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RESUMEN

INTRODUCCION: El tratamiento con baclofeno intratecal (BIT) cada vez es mas utilizado para la espasticidad severa. Es de vital
importancia conocer las posibles complicaciones que puede conllevar este tipo de terapia.

OsueTivo: Alertar sobre la importancia de realizar la precoz identificaciéon de los sintomas y el diagnéstico diferencial del sindrome
de retirada abrupta de baclofeno intratecal (SRABIT), para establecer asi el tratamiento adecuado, crucial en la éptima evolucion
del proceso.

Caso cLinico: Aportamos nuestra experiencia con el caso clinico de una paciente de esclerosis multiple y espasticidad severa
tratada con BIT que presenté SRABIT fatal.

ConcLusionEs: La retirada abrupta de BIT puede provocar un sindrome de consecuencias devastadoras, de ahi la importancia de
su reconocimiento y diferenciarlo de otros cuadros con sintomatologia similar, pero tratamiento muy diferente.
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ABSTRACT

InTRODUCTION: Intrathecal baclofen (ITB) treatment is increasingly used in cases of severe spasticity. It is very important to know the
eventual complications that can appear during the therapy.

OsJecTivE: To emphasize the importance of an early identification of symptoms and differential diagnosis of the intrathecal baclofen
withdrawal syndrome (ITBWS), in order to be able to establish opportunely the correct treatment, essential to achieve an optimal
outcome.

Case RepoRrT: We report our experience with the clinical case of a patient with multiple sclerosis and severe spasticity treated with
ITB who presented a fatal ITBWS.

ConcLusions: The abrupt baclofen intrathecal withdrawal can cause a syndrome with deadly consequences, which justifies the
importance of its early identification and distinction from other syndromes with similar symptoms, but with very different treatments.
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INTRODUCCION

El baclofeno es un analogo del acido gammaaminobutirico
(GABA) que provoca efectos inhibitorios de los reflejos
raquimedulares y cerebrales." La terapia con baclofeno
intratecal (BIT) cada vez es mas frecuentemente utilizada en
el manejo de los casos de espasticidad severa,?® como la que
aparece asociada a paralisis cerebral, traumatismos

craneoencefalicos, encefalopatia anodxica y esclerosis multi-
ple, entre otros. Habitualmente son casos en los que los trata-
miento orales mas conservadores no son suficientes para la
mejoria de los sintomas o provocan efectos secundarios im-
portantes.*®

Es de gran importancia conocer e identificar las posibles
complicaciones que pueden surgir con el uso de BIT en bom-
ba de infusién, ya que su reconocimiento y tratamiento precoz
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seran cruciales en el pronodstico. La retirada abrupta de BIT
puede originar un sindrome muy grave que en algunas oca-
siones tiene un desenlace fatal y puede estar provocado dis-
tintas causas como retirada de la bomba de infusién, fallos en
los sistemas de alarma (bateria y reservorio), agotamiento del
farmaco, infradosificacién o error en la programacién de la
bomba, alteraciones del catéter (rotura, obstruccion, fibrosis,
desplazamiento o desconexién entre la porcion intratecal y
extratecal del catéter, entre otros), o tolerancia del farmaco
entre otras.”®

Presentamos un caso de sindrome de retirada abrupta de
baclofeno intratecal (SRABIT) en una paciente con esclerosis
multiple y espasticidad severa, que a pesar de tratamiento
intensivo, tuvo un desenlace fatal.

Caso cLinico

Se trata de una mujer de 37 afios, sin alergias medicamentosas
conocidas. Como antecedentes personales, destaca hipotiroidismo
secundario a tiroiditis cronica autoinmune y esclerosis multiple
secundariamente progresiva (EDSS de 8). Recibia tratamien-
to con levotiroxina e interferén beta, este ultimo desde hacia
mas de cinco afos. La paciente presentaba una espasticidad
severa y generalizada, por lo que se inici6 ademas tratamien-
to con BIT en bomba de infusion, implantada hacia nueve
meses (Figura 1). Anteriormente habia sido tratada con
farmacos antiespasticidad via oral, pero ya no eran efectivos y
ademas eran muy mal tolerados por la paciente, debido a que
las altas dosis de éstos que precisaba le causaban importan-
tes efectos secundarios, principalmente confusién y somno-
lencia.

Es llevada a urgencias por presentar un sindrome febril
desde los dos dias previos. En una primera exploracion, pre-
sentaba fiebre hasta 39 °C, taquicardia, taquipnea e importan-
te espasticidad. Se le realizaron los siguientes estudios:

¢ Examenes de laboratorio. En sangre destacaba elevacion
de CPK, urea, disminucion de albumina, VSG y PCR; el
resto de parametros fueron normales. Se extrajeron
hemocultivos cuyo resultado fue negativo.

¢ Analisis de LCR. Bioquimica, cultivo y citologia sin altera-
ciones.

e TAC cerebral. Se apreciaban lesiones de caracter
hipodenso, de predominio en sustancia blanca que corres-
pondian a lesiones residuales de su enfermedad de base y
que ya eran conocidas, en el contexto de la enfermedad
desmielinizante. No se encontraron alteraciones relacio-
nadas con la clinica actual.

e TAC lumbosacro. No se encontraron alteraciones signifi-
cativas, ni se aprecié ningun absceso local ni otras altera-
ciones de interés.

Tras descartar distintos focos infecciosos se considerd que
la fiebre podria estar relacionada con infeccion del reservorio,
ya que se objetivd que el area cutanea abdominal
suprayacente al mismo, presentaba distintas Ulceras, algunas
de ellas impresionaban de estar sobreinfectadas, por lo que
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se procedid a su retirada. Posteriormente se inicié tratamiento
intensivo con antibidticos de amplio espectro, antifungicos,
tratamiento sintomatico con antitérmicos y analgésicos y
baclofeno oral a dosis altas.

Tras unos dias en los que la paciente permanecid estable,
fue empeorando paulatinamente, con disminucion progresiva
del nivel de conciencia y aumento de la fiebre, refractaria al
tratamiento. Fallecié diecisiete dias después.

Discusion

El SRABIT puede provocar una situaciéon potencialmente
mortal. Este sindrome debe considerarse siempre como una
posible complicacién en los pacientes que reciben esta tera-
pia y que comienzan con sintomatologia como fiebre,
taquicardia, hipotension, disminucion de conciencia, convul-
siones 0 aumento de la espasticidad. Puede confundirse con
otras situaciones patoldgicas como estatus epiléptico, sepsis,
entre otros.® Se sospecha como mecanismo fisiopatogénico
una disminucién en los receptores de GABA tipo b y de la
transmision GABAérgica por un fendmeno de regulacién a la
baja (en inglés, downregulation), inducido por la administra-
cion previa de forma crénica del farmaco® (Tabla 1).

En el caso que presentamos se retiré la bomba de infusién
por sospecha de infeccion del sistema ante la aparicion de
fiebre y la ausencia de otro foco. Sin embargo, probablemente
el inicio de la fiebre estaba en relacién con la retirada del
farmaco''2 (Figura 1).

Dicho sindrome puede darse tanto por interrupcion en la
administraciéon del farmaco tanto oral como intratecal. Gene-
ralmente los sintomas aparecen tras un periodo de latencia
variable que oscila entre uno y cuatro dias tras la retirada del
BIT." El diagnodstico diferencial ha de realizarse con otras en-
tidades como el sindrome neuroléptico maligno, la hiperter-
mia maligna, sindrome neuroléptico maligno y otros.?

Para su tratamiento es fundamental la reintroduccion del
BIT a unas dosis semejantes a las previas. En ocasiones pue-
de ser necesaria su administracion a través de puncién lum-
bar, empleando bolos hasta que se pueda insertar de nuevo
un catéter."'® Otras medidas de tratamiento son las
benzodiacepinas, propofol y dantroleno.!*'®

Las benzodiacepinas activan los receptores inhibitorios
centrales y los receptores del GABA en la médula espinal. El
propofol disminuye la velocidad de disparo y la actividad de
réafaga de las neuronas dopaminérgicas de la sustancia ne-
gra, ademas de poseer efectos antinociceptivos. El dantroleno
reduciria la liberacion de calcio del reticulo sarcoplasmico,
con la disminucién consiguiente del tono muscular y del esta-
do de hipermetabolismo secundario a la contraccion repetida
de los musculos.!

El restablecimiento rapido de un agonista del receptor
GABA junto a la reanudacion de la infusion de BIT constituyen
la mejor forma de prevenir y tratar el sindrome.'®

Cada vez son mas los pacientes que por distintos motivos
reciben este tipo de terapia. Por ello sugerimos extremar el
seguimiento y vigilancia de estos sistemas para evitar los ries-
gos potenciales de la interrupciéon brusca del tratamiento. El
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Tabla 1. Diagnéstico diferencial del sindrome de retirada abrupta de baclofeno intratecal (SRABIT).

Srabit Sepsis Hipertermina Disreflexia Neuroléptico
maligna autonémica maligno

Factores Retirada brusca Infeccion Exposicion a Lesiones traumaticas Tratamiento con

desencadenantes de BIT. Posible frecuentemente succinilcolina u medulares por neurolépticos o
fenémeno down- bacteriana. otros anestésicos encima de T5. retirada de agonistas
regulation. inhalados. dopaminérgicos.

Fisiopatologia Disminucién de Diseminacién Elevacién del Desconexion del sistema Disminucién de la
Rc GABA by del proceso Ca+ intracelular simpatico esplacnico transmision
transmision infeccioso. por alteracion supraespinal. Dopaminérgica
gabaérgica por genética del reticulo en el hipotalamo.
fenémeno de sarcoplasmico
downregulation. muscular.

Clinica Fiebre, Fiebre, Taquicardia, Labilidad de la Taquicardia,
taquicardia, hipo taquicardia, hipertension, frecuencia cardiaca, hipertension,
o hipertension, hipotension, hipertermia, hipertension, fiebre, oscilaciéon de la
espasticidad, leucocitosis tetania y espasticidad, rigidez, temperatura,
disminucion de con desviacion disminucion de sudoracion. disautonomia,
conciencia, izquierda. conciencia. disminucién de
convulsiones. conciencia y rigidez.

Tratamiento Baclofeno IT, Antibiéticos, Dantroleno, Tratamiento Dantroleno,
benzodiacepinas, medidas de procainamida. sintomatico. bromocriptina,
dantroleno y soporte. soporte.
antipiréticos.

Figura 1. Radiografia simple de abdomen donde se observa la disposi-
cion de la bomba de infusiéon de baclofeno intratecal.

reconocimiento precoz del sindrome es esencial por lo que
seria conveniente desarrollar protocolos para determinar las
causas que pueden provocar el cuadro,'” principalmente ante
la aparicion de fiebre habiéndose descartado razonablemen-
te un foco infeccioso.

En cuanto a la prevencion de esta posible complicacion,
es primordial realizar revisiones periddicas del funcionamien-
to del sistema de infusion, de la cantidad de farmaco depo-
sitado en el mismo y de la dosis de liberacidon que tiene
programado.
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CONCLUSIONES

Cada vez son mas utilizados los sistemas de infusion de BIT,
lo que probablemente aumentara la frecuencia de este sindro-
me. Su presentacion inicial se puede asemejar a la de otros
procesos de distinta etiologia. Antes de retirar una bomba
intratecal por un cuadro febril, hay que asegurarse de que el
origen de la fiebre radica en una infeccion de la bomba, ya
que si se trata de un SRABIT, es de vital importancia conser-
var el sistema de infusién para reintroducir el tratamiento.

Por ultimo, seflalamos la conveniencia de aportar una
adecuada informacion y entrenamiento de los pacientes,
cuidadores y personal sanitario. Todos ellos deben estar
adecuadamente informados acerca de los riesgos que puede
conllevar este tipo de tratamiento y conocer cuales son los
principales sintomas de alarma y cémo diferenciarlos de
otros procesos como infecciones o cuadro febriles de otro
origen. Ademas, es fundamental un adecuado conocimiento
a la hora de realizar el rellenado del reservorio, extremando-
se las precauciones.
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