Aprendizaje Basado en Problemas: Tétanos
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Integrando las ciencias basicas con las clinicas y empleando la herramienta pedagdégica del Aprendizaje Basado en Problemas,
presentamos un caso de un paciente con tétanos atendido en el Hospital Universitario de Santander. Consideramos que mediante
esta estrategia el estudiante de pregrado, el médico general, el estudiante de posgrado y todos los interesadosealeidrea de
encontrardn una informacion detallada y actualizada sobre temible enfermedad, desde sus mecanismos moleculares hasta su
dramatica expresion clinica, pasando por un correcto manejo terapéutico y resaltando finalmente la importancia de su prevencion
inmunoldgicaSalud UIS 2005;37:166-180
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Integrating basic sciences with clinics and using pedagogic tools of the Based Learning Problem, we present a case of a patient
with tetanus attended at the Universitary Hospital of Santander. We consider this strategy let to the pre-graduate student, the
general physician, the post-graduate student and all the interested in the health field the possibility to find a degaited and

date information about this serious disease, since its molecular mechanisms until its dramatic clinical expression,itgssing by
adequate therapeutic management and finally standing up the importance of its immunologic prSadudnUIS
2005;37:166-180
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INTRODUCCION neurotoxina producida por €lostridium tetanibacilo

gram positivo y anaerébico. Desde la antigliedad se

Se presenta el caso de un paciente atendido por tétag@socen bien sus caracteristicas clinicas y la relacion
en el Hospital Universitario de Santander (HUS) queon las lesiones traumaticas, siendo su primera
motivo su andlisis y discusion clinica en el Departamengtescripcion en Egipto hace 3000 aft@e adquiere a
de Medicina Interna. Se unieron esfuerzos con #avés de la exposicion de las esporas de la bacteria que
Departamento de Ciencias Béasicas de la Universidagiversalmente esta presente en el suel®.Eetani
Industrial de Santander (UIS) para realizar una correlaciérece en los tejidos muertos como las heridas sucias o el
basicoclinica y complementar con una revision de lg@rdén umbilical luego de un parto no estéHla sido
aspectos mas relevantes de esta milenaria enfermedéi hallazgo constante que solamente las tres cuartas
con el proposito de contribuir a su estudio y a spartes de los pacientes refieran una herida aguda antes
adecuado manejo por estudiantes de pre y posgrade| comienzo de su sintomatolodia.
por médicos generales y por todos los interesados en el
area de la salud. A pesar de los avances en salud publica la enfermedad
continta siendo un riesgo en los paises en desarrollo
como Colombia y solamente puede ser eliminada con la

unizacion y el tratamiento adecuados de las heridas
&s lesiones traumaticas: 3 45

El tétanos es una enfermedad neurolégica caracteriz
por espasmos musculares causados por una poteﬂ
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hasta comprometer sus cuatro extremidades, gruptissignos cerebelosos. Fondo de ojo normal. No
musculares cervicales, dorsolumbares y posteriormemeesencia de reflejos patolégicos. Fuerza muscular
faciales, con trismos. La sintomatologia se exacerb6 hastarmal, tono aumentado, reflejos osteotendinosos
presentar opistétonos en un lapso menor de 10 horasgrmales, sensibilidad conservada. El paciente fue
el dolor asociado se incrementd hasta no permitinealorado por Medicina Interna en el servicio de
caminar, por lo que fue llevado al servicio de urgenciasrgencias, donde se consider6 un caso de tétanos; se
Tres dias antes del ingreso, sufrié trauma contundemlend sedacion con midazolam 2mg/h en infusién,
en el cuarto dedo de su mano derecha, con avulsionReenicilina Cristalina (PNC) 4 millones IV c/4 h (previa
tejidos y herida complicada con infeccién pomprueba de sensibilidad negativa), tramadol IV y se aisl6
contaminacion con arena y restos de material organiate ruido y luz. Se aplicaron liquidos endovenosos a
que requirio desbridamiento, rafia y hospitalizacion en elantenimiento, Oxigeno a 3 L/min y sonda vesical. Se
servicio de cirugia plastica. Habia sido dado de alta b2dend aplicaciéon de antitoxina tetanica 3000 Ul SC y
horas antes, con tratamiento antibidtico y analgésitoxoide tetanico IM (la antitoxina no se pudo conseguir
ambulatorios. Entre sus antecedentes de importancia cabesl HUS). Se solicito valoracion y traslado a la Unidad
mencionar ausencia de esquema de vacunacion deddeCuidados Intensivos (UCI), para continuar manejo
su infancia. Por otra parte, era usual en el pacient®mn sedacion continua y monitoreo estricto por riesgo
padecer heridas sin prestarles adecuadas medidasddeparo cardiorrespiratorio. Se notificé caso a
asepsia, entre las cuales se destaca una lesion con olgptdemiologia. Fue valorado y trasladado a la UCI, con
metalico punzante, 15 dias antes de la hospitalizacion,@mbio de su esquema inicial de PNC por Metronidazol.
el primer dedo del pie derecho. Al examen fisico de ingreSe aplico sulfato de Magnesio, profilaxis antitrombética
se encontré un paciente alerta, conciente, edad apargntexoide tetanico 40 Ul IM (12 dosis). A los dos dias de
concordante con la cronolégica. TA: 116/80 mm Hg FGu permanencia en cuidado intensivo, presenté
124x' FR: 14x’ T°C: 37°C. Cabezay Cuello: Normocéfalodisautonomias tipo disminucién de su presién Arterial
conjuntivas rosadas sin secreciones, escleras anictéricaedia (PAM) a 56 mmHg y de su frecuencia cardiaca
Al examen de la boca en algunas piezas dentarias(§€) a cifras de 47 x’. Su cuadro clinico mejoré
evidenci6é caries y edema de las encias. Cuello comtablemente, consiguiendo que sus valores de
hiperextension extrema, en opistétonos, n&recuencia cardiacay tensién arterial se normalizaran a
adenomegalias. Cardiopulmonar: Ruidos cardiac@srtir del tercer dia de evolucién. Se controlaron sus
ritmicos sin soplos. A la auscultacién pulmonar se escuctaores metabolicos y funcionales tanto hematolégicos
un adecuado murmullo vesicular sin encontrar ruidasomo renales, los cuales se encontraron siempre dentro
sobreagregados en ninguno de los campos pulmonam@s. limites normales. Después de ocho dias de
Abdomen: Plano, ruidos intestinales en numero lyospitalizacion, el paciente fue dado de alta, con remision
frecuencia normal. Ala palpacion de la pared abdominglena de su cuadro clinico y reintegro a sus actividades
no se evidencian contracturas musculares, ni presengsuales; se cité a controles para terminar su esquema de
de masas, ni visceromegalias, ni zonas de dolor. Genital@gunacion y seguimiento por el servicio de neurologia.
externos sin evidencia de lesiones en la piel o las mucosas.
Musculoesquelético: A la inspeccion, extremidades ) ) )
eutrdficas. A nivel del cuarto dedo de la mano derecha, II. C orrELACION BAsico CLiNICA DE
se observo una herida de 3 cms de longitud, suturada TETANOS

parcialmente, con presencia de tejido necroético, secrecién

purulentay eritema perilesional. En el primer dedo pie , .
del derecho, se encontré una herida puntiforme dgl paciente presentaba aumento del tono o rigidez de

aproximadamente 0,4 mm de diametro, de color café, $Ih'P9S Ir'nusdcularecs,agonlstas y gntag(;nllsitasr a nltvel
exudados y dolorosa a la palpacion. Durante el examerg?glqera 1zado. ¢Lomo Se pueden expiicar estos

paciente presenta contracturas espontaneas de gru QYmenos?

musculares flexores y extensores en las cuatro

extremidades, siendo més fuertes e impidiendo la sustancia gris de la médula espinal, principalmente su
extension del brazo y antebrazo derechos. Al examendista anterior, contiene motoneuronas y un grupo

la columna vertebral se palpan contracturas musculakgshsiderable de interneuronas. Dentro de las neuronas
dolorosas, en la region cervical y la zona comprendidaotoras se distinguen dos tipos de células multipolares
entre la décima segunda vértebra toracica (T12) y la cuatjige se diferencian por su forma, conexiones y su funcion:

vértebra lumbar (L4). Neurologico: conciente, alertd,as neuronas motoras alfa (&) cuyos cuerpos celulares
orientado. No lesiones de pares craneales, nirigidez nugan de tamafio grande o mediano, que inervan fibras
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. . .
Figura 1. Esquema que muestra un segmento medular con sQS@ABA) y glicina respectivament®’

aferencias provenientes desde los husos neuromusculare
estructuras supramedulares como el area 4 de la corteza cere

é]j/prringtondescubrié gue las sefiales aferentes

Estas aferencias terminan en motoneuronas & que actiRfivenientes de vias motoras descendentes, de tractos

directamente a sus mdsculos agonistas, y en interneurofatersegmentarios o propioespinales, de los 6rganos
inhibitorias que inhiben la actividad de la musculaturd&endinosos de golgi y de los husos neuromusculares que

antagonista. van a neurona motoras alfa, simultaneamente, a través de
ramificaciones colaterales del axén aferente, establecen

¥ -"':'.';‘_-_{'r_‘f:,:ﬂ.._ Corinza moiora sinapsis con las interneuronas la, las cuales envian

Ar ™) ) PO eferencias inhibitorias hacia las neuronas que controlan
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[ ‘I.-J. rﬂ [ causando la excitacion de sus sinergistas y la inhibicién reciproca
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musculares extrafusales, responsables de la contracc
muscular y las motoneuronas gamma (&), que presen
cuerpos celulares de tamafio pequefio e inervan la porc
contractil de las fibras intrafusales de los husa
neuromusculares. Ademas de las motoneuronas a
las astas anteriores contienen interneuronas de tipo |
las células d&enshawque utilizan neurotransmisores
de tipo inhibitorio como el acido gamma aminobutiricc
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Figura 3. Esquema que muestra la interaccion de una neurolms musculos antagonistas(ver figuras 1 y 2). A este

motora & con una interneurona de tipo inhibitorio. Se evidengigecanismo de control se le denomina principio de

la ruta de la neurotoxina tetanica desde cuando es internalizggign acion reciproca o de inhibicion reciproca antagénica,

en una vesicula en la union neuromuscular, hasta cuando lleggy, e |as mismas conexiones y funciones se realizan

a una interneurona de tipo inhibitorio, por medio de lag, iy desde las neuronas que inervan los musculos

estructuras del citoesqueleto. . . . .
antagonistas hacia las de los agonistas. Este fenémeno
permite, por ejemplo, que durante el proceso de movimiento
de nuestra pierna para la contraccion del cuadriceps, se
inhiba el grupo muscular flexor antagonista que ejecuta el
desplazamiento de la misma articulacion en sentido
contrario. Asi, la misma informacién aferente que se utiliza
para activar las motoneuronas del mudsculo cuadriceps es
también usada para inhibir los muisculos antagonistas. Si
no se realizara esta inhibicién ambos grupos musculares
se contraerian y la pierna no se moveria.

En el tétanos, la toxina penetra las interneuronas
inhibitorias bloqueando la liberacion de GABA’ Esto
origina que no se realice el mecanismo de inhibicién de
la contraccién de los misculos antagonistas, lo que lleva
a una contraccion exagerada de los diferentes grupos
musculares, que pueden llegar a producir fractdras.

Otro mecanismo que puede explicar la contraccion
espasmodica de algunos grupos musculares en el
tétanos, es el relacionado con las célulaReeshaw
Estas interneuronas participan en un circuito
denominado de inhibicidn recurrente, en el cual de los

Iniemsurcens inhEsiorn

; : s.jf.- de : axones de las motoneuronas alfa se desprenden
-.-: ; Figura 4. §:e mJécsii'r‘a-%f‘complejo proteico que permite la fijacion de la vesicula sinaptica a la terminal presinaptica. Este complejo

 —-iRcluye prpjr.eﬂ)a_s__qe} citoplasma tales como NSF y SNAP; proteinas de la membrana presinaptica como la SNAP 25 y la
Sintaxina, asi cqmo proteinas relacionadas con las vesiculas como la VAMP.
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colaterales que hacen contacto sinaptico excitatorio corterior celular. Existen dos tipos de transporte
las interneuronas deenshawque a su vez inhiben la axoplasmico: el transporte anterégrado por medio del
neurona motora alfa original (Fig. 2). A través de esieual se envian materiales que son sintetizados en el
circuito de retroalimentacién, una neurona motora alfeuerpo celular de la neurona, como proteinas y
puede estar sometida a mayor inhibicidon en cuanto mas

grande sea su activid&d.

Tabla 1 . Flujograma de eventos que producen la contraccion muscular

POTENCIAL DE ACCION EN LAS TERMINACIONES AXONALES |

!

LIBERACION DE ACETILCOLINA |

|

ESTIMULACION RECEPTOR NICOTINICO DE Ach

v
GENERACION POTENCIAL DE PLACA MOTORA

v
| PRODUCCION DE POTENCIAL DE ACCION EN LA FIBRA MUSCULAR |

A 4
| DESPOLARIZACION DEL SARCOLEMA Y TUBULO T |

!

| LIBERACION DE CALCIO DEL RETICULO SARCOPLASMICO |

A\ 4
| AUMENTO DE CALCIO EN EL SARCOPLASMA |

A 4
| REACCION ACTINA — MIOSINA - ATP |

|

| CONTRACCION MUSCULAR |

En el tétanos se produce una descarga continua derasirotransmisores, hacia la terminal axonal. Estos
motoneuronas tipo alfa, por pérdida de la aferenciaateriales son almacenados en vesiculas, las cuales se
interneuronal inhibitoria que las células Benshaw mueven a lo largo del axén sobre microttbulos. Existen
ejercen sobre ellds.® dos tipos de transporte anterégrado: uno lento que se
efectlia a una velocidad de 0.2 — 2.5 mm/diay otro rapido
-¢,Como se realiza el transporte de sustancias dentroge realiza hasta 400 mm/di&1® 2021
la neurona y que relacién tiene con el desarrollo del
tétanos? El segundo tipo de transporte axoplasmico se llama
retrogrado, que como su nombre lo dice, mueve
Las células nerviosas estan constituidas por un cuerggstancias en la direccion opuesta a la del transporte
celular o soma, que contiene el nicleo, del cual partenterégrado, es decir desde la terminal del axén hacia el
las prolongaciones: las dendritas y el axén. Dentro deerpo celular. Utiliza también el sistema de microtibulos
estas estructuras se realiza el transporte axoplasmicy moviliza principalmente fragmentos de membrana u
axonal, el cual es un proceso activo y continuo que stras moléculas dentro de lisosomas para ser degradados
utiliza para llevar moléculas u organelas a través delreutilizados en el soma neurorfet.® 2021



Salud UIS APRENDIZAJE BAsaDO EN PrRoBLEMAS : T ETANOS

En el tétanos, la toxina viaja en vesiculas desde el sitio2i€ropagacion de un potencial de accién a lo largo del
infeccién hacia el sistema nervioso central (SNC), p@xén de la neurona presinaptica que lleva a la
medio del transporte axoplasmico retrogrado. Inicialmentiespolarizacion de esta terminal nerviosa.
utiliza los nervios motores y luego los sensitivos B.Ingreso de calcio que desencadena la fusién de las
autondmico$>2*2{Fig. 3) Una vez en el cuerpo celular,vesiculas sindpticas con la membrana plasmatica de la
la toxina difunde hacia las células vecinaserminal presinaptica.
comprometiendo las interneuronas inhibitorias espinalet Liberacion y difusion del neurotransmisor en la
lo que da inicio a la sintomatologia. hendidura sinaptica.

5.Union del neurotransmisor a proteinas especificas
-¢ Cuales son los eventos presinapticos para que se realeeominadas receptores en la membrana postsinaptica.
la transmision sinaptica de tipo quimica y en cuél de ell@&sCambio conformacional en la proteina receptora, lo que
y en qué forma actda la tetanospasmina? da origen a un potencial postsinaptico.

7.Inactivacion del neurotransmisor.
La comunicacion entre las células especializadas en el
sistema nervioso se realiza en las sinapsis, zonlas toxina tetanica actta en el tercer paso del proceso
morfolégicamente especializadas en las que se establearteriormente descrito. Para poder comprender cémo se

Tabla 2. Casos de tétanos en el HUS 2001-2005

ANO # CASOS EDAD SEXO PROCEDENCIA

2001 1 56 ANOS F Bco. Magdalena

2002 2 36 ANOS M Bucaramanga
64 ANOS M Girén

2003 0

2004 1 8 ANOS M Floridablanca

2005 2 15 ANOS M Bucaramanga
14 ANOS M Bucaramanga

contactos muy estrechos entre las membranas celulagg®duce el proceso fisiopatolégico que lleva a la no
De acuerdo al tipo de sefial que utilicen para giberacién de neurotransmisor, en las interneuronas,
comunicacion se han clasificado en quimicas y eléctricagmos a ampliar los fenémenos que ocurren en este nivel.
De aqui en adelante nos referiremos a las primeras, queunién de las vesiculas sinapticas con la membrana
son las que se encuentran comprometidas por la toxifsinaptica, depende de la formacién de un complejo
tetanica. La sinapsis quimica esta conformada por trgfoteico necesario para el anclaje, fusion de la vesicula
componentes: una terminal presinaptica que es laneur@ii e| sitio activo y la posterior liberaciéon del
de donde parte la sefial, una hendidura sinaptica quen@girotransmisor. Entre las proteinas que forman el
el sitio donde es liberado el neurotransmisor y el termingbmplejo de fusion tenemos las asociadas a las vesiculas
postsinaptico que corresponde a la neurona que recjgapticas que son las sinapsinas, la sinaptotagmina, la
la sustancia quimica. En estos sitios el impulso nerviogthaptobrevina o VAMP (proteina asociada a la
de naturaleza eléctrica es convertido en un mensgjsmbrana vesicular) y la sinaptofisina; las asociadas a
quimico transportado por los neurotransmisores hastgd@membrana presinaptica, entre las que tenemos: la
celula postsinaptica, donde es nuevamente convertiggitaxina y la SNAP 25y una serie de proteinas solubles
en sefales eléctricas o quimicas (activacion de sistengagsolicas, como son: una proteina con actividad
que involucran segundos mensajeros y regulacién deA®Pasica sensible a la N-etil — maleimidina (NSF) y dos
expresion del DNAJ.#* proteinas accesorias de NSF, la SNAP alfa o beta y la

gamma. (Ver Fig. 4)
Las etapas de la transmision sinaptica pueden ser

resumidas en los siguientes pasos: Especial interés tiene el complejo formado por la
1.Sintesis, transporte y almacenamiento en las vesicugfaptobrevina, la proteina NSF, los factores SNAP alfa
sinapticas del neurotransmisor. 0 beta y gamma, la SNAP 25y la sintaxina. En este
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complejo y mas especificamente sobre la sinaptobrevirmndiciones se alcanzan contraccidon con un maximo
actua la neurotoxina tetanica, produciendo la separacidesarrollo de fuerza (tétanos). Contracciones cuya fuerza
de una parte importante de sus dominios citosélicos snipere las dos terceras partes de la fuerza maxima
que impide la unién de la vesicula con la membrar{getanica), interrumpen la circulacion en el masculo lo
presinapticay la exocitosis del GABA o la glicina, en lague explicaria, al menos en parte, los sintomas dolorosos.
neuronas inhibitorias del sistema nervioso ceftfal.

De igual manera la neurotoxina inhibe en la unién . A cTuaLizacion CLINICO -
neuromuscular, la liberacion de acetilcolina. Este efecto ErPIDEMIOLOGICA

es similar al producido por la toxina botulinica, la cual

produce paralisis flacida. Sin embargo en el tétanos el . ) ;

efecto sobre las neuronas inhibitorias es mayor y supdrRidemiologia

la disminucién de la transmisién del impulso nervioso giundue la frecuencia del tétanos ha disminuido, gracias
musculo. ala vacunacion, se ha estimado que la incidencia mundial

es de 700.000 a 1.000.000 de casos por afio, principalmente
-El paciente presentaba contracciones muscular@dlos paises en vias de desarrtilba OMS ha estimado
exageradas, frecuentes y dolorosas. Explique 80 290.000 las muertes por tétanos entre los afios 2000 a
mecanismo de integracion neuromuscular para que &A03..La mortalidad oscila entre el 58% en Turquia,
musculo se contraiga en condiciones fisiologicas.  37% en Nigeria, 35 % en Brasil y 24% en Cotée&.*

El musculo esquelético normal es controlado por el SNEN Colombia se carece de estadisticas confiables. Al
y a la asociacién neurona motora alfa y el conjunto dvisar los datos epidemioldgicos de tétanos del Instituto
células musculares que inerva se le denomina uniddi@cional de Salud y de SIVIGILA y en el HUS en los
motora. La sinapsis que ocurre entre el axén de la neurdfimos cinco afios, se encontré que en el afio 2000 se
motora y el area de la membrana muscular con la quecsénunicaron 27 casos en el pais, siendo Santander el
une se denomina unién neuromuscular, en este sitiodgpartamento mas afectado con 11 pacientes. En el 2001

impulso eléctrico es convertido en fuerza mecénica pHatro casos (ninguno en Santander), ningln caso en el
medio de la contraccién muscular. 2002, un caso en el 2003 en Barranquillay ninguno en el

2004. La informacion del 2005 no estéa disponible adn. Se
La llegada de un potencial de accion a la terminal nerviodgsconoce la tasa de mortalidad de estos casos. En el
motora produce la liberacion de acetilcolina (Ach) quElUS en los Gltimos afios se han atendido seis casos con
activa su receptor nicotinico en la membranftanosy su edad, género y procedencia puede verse en
postsinaptica muscular, que aumenta la conductancid@ilabla 2
sodio. Esto genera un potencial de placa motora o en
miniatura que puede incrementarse, de acuerdo ali@ inmunizacion es clave, aunque en los paises con
cantidad de neurotransmisor liberado, generando BHENOS programas de inmunizacion primaria los adultos
potencial de accién muscular que se propagBayores pueden ser vulnerables, por una vacunacion
rapidamente por toda la superficie del sarcolema y hadiimaria incompleta o porque los niveles de anticuerpos
dentro de la fibra muscular, a través de los tibuldyotectores declinan con el tiemgo*<* Se han
transversos o tibulos T. Debido a la proximidad de est&éormado también casos de esta afeccion en pacientes
estructuras, con las cisternas terminales del reticul@mpletamente inmunizados, aunque la frecuencia en
sarcoplasmico, el estimulo alcanza este altimi@dividuos vacunados inmunocompetentes es baja (4
promoviendo la liberacién de calcio hacia el sarcoplasmior 100 millones) y sumecanismo no es claro; las posibles
lo que conduce a la formacion de los puentes transver§®licaciones incluyen una carga de toxina que supera
entre la actina y la miosina que con la utilizacion del ATRs defensas inmunolégicas del huésped, una
generan la contraccién muscui&fi2{Tabla 1) variabilidad antigénica entre la toxina y el toxoide y una
supresion selectiva de la respuesta inmune. Esto debe
En el tétanos, por los mecanismos ya descritgdertar a los médicos en no descartar el diagnostico de
anteriormente, la frecuencia de estimulacion es muy alf§tanos, en un paciente que haya tenido un completo
lo que permite que los niveles de iones de calcio en@jduema de vacunacidh’
sarcoplasma permanezcan elevados manteniendo la
unién de los puentes actina-miosina, esto lleva a quelsactores predisponentes
venza la resistencia elastica de la fibra muscular. En esiegra que se desarrolle la tenospasmina deben hacerse
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Tabla 3. Escala Prondstica d®hillips
FACTOR PUNTAJE FACTOR PUNTAJE
Periodo de incubacion Estado de proteccion
< 48 horas 5 Ninguno 10
2.5 dias 4  Posiblemente alguno o 8
inmunizacioén en neonatos
5-10 dias 3 Proteccion >10 afios 4
10-14 dias 2 Proteccion < 10 afios 2
> 14 dias 1 Proteccion completa 0
L Sitio de la infeccién

Factores de complicacion
Herida o enfermedad .
potencialmente fatal 10 Interna y umbilical 5
Herida o enfermedad severa

: : 8 Cabeza, cuello y tronco 4
no inmediatamente letal
Herida o enfermedad no letal 4 Proximal periférico 3
Herida o enfermedad leve 2 Distal periférico 2
ASA Grado 1 0 Desconocido 1
Puntaje Total

presente una convergencia de factores en el humano.La . . . .
L : toxicbmanos que se inyectan, lesiones por agujas de
combinacion de los factores usualmente incluye uno_Q . . ”
. L ) . “acupuntura no estériles, perforaciones estéticas para
mas de los siguientes: una herida penetrante que inocule ; g 1088 20
aretes y otros objetos y Ulceras por decUiitd?
esporas deT. tetanj coinfeccidn con otra bacteria, tejido
necrotico, presencia de un cuerpo extrafio e isquenttatre un 10% y un 30% de los pacientes no se encuentra
localizada. Estos factores explican por qué las heridftor predisponente o causa alguna. Se presume que
gue predisponen al tétanos son las producidas paisrasiones menores o lesiones dérmicas no notadas son
astillas, armas de fuego, fracturas expuestas, quemaduessresponsables de estos casos «criptogéniéés».
e inyecciones subcutaneas o intramusculares no estérifes ha descrito la aplicacion intramuscular de quinina como
un factor predisponente hacia una alta mortalidad en
Entre los ejemplos de heridas tetanogénicas estanplacientes con tétanos, sin precisarse muy bien su
infeccién del cordén umbilical, abortos sépticosexplicacién®
infecciones necréticas que comprometen la flora intestinal
en pacientes posquirdrgicos, infecciones dentales,

Ulceras infectadas en las extremidades en diabéticos y M ANIFESTACIONES CLINICAS .

Tabla 4. Escala pronéstica deakar

FACTOR PRONOSTICO PUNTAJE 1 PUNTAJE 0O

Periodo de incubacion < 7 dias ? 7 dias o desconocjdo
Periodo de iniciaciéon < 2 dias ? 2 dias

Sitio de entrada Ombligo,quemaduraTodas las otras o

Utero,fractura abierta, desconocidas
herida quirargica,

inyeccion IM
Espasmos Presentes Ausentes
Fiebre >38.40C <3840C
Taquicardia Adulto > 120/m Adulto < 120/m
Neonatos >150/m Neonato < 150/m

Puntaje total
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Tabla 5. Clasificacion de severidad de Ablett .
GRADO CARACTERISTICAS CLINICAS
[ Leve Trismus leve a moderado, espasticidad generalizada, no alteracion
respiratoria, No espasmos, poca o ninguna disfagia.
Il Moderado  Trismus moderado, rigidez bien marcada, espasmos leyes a
moderados pero breves, moderada alteracion respiratoria con
frecuencia superior a 30. moderada disfagia
Il Severo Trismus severo, espasticidad generalizada, espasmos feflejos
prolongado, frecuencia respiratoria superior a 40, crisis apneicas,
disfagia severa, taquicardia mayor de 120
\Y] Muy severo Grado Il y alteracion autonémica intensa comprometiendo el
sistema cardiovascular. Taquicardia e hipertension seyeras
alternando con relativas bradicardia e hipotension, cualquiera de¢ ellas
puede ser persistente

Periodo de incubacion cara, puede desarrollarse el tétano cefalico que es una

Puede ser tan corto como de 1 a 3 dias o tan largo cov@iante local pero con una alta mortalidad.

varios meses. La inoculacion de las esporas en sitie forma mas comun de la enfermedad es la generalizada,
corporales distantes del SNC (las manos o los pies gbt€ s€ presenta con dolor, cefalea, rigidez de nuca,
ejemplo) tienen un periodo de incubacion mas largo gtiPertonia, opistotonos y espasmos que pueden llevar a
cuando estas son mas cercanas (ejemplo, la cabeza @@ obstruccion laringea. Estos pueden ser inducidos
nuca). Este intervalo es un reflejo de la distancia quedgn estimulos menores como el ruido, la palpacion o por
toxina debe viajar dentro del sistema nervioso y puedéocedimientos como inyecciones, succiones o

estar relacionado con la cantidad de toxina libeféda. cateterizacion. Los espasmos son extremadamente
dolorosos y pueden ser incontrolables conduciendo a

un paro respiratorio y a la muerte.

Periodo de comienzo ) : ,

Es el tiempo entre el primer sintoma y el comienzo de I&9S ESPASMOs son mas prominentes en las primeras 2
espasmos. Los dos periodos tienen una importan§@Manas y las alteraciones autonémicas usualmente
pronostica dado que mientras mas corto sea el periggglienzan algunos dias después de ellos y alcanzan su
de incubacién o el periodo de comienzo mas severa sBIg° durante la segunda semana de la enfermedad. La
la enfermedad. El trismus (la imposibilidad para abrir (§9!d€Z puede persistir mas alla de la duracion de los

. : . hption
boca completamente por la rigidez de los maseteros) €&SRaSMOS Y las manifestaciones disautonomtcas!

menudo el primer sintoma,2©aunque pueden existir La triada clinica <.:IaS|ca' !ncluye rlg’lde;z, espasmos
sin él4 musculares y disfuncion autonémica, cuando

corresponde a una variante sevéra.
Se han establecido los siguientes patrones clinicos de
presentacion: generalizado, local, cefalico y neonatal. Elgunos investigadores han intentado desarrollar
tétanos puede ser localizado cuando sélo se produggalas de tabulacién para analizar el prondstico, entre
rigidez y dolor en el sitio de la lesion; esta formaas mas conocidas est&hillips y Dakar- 5 (Tablas 3 y
generalmente tiene una baja mortalidad. Por otra partg, Para algunos autores el sistemaAtiett es mas
cuando las lesiones estan ubicadas en la cabeza o govégtico® (Tabla 5). El diagndstico es clinico y en el

Tabla 6. Esquema de Vacunacion en Colombia.

A LAS SEIS A LAS DIEZ A LAS CATORCE
AL NACER SEMANAS SEMANAS SEMANAS ALOS 9 MESES
Antituberculosis DPT o triple y Segunda dosis de | Tercera dosis de DPT
(BCG) y antipolio segunda dosis de | DPT vy tercera dosis y cuarta dosis de | Sarampion (o MMR)
(OPV) antipolio de antipolio antipolio
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diagnostico diferencial deben incluirse la tetaniggara evitar los efectos adversos del uso de
intoxicacion con estricnina, reacciones distonicas pdetalactamicos por la fisiopatologia del tétanos. La causa
medicamentos, el sindrome neuroléptico maligno, la rabiirecta mas comin de muerte en tétano es la falla
y las infecciones orofaciales. En los neonatos debesspiratoria, en especial cuando no se puede brindar
contemplarse la hipocalcemia, la hipoglucemia, laentilacion artificial. Se debe detectar precozmente
meningoencefalitis y las crisis convulsivag 046 aquellos pacientes en riesgo de hipoxia, obstruccion de
la via aérea, broncoaspiracion, hipoventilacion, neumonia
y paro respiratorio para brindarles una proteccion
TRATAMIENTO temprana y un soporte ventilatorio adecuatfo.
Los objetivos del tratamiento incluyen detener 1&n los estados tardios de la enfermedad se prefiere
produccién de toxina, neutralizar la toxina no fijadagsistencia ventilatoria que optimice el patron respiratorio,
controlar los espasmos musculares, manejar taduzca los requerimientos de sedacion, minimice la
disautonomia y medidas generales de sopott&: paralisis muscular y disminuya la probabilidad de adquirir
neuropatias y miopatias del enfermo critico. En algunos
A todos los pacientes con tétanos se les debe debridafi¢a estos casos se recomienda la traqueostomia
herida para erradicar las esporas y el tejido necrotico, u@rcutanea, una técnica rutinaria en muchas unidades
son condiciones ideales para la replicacion. La peniciligie cuidado intensivo.
ha sido la terapia tradicional, aunque los antibiéticos para
el C. tetani probablemente desempefien un papdlradicionalmente se ha utilizado pancuronio para inducir
secundario en el tratamiento especifico de la enfermedél.paralisis muscular. Sin embargo, dado que este
La dosis recomendada es de 100.000 a 200.000 Ul/kg/d ivedicamento es un inhibidor de la recaptacion de
o IV por 7 a 10 dias, pero entre sus efectos indesealff@éecolaminas puede empeorar la disautonomia en los
esta la produccién de mioclonié&s? pacientes severamente afectados. Por esto se han
utilizado como alternativas agentes mas como la d-
La estructura de la penicilina es similar ala del GABA pdtibocurarina y el alcuronio que reducen la inestabilidad
lo que acttia como su competidor antagonista. Aunqueli@modinamica aunque pueden causar hipotension por
penicilina no atraviesa facilmente la barrerdiberacion de histamina. Se ha propuesto el uso del
hematoencefalica, en dosis altas puede hiperexcitar el SNEGUronio, pipercuronio y el rocuronio por sus pocos
Esto explica como la penicilina puede hacer sinergisn@dectos sobre el sistema cardiovascular. Hay algunos
con la accién de la toxina blogqueando la liberacion neuroriaformes aislados favorables con el relajante muscular
del GABA. Las cefalosporinas de tercera generacion, pdantrolene y el agente sedante propofol aunque con este
tener una estructura similar a la de la penicilina, tendriéas dosis pueden requerir ventilacion mecanf¢dn
efectos secundarios similares. los eventos preterminales y en casos recurrentes puede
ocurrir bradicardia profunda e hipotensién. La sedacion,
Una alternativa mas conveniente es el metronidazol y gge es Util para controlar los espasmos y la rigidez, es
recomienda actualmente como de primera linea entambién el primer paso para reducir la inestabilidad
tratamiento de esta enfermedad. En diversasitonomica.
investigaciones el metronidazol al compararse con la
penicilina muestra evidencia favorable en disminuciohas benzodiazepinas producen una sedacion adecuada
de la mortalidad (7% vs 24%) y requiere menos relajanted el tétano aunque su uso debe ser controlado. El
musculares y sedantes. Su via de administracion fémaco indicado es el diazepam por su amplio margen
preferiblemente la rectal, a dosis de 400 mg cada 6 hogigsseguridad, su disponibilidad oral, rectal y endovenosa,
o de 500 mg IV cada 6 horas por 7 a 10 diag:*" su accion sedativa, anticonvulsivante y de relajacion
muscular, ademas de su bajo costo y disponibilidad. Sin
Si no es posible el uso de alguno de los dos anterioreg)bargo su vida media acumulativa es larga (72 horas) y
las alternativas terapéuticas serian eritromicinda dosis requeridas para el control de los espasmos (3-8
tetraciclina, vancomicina, clindamicina, doxiciclina ymg/kg/d) pueden llevar a depresion respiratoria, comay
cloramfenicol. La evidencia actual sobre el papel de Igiepresion bulbar. Una alternativa es el midazolam pero
esteroides no es convincente. En el caso discutido,sél disponibilidad es dificil en algunas partes.
paciente recibié al ingreso antibioticoterapia con
penicilina cristalina y con base en las recomendacion@&0s medicamentos empleados son la clorpromazina, el
actuales de manejo, se cambio su esquema a metronidégabbarbital y la morfina, esta ultima particularmente
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efectiva para la sedacion y la estabilidad cardiovascukade 2 dias la de la forma equina, la cual tiene una alta
sin comprometer el desempefio cardiaco. Todos logidencia de reacciones anafilacticas, aunque es mas
anteriores pueden requerir dosis muy altas. Durantedaonomica.
enfermedad las concentraciones de catecolaminas
basales se elevan, en especial la norepinefrina queEmlos casos establecidos, la dosis de la antitoxina equina
ocasiones alcanza hasta 10 veces sus valores normakede 500 -1000 Ul/kg IV o IM. Las reacciones anafilacticas
ante los estimulos llevando a la llamada «tormentaurren en un 20% de los casos y en 1% pueden ser tan
simpatica». De ahi el empleo de los beta y alfseveras que requieran adrenalina, antihistaminicos,
blogueadores como propanolol y betanidina o labetal@steroides y liquidos IV. La inmunoglobulina humana
Sin embargo, se ha cuestionado que la mortalidad nodsbe aplicarse IM a una dosis de 5000 - 8000 Ul y sus
reduce marcadamente con este tratamiento y existeefectos secundarios son mucho menores. No esta claro
posibilidad de que el betabloqueo lleve a muerte subit.debe infiltrarse localmente en el sitio de inoculacién.
El esmolol, un betabloqueador ultracorto, puede tener
mas ventajas y ser exitoso pero es costoso y IRsra la profilaxis se recomienda inmunoglobulina
concentraciones de catecolaminas permanecen elevadaitetanica 1500-3000 Ul equina o 250-500 Ul humana.
Hay experiencias limitadas con atropina, clonidind,a inmunizacién pasiva debe administrarse tan pronto
bupivacaina espinal, baclofen intratecal y sulfato deomo sea posible, dado que una vez la toxina se haya
magnesio. unido y esté internalizada no tendria efecto alguno. Las
concentraciones adecuadas de la antitoxina se mantienen
Las complicaciones comunes en el tétano, como Ipsr 10-15 dias.
infecciones nosocomiales, Ulceras de decubito, estenosis
traqueal y la hemorragia gastrointestinal son a menudla incidencia de reacciones inmediatas puede reducirse
atribuibles a periodos prolongados de inmovilidadqor la aplicaciéon simultdnea o 15 minutos antes de un
enfermedades criticas y procedimientos propios dehtihistaminico como la prometazina si se emplea la
cuidado intensivol*® La broncoaspiracion es unaantitoxina equina.
complicacion comun de las enfermedades prolongadas
y puede reducirse con traqueostomia temprana, evitatl estudio recientg evalla el uso de inmunoglobulina
uso de sondas nasogastricas hasta donde sea posildetitetanica por via intratecal comparada con la via
colocar a los pacientes en una posicién de 15-30° enistramuscular y encuentra disminucién del tiempo de
unidad. 2 4247 Dado que la pérdida de peso es unhospitalizacién y progresion de la enfermedad a formas
constante universal, la nutricion es de gran importancsgveras, pero no hay reduccion significativa de la
y por ello la alimentacion enteral debe establecerse tarortalidad. Se necesitan mas estudios similares para
pronto como sea posible. Si es factible, debe realizarsestgportar la implementacién de ésta recomendacioén en la
gastrostomia endoscOpica percutanea para evitarpeactica cotidiana.
estimulo y al reflujo asociado con la sonda nasogastrica.
Deben tomarse medidas para evitar complicacion@giemas de la inmunizacion pasiva, se requiere
tromboembolicas como medias compresivas, hepariggministrar una vacunacion activa en todos los
subcutanea y fisioterapia. pacientes, que es lo que se denomina inmunizacion activa-
pasiva. Esto afiade proteccion inmunolégica a corto y
largo plazo. Al declinar la primera, la segunda aparece y
asi evita una ventana de no proteccion.
Experimentalmente se sabe que en los animales el toxoide
Incluyen irritabilidad, trastornos del suefio, miocloniagctiia unas pocas horas después de la inyeccion y antes
disminucion de la libido, hipotension postural yde que se detecte una respuesta humoral.
anormalidades en el electroencefalogréfa. Presumiblemente el toxoide satura los receptores
ganglidsidos y previene la unién de la toxina. El toxoide
y la inmunoglobulina antitetanica humana o equina
deberian administrarse en sitios diferentes del cuerpo
para prevenir una interaccion en el sitio de la aplicacion.
La inmunizacion pasiva con inmunoglobulina humana 8i se van a administrar ambos a la vez no deben emplearse
equina acorta el curso y puede reducir la severidad aefis 1000 Ul de inmunoglobulina antitetanica humana o
tétano y debe emplearse en todos los paciérités!” 505 5000 de la equina, dado que dosis altas pueden neutralizar
La vida media del antisuero humano es de 24,5 - 31,5 diasnmunogenicidad del toxoide.

SecuUELAS

V ACUNACION
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El toxoide tetanico para la vacunacion es producido pgipuede limitar la transferencia de anticuerpos maternos
el tratamiento con formaldehido de la toxina y sprotectores como lo puede hacer la misma infeccién por
inmunogenicidad es mejorada por la absorcion coviH. Las concentraciones de anticuerpos antitetanicos
hidroxido de aluminio. El toxoide tetanico absorbido cofueron mas bajos en nifios nacidos de 46 mujeres
aluminio es muy efectivo para prevenir el tétano con unafectadas por VIH que en los controles negativos,
tasa de falla de 4/100 millones en personaaunque todavia por encimade 0.01 IU/ml. Cerca del 10%
inmunocompetentes. En el Reino Unido y los EE.UU, ge los nifios nacidos de madre con una placenta
administra a los nifios entre los 2-6 meses (3 dosis cdansamente infectada cétasmodium falciparum
intervalos de 4 semanas) con refuerzos a los 15 mesepeaden fallar de adquirir concentraciones protectoras
los EE.UU y alos 4 afios en el Reino Unido y los EE.Ulde anticuerpos tetanicos a pesar de concentraciones
Una dosis adicional se recomienda tanto en los EE.Ubhaternas adecuadas. La respuesta de anticuerpos a la
como en el Reino Unido dentro de 5 a 10 afios. Laacunacion antitetanica esta reducida en adultos
concentraciones séricas de antitoxina por encima de Oififiectados por VIH con recuentos de linfocitos CD4 por
U/ml son consideradas protectoras aunque han habidebajo o igual a 300. Las personas infectadas con VIH
pacientes informados con concentraciones dpie completan su esquema de vacunacion antes de
anticuerpos séricos protectores. Después se uadquirir el VIH deberian mantener proteccién contra el
segunda dosis se consigue una concentraciéon w¢anos!
anticuerpos protectores, pero una tercera dosis asegura
una inmunidad duradera mas larga. Para mantener una
concentraciéon adecuada de proteccion deben
administrarse adicionales refuerzos cada 10 afios. Se
estima que las reacciones al toxoide tetanico son de WlaPrograma Ampliado de Isoinmunizaciones (PAI) en
en 50000 inyecciones aungue no son severas y consist@lombia?, tiene a cargo la eliminacion, erradicacion y
en edema local doloroso, sintomas similares a los de wwtrol de las enfermedades inmunoprevenibles; es el
gripe y fiebre de bajo grado. Las reacciones severas talgsultado de una accion conjunta para lograr coberturas
como el sindrome de Guillain-Barré, la polineuropatianiversales de vacunacion, con el fin de disminuir las
aguda recurrente y la mielitis transversa son faP4s. tasas de mortalidad y morbilidad causadas por
enfermedades inmunoprevenibles a la poblacién menor
En afios recientes se han informado de casos de tétdac arfios.
en pacientes mayores de 50 afios al parecer con
inadecuados titulos antitetani€dor cada nifio que El toxoide tetanico diftérico (Td), se utiliza para la
muere en los EE.UU de una enfermedad prevenibigevencion del tétanos en todas sus formas y para reforzar
mediante vacunacion alrededor de 400 adultos muergninmunidad contra la difteria. Se utiliza en Colombia
por tales enfermedadésEsto es un fuerte argumentopara prevenir el tétanos neonatal a través de su aplicacion
para el desarrollo de una estrategia de vacunacion parnas mujeres en edad fértil que viven en areas de riesgo.
la inmunizacion de todos los adultos de 50 afios 0 ma@sta proteccion se obtiene por la transferencia de
anticuerpos antitoxina maternos tipo IgG que entran en

El tétano neonatal puede prevenirse por Iainmunizacigh torren'Fe sanguineo del feto. I'_a eficacia de este
ggmoblologlco se puede medir por las tasas de

de las mujeres embarazadas. Deben darse dos o tres dBg

de la toxina absorbida con una ultima dosis por lo mengd§ CcONVersion alcanzadas deques de cada (.j,OSIS' Asl,
el tltimo mes del embarazo. La inmunidad es transferidfd' & la segunda dos!§ el porcgntaje Qe proteccion eNS del
pasivamente al feto y los anticuerpos protectoreSSO% con una duraqon de la '””.‘“”'dad de tr.e,s anos,

persistiran el tiempo suficiente para proteger al nifio. ra la tercera dosis el porcentaje de proteccion es de

o - . ) ~
hay evidencia de anomalias congénitas asociadas cof’?‘T‘ o conuna duracion de la |nmun|dad~de > anos, para la
toxina tetanica administrada durante el embataZo cuarta dosis, es del 99% durante 10 afios y con la quinta

" dosis se alcanza proteccién del 99 a 100% por toda la

vida.
La influencia de la infeccidon por el virus de la
inmunodeficiencia humana (VIH) sobre la transferenci&n municipios de alto riesgo para tétanos neonatal, se
transplacentaria del tétano especificamente de la IgiBbe asegurar al menos dos dosis de toxoide a todas las
materna es de importancia critica. mujeres en edad fértil (10-49 afios) y al 100% de las
gestantes del pais. Colombia, modificé a partir de 1996 el
La hiperinmunoglobuliemia policlonal es comun en el VIHiso del toxoide tetanico (TT), por el toxoide tetéanico -
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diftérico, en el plan de eliminacion del tétanos neonatal REFERENCIAS
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al programa académico de pregrado correlaciones basicofuncional. Primera edicién. McGraw-Hill
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