica que presentaron los pacien-
tes con infusién de baclofen intratecal y morfina por
dolor, presentando hipotensién arterial que requirie-
ron bolos de liquido, atropina y oxigeno, y en un pa-
ciente que requirié de dopamina en infusion que no
respondié a la administracion de liquidos como suce-
di6 con nuestro paciente.>%8

En este paciente no se determinaron niveles séricos
de baclofen. Present6 los datos clinicos caracteristicos
descritos y el antecedente de la ingesta de sobredosis.
Por la dosis ingerida se calcul6 el nivel en forma aproxi-
mada para estimar, segun la vida media, el tiempo nece-
sario para el soporte respiratorio. Coincide con los perio-
dos de recuperacion descritos en otros casos como Perry,*
que reporté en promedio de 40 horas. Desde 1981 Mel-
drum comentaba que la sustancia podria ser epileptdge-
na, sin embargo se requiere que exista dafio cerebral
estructural previo para manifestar actividad epiléptica
como fue reportado por Kofler et al (1994) que fue ob-
servado por sobredosis en un paciente en que se tuvo
falla en el sistema de liberacion de la droga.® Datos simi-
lares que se presentaron en nuestro paciente.

Médica Sur, México
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