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- SOROTERAPIA INTRATECAL NO TETANO. REVISAO

Anna Sara Shalferman LEVIN, Antonio Alci BARONE & Mario SHIROMA -

RESUMO

Devido a importéncia do tétano nos paises em desenvolvimento, foi feita
uma revisdo da literatura recente asbordando aspectos hist6ricos e bases fisio-
patologicas do uso da soroferapia intratecal no tratamento do tétano. Discute-
se principalmente a eficicia dessa terapdutica envolvendo o usc da antitoxina
heterdloga e homdloga, associada ou nfo a antitoxina e a corticosterdides por
via sistémica. S8p abordadas também as complicacbes do uso da antitoxina
por via intrarraguidezna que sfo, em geral, leves e transitdrias. As tentativas
de introduzir definitivamente a administragio intratecal da antitoxina tetanica,
na terapéutica do tétano, sfo precoces, uma vez que estudos existentes até o
momento tem resultados contrzditérios e muitas variiveis envolvidas,

UNITERMOS: Tétano — terap@utica; Antifoxina fetinica — Administragio in-
tratecal; Uso ferapéutico — Administracio e dosagem.

INTRODUGCAO

A utilizaco de soro anti-teténico, por via
intrarraquidiana no tratamento do tétamo, &
um procedimento antigo. Desde o final do
século passado e o inicio deste, hd relatos do

use deste procedimento.

PENNAZ, em 1902, descreve o uso de “an-
ti-soro” subaracnoideo em cinco pacientes com
tétano grave, sendo que trés deles sobrevive-
ram e dois faleceram em decorrénciz de pneu-
monia, apds a2 melhora do tétano.

ROGERS 3, em 1905, descreve o tratamento
com “anti-soro” (termo utilizado pelo préprio
autor) por via intrarraquidiana lombar, asso-
ciado & via iniraneural, endovenosa e subcuti-
nea, com boa resposta em quatro de sete
pacientes.

A justificativa tedrica para o usc da via
Intratecal seria a neuralizacio da toxina livre
no liguido céfaloraquidiano 81948 antes que
esta pudesse se fixar no sistemsa nervoso cen-

tral (SNC). A baixa penetracio da antitoxina
pela barreira hematodiquérica, quando intro-
duzids por via intramuscular ou endovenosa,
€ demonstrada por ILDIRIM B ¢ por ARNAUD
et all, usando antitoxina marcada com iodo
radioativo, embora eles tenpham peqgueno mi-
merc de pacientes em suas éxperiéncias.

PATEL %, em 1984, colhendo amosiras de
liguor e sangue de pacientes teténicos #
admissio hospitalar e antes de gualquer tera-
péutica especifica, demonstra que hd baixos
niveis de toxina nesses fluidos. Observa ele,
que em apenas quatrce dos 105 casos estuds
dos hd presenca de foxina livre no liguor.
Ein razio dessa observagio, questionase: a.
antitoxing, uma wvez ultrapassada a barreira
hematoliquérica, poderia neufralizar a toxina
jé fixada no Sistema Nervoso?

ARNAUD et al.i, em seu trabalho, aven-
tam a possibilidade da antitoxina, por via in
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tratecal, se fixar no parénguima nervoso. Em
1978, HANAUSKE et al. 15, usando antitoxina
tetanica fracionada, marcada, F(ab’) 251, inje-
tada por via intratecal em gatos, notam que
a sua fiyagho ocorre, em ordem decrescente:
na duramater, ganglios nervosos dorsais e ner-
ivo cidtico, sendo que nfo ha fixacio em raizes
nervosas ventrais, dorsais ou segmentos do
cordio espinal. WELLHONER et al¥, em 1984,
demonstram que a imunoglobulina antitetani.
ca livre nio consegue penetrar a membrans
plasmdtica neuronal, em ratos, e, portanto nfo
tem agHo sobre a toxina que se encontra no
motoneurdnio.

Além disso, em Mesa Redonda realizada
durante a Quarta Conferéncia Internacionsl
scbre Tétano? em 1975, € levantada a possi
bilidade tedrica de haver sitios diferentes na
toxina para a ligagio com 3 antitoxina e para
0. SNC, e que a antitoxina, mesmo ligada &
toxina, nio seria efetiva para desligila de
seu recepior nervoso, ou pary dimimiir sua
agdo. ¥ sugerida, também, 2 existéncia de an-
titoxinas diferentes para diversos réceptores
na toxina, o due explicaria, talvez a variahi-
lidade encontrada enitre os diversos estudos
de autores diferentes.

Ezxistem, também, estudos em animais pa-
Ta testar a eficdcia dessa via em tétano ex-
perimental.

J& em 1914, PARK & NICOLLZY fazem ex-
periéncias com tétano provocado em cobaias,
em que demonstram a superioridade do uso
de antitoxina por via espinal em relagio i via
intracardiaca, subcutinea ou intraneural. Fm
1917, SHERRINGTON ¥, em macacos, também
demonstra a vantagem -da via intratecal, lom-
bar, sobre a via subcutdnes, intramuscular ou
endovenosa da antitoxina, desde que adminis-
frada precocemente na’ doenca.

SMITH®, em 1966, demonstra vantagem
da vid iniracerebral sobre a intraperitoneal na
administracio da antitoxina, em tétano expe-
rimental de ratos brancos. Essa vantagem &
devida & presenca da barreira hemato-liqudri-
ca, uma vez gue & concenfracio de antitoxina
intracerebral, com uma injeciio infraperitoneal

de 3000 UI ¢ somente, comparivel a 30 UT -

por via intracerebral, apds seis horas da in-
jegio.

Hi, entretanto, trabalhos com resultados
conflitantes como o de FLOREY & FILDES 9,
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em 1927, que usam coelhos e nio conseguem
obter diferenca significativa de resultados en-
tre o uso da anfitoxina intratecal e a endo-
VENOSE.

Apds o entusiasmo no inicio do século, o
uso da antitoxina por via intratecal é aban-
donada devido ao grande mimero de compli-
cacdes e sva gravidade, conforme refere
SPAETH4, em 1941, que se coloca conira essa
pratica. FEssas complicagtes talvez possam’
ser atribuidas & insuficiente purificacio da
antitoxing usada.

Somente ao final da década de 60 e, mais
ainda, a partir de 1970, é retomado o estudo
nesse sentido.

Em razéio das imimeras controvérsias exis-
tentes e dada a importincia do tétano nos pai-
ses em desenvolvimento, inclusive o nosso, faz
se aqui um levantamento daquilo que se en-
contra, na literatura mais recente, sobre 0
uso clinico da sorotergpia intratecal no trata-
mento do tétano,

REVISAO DA LITERATURA REFERENTE
AOS ESTUDOS CLINICOS MAIS RECENTES

Encontram-se, na literatura mais recente,
estudos usando vérios tipos de antitoxina te-
tinica por via intratecal, seja heterdloga, ge-
ralmente de origem equina (SAT), como ho-
méloga, imunoglobulina humana especifica
{TIG). Em alguns estudos clinicos, utiliza-se
antitoxina, tanto homdloga quanto heterdloga,
fracionada, ou seja, fractes F(ab)? e F(ab’),
considerando a possibilidade tedriea le faci-
lidade maior na penetracfio dessas fracdes,
de menor peso molecular, no SNC.

Alguns sutores preconizam o uso de cor-
ticdide sistémico (betametasona) no tratamen-
to do tétano 3%, assim como administracio

intratecal (prednisolona, dexametasona, hidro-

cortisona) pars diminuir os efeitos colaterais,
como a irritagio meninges, provocados pela
injecio da antitoxina, principalmente a heterd
loga e a de preparados contendo preservati-
wos 2,

Encontram-se estudos que usam a antito.
xina por via raquidiing isolada, ou associada
a corticéides sistémicos ou intratecais,

A — O uso da antifoxinag homéloga:



LEVIN, A. 5, 5., BARONE, A. A, & SHIROMA, M. — Soroterapia intratecal no téiano. Revis3o,

S&o Paulo, 29:255-267, 1987.

Rev. Inst. Med. trop.

Os estudos que comparam ¢ uso da Imu-
noglobulina humana especifica (TIG) somente
por vig intratecal, em relagio a¢ seu uso sis-

témico, intramuscular, estfo resumidos na Ta-
bela 1.

TABELA I .
Resultados de estudos realizados com imunoglobulina humana especifica (TIG) por via intratecal isolada, compilados da

literatura
Autor (Local) BOLOT (Framga) 34 DIOP-MAR (Senegal) +.¢ GUPTA {(India)
Ano 1975 1975 1980
N.e de casos 45 147 a7
Idade Idosas Jovens (35 neonatos) a partic de 12 anos
(média = 15 anos)
Dose TIG 1.000 UI Menores de 1 ano -— 250 UL
Intratecal M a 05 anos — 500 UI 2500 UL
06 a 12 anos — 750 UI
Maiores de 12 anos — 1.000 UL
Via Cisternal ¢u Lombaz Gerglmente Cisternal ?
Mortalidade 33,3% 33% 2%
5] Controle mortalidade .
A (Ne total casos) 40,6% (42) 49% (118) 21% (48)
o}
g Dose TIG
- Sistémica e via 1.500 UL IM T Menores de 1 ano — 500 UI
P 0L a 06 anos — 750 TJT 1.000 UI IM
o 06 a 12 anos — 1.000 UI
o Malores de 12 anos -- 1.500 UI
IM = Intramuscular

BOLOT et al.34 na Francga, em centros
com recursos terapéuticos avangados, Terapia
Intensiva, e com pacientes, na sua maioria
idosos, n&c conseguem encontrar -diferenca
significativa entre os resultados obiidos pelas
duas vias.

O mesmo estudo reslizado simultaneamen-
te em Dakar45, com recursos hospitalares e
de pessoal paramédico limitados, obiém resul-
tados melhores pela via intratecal em relagio
& sistémica, principalmente em pacientes me-
nores de cinco anos ou com mais de 20 anos
de idade.

GUPTA et al.'%, na India, tem resultados
muito melhores pela via intratecal, com 2%
de mortalidade em tétano do adulto, porém
somente sdo incluides nesse estudo, pacientes
que nio tem espasmos & internacio, isfo é,
tétano leve ou tétano inicial. Os autores acre-
ditem no beneficio dessa via somente em for-
mas leves ou iniciais da doenga. Nesse grupo
de estudo 7% evoluem com espasmos, enguan-
to no grupo controle 31% apresentam espas-

maos.

A Tgabela II resume os estudos em que se
associam TIG por via infratecal e antitoxina,
tanto TIG guante SAT, por via sistémica.

LIST 2, na Ausiria, obtém bons resultados
em dez pacientes, na maioria idosos, com a
associacio de TIG intratecal i terapéutica an-
teriormente por ele usada, dispondo de recur
s0s de Terapism Intensiva. O mimerc de pa-
cientes, no entanto, ¢ ainda pequeno para
conclusoes. '

SEDAGHATIAN®, no Ird, e VAKIL et
al.#4,4 na India, nio encontram vantagens
da associacgo da antitoxina por via intrarra-
quidiana & via sistémica tendo o primeiro es
tudado tétano neonatal, e o segundo, tétano
em maiores de trés anos de idade,

¥4 ainda alguns relafos de casos que apon-
tam favoravelmenie ac uso da via intrate.
¢zl 16,17,

Em 1980, VERONESI et al. ¥ realizam um
estudo com o usc de TIG fracionadz, F(ah) 3
e também ndo chegam & conclusiio. definitiva
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TABEYLA II
Resultados de estudos realizados com imunoglobina humana especifica por via intratecal (TI() associads & via sigtérmica,
compilados da literatura - ’

Antor (Local) EIST (Austria) =

SEDAGHATIAN (Iran) ¥ VAKIL (India) 4,548

Ano 1978 1979 1979
N.o de casos 10 30 L]
Idade Adultes (Médla 61 anos) neonatos Maiores de 3 anos
Dose TIG 200 UI 150 UI 250 VI (cisternal}
Intratecal (Via)
SAT — 20,000 UI IM e 10.000 UI EV
Sistémico Dose e Via 20.000 UI EV
TIG
Sistémico 60.000 UI _— —_
Corticéide
Sistémico —_ -— -
Corticdide -—
Intratecal —_ —
Mortalidade 0% 43% 33%
&l Controle
a Mortalidade
o (No total casos) Menor de 20% (46) 50% (30) 23% (60}
E SAT Sistémico 20,000 UI IM e 10.00¢ UI EV
= Dose e Via —_ 20.000 UL EV
O 7@ sistémico
O Dose & Via 60.000 UL - -

SAT — Antitoxina heterdloga de origem equina
IM = Intramuscular

B — O uso da antiloxina heferéloga:

A Tabela III resume o0s resultados dos
estudos que comparam o uso isolado de anti-
toxina tetinica de origem egiiina (SAT) por
via intrarraquidiana com o sew uso sistémico.

As doses intratecais usadas sdo muito va-
ridveis.

GALLAIS et al, da Costa do Marfim, em
dois estudos 191! gbiém mortalidade de 21%
e 28%, comparada a dados prévios de morta-
lidade do mesmo servigo, que era de 40% a
50%. O seu trabalho mais recente, em 19842,
com uma casuistiea bem maior, demonstra re-
sultados semelhantes ans anteriores. Nesses
estudos usa-se corticéide somente por via in
tratecal. :

‘DIOPMAR et al.t7, sem o uso da associa-
<30 com corticdides, obtém mortalidades da
23,14% e 31,08%, sendo que, no segundo estu-
do, a mortalidede obtida no grupo controle é
de 42,46%.
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EV = Endovenoso

A Tabela IV resime os estudos clinicos
em que se usa a via intrateeal sssociada a via
sistémica do SAT, com ou sem corticdides.
Verifica-se, nessa tabela, que os resultados
sfo conflitantes,

Entre os resultados de estudos realizados
com tétano neonatal, a mortalidade varia de
1071% a 634%.

SINGH et al.3, na fndia, estudando téta-
no neonatal, encontram resultados significati-
vamente melhores wiilizando a via intratecal
associada 3 terapéutica sistdmica, porém so-
mente guando a administracio é iniciada até
24 horas apds o aparecimento de espasmos.

KESWANI et al.2, na fndia, em tétano do
adulto, consideram que essa associacio das
vias intratecal e sistémica do SAT, fornece
bons resultados guando usada antes de 48 ho-
ras do inicio dos espasmos.
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TABELA

Resultados de estudos realizados com soro antitetfnico de origem equina (SAT)

v (1.2 parte)

por via intratecal asssociade 2 wvia .

sistémica, compilados da literatura

Autor (Local)

ILDIRIM (Turguia)

GRECO (Brasil) 2

1970

Ao 1975

N.» casos 28 7

Idade Necnatos Mulheres (Puerpério)

SAT intratecal 10 casos = 5.000 UI (iniciais) 5.000 U
18 casos = 2.500 UI (fipais)

Via ? Lombar

SAT 10 casos iniciais

Histémico 5.000 UT EV 4 10.000 UI IM 5000 UI S.C e

18 cascs finalx 5.000 UI I.M

2.500 VI EV - 5.000 UI. IM

SAT por Periumbilical .

Outras vias 10 casos iniciais — 5.000 UI Colo uterino: 2.500 UL’
18 casos finals o= 2.500 UL

Corticoide sistémico

Prednisolona VO 10 mg/dia

Corticéide
Intratecal

25 mg

10 casos Iniciais

Metilprednisolona 24 mg
prednisolona

18 casos finais .

12,5 mg prednisolona

Mortalidade

10,7%

0%

Conirole
Mortalidade
(N.» Total de casos)

71 (%) (21)

“BAT
Sistémico

20,000 UI IM

CONTROLE

CorticGide
Sistémico

—_—

VO = Via oral
EV = Endovenosa

Parte dos estudos consultados nfio aponta

uma vantagem significativa do uso da via in-
tratecal 2.23,43,

ILDIRIM *, GRECO 13 ¢ ONUORA et al. %
nio tem propriamente grupos controle, uma vez
que ¢ primeiro compara os seus resultados
atuais com os de dez casos prévios do mes-
mo servigco e que nio sio tratados de ma-
neira semelhante. GRECO 3, do Brasil, usa
um grupo controle de tétano puerperal em
que ndo & feita a limpeza do foco, curetagem
uterina, adequadamente, em mais da metade
dos casos. ONUORA et al.?, tem grupo con-
trole retrospectivo de 30 casos de tétanoc do
adulto, mas ndo -hd dados quanto 20 tratamen.
to utilizado nesse grﬁpo.
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IM = Intramuscular
SC = Subcutineo

SANDERS et al. 2, em 1977, estudando té&
tano do adulto, na India, encontram, mortali-
dade de 5% e 8% nos grupos de eéstudo con-
tra 16% e 14% nos grupos controle, Essa.
diferenca nfo é significativa considerando os
estudos em separado, porém quando se com-
para o mimero total de pacientes que recebe-
ram SAT por via intratecal, com o total dacue-
les dos grupos controle, passa a haver uma
diferenca significativa.

VERONESI et al. ¥, em 1983, utiliza em té-
tanc do adulto, SAT de origem equina, fracio-
nado, F(ab’), admitindo bom resultado, suge.
rindo estudos complementares paras se chepar
a conclusbes mais concretas.

O tnico estudo que compara SAT e TIG,
realizado por ILDIRIM®, nfioc enconira dife
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TABELA

v (2. parte)

Resultados de estudos realizados com scro antiteténico de orlgem equina (SAT) por via intratecal associada 3 via

sistérnica, compilades da literatura

Autor (Local)

GRECO (Brasil) 2

SANDERS (India) SANDERS (India)

Anc 1975 197 1977
N.° de casos 41 38 ' 146
Idade Neonatos A partir de 1 ano A partir de 1 ano
SAT intratecal 2.500 UL 200 UI 72 casos — 200 UL
74 casos = 1.500 UL

Via 2 ? Lombar ou Cistenal
SAT 2.5 UI EV e 2.250 UI 2.250 mg IM
Sistémico 5.000 UI IM iM ou EV ou EV
SAT Periumbilical
Por outras vias 2.500 UL — _—
Corticdide Prednisolons Betametasona Betametasona
SYistémico 10 mg/dia 16 a 24 mg/dia 16 a 24 mg/dia
Corticdide Prednisolona
Intratecal 12,5 mg — —
Mortalidade 63,4% 5% 6%

g Controle de

3 Mortalidade

o (N total de £asos) 83,'1% (43) 16%  (38) 14% (13D

[}

m  SAT 2.250 UL 2.250 UI

P Sistémico 10.000 UI SC IM cu EV IM ou EV -

g Corticoide . PBetametasona Betametasona
Sistémico — 16 a 24 mg/dia 16 a 24 mg/dia

VO = Via oral
EV = Endovenosa

TENCAS significativas entre os resultados dos
dois grupos.

C— O uso de corticéide por via sistémica:

O estudo de SANDERS et al.®, em 1977,
com tétano do adulto, obtém mortalidade nos
grupos de estudo de 5% e 8%, contra 16% e
149%, nos grupos conirole. Essa mortalidade
& pastante baixa principalmente considerando
nio haver recursos de Terapia Intensiva ou
cuidados de enfermagem continuos. FEsses au-
tores usam betametasona por via sistémica, a
qual atribuem seus bons resultados 3.

THOMAS et al. 3, na India, em adultos, en-
contram vantagem no uso de betametasona por
via sistémica associada & antitoxina por via
sistémica e por via intratecal, sobre o uso sis-
témico isolado da antitoxina. N&o é possivel
tirar conclusdes, nesse trabalho, quando se

iM = Intramuscular

SC = Subcutineo

compara & associagic ou nfo da betametaso-
na & administraciic conjunta do SAT por via
intratecal e sistémica.

Em 1983, NEEQUAYE et al.?, em Ghana,
em neonatos, fazem estudo comparative com
e sem o uso de betametasona por via sistémica
e nio encontram resultados melhores com o
uso do corticéide.

D — Posologia de anfitoxina por via in-
tratecal:

Com a antitoxina homdloga, hi dois estu-
dos: VAKIL et al.% que, em tétano do adulto,
niio mostram diferenca de resullados entre o
uso de 250 UI e 1000 UI; e BOLOT et alt
gue nio encontram diferencas importantes en-
tre o uso de 1.000 UI e 2000 UL, em pacientes
em Dsgkar.  Demonstram, porém, resultados
melhores com a dose maior usada em cenirog
franceses. Fsses autores advogam o uso de
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TABELA IV

(3.2 parte)

Resultados de estudos realizados com soro antitetinico de origem  equina (SAT) por via intratecal associada & via
sistémica, compilades da literatura

KESWANI (India)

Autor  (Local) SINGHI (India)* SINGHI (India) =
Ano. 1978 1979 1980
N.o de casos 10 49 70
Idade Neonatos Neonatos A partir de 5 anog
SAT intratecal 250 UI 50 UI ou 100 UI 200 UT
Via ? Lombar Lombar
SAT
Sistémico 1.500 Ur EV 10,0000 I 1M 10.000 UI EV
SAT por
Quiras vias —_ — —_
Corticdide
Sistémico - - —
Corticoide — Dexametasona Dexametasona
Intratecal 2 mg 4 mg
Mortalidade . 20% 3% 31,43%
5 Controle de
a Mortalidade
o (Ne total de casos) —_ 68% (50) 56,25% (48)
# sar
. Sistémico . —_ 10,000 Ul ™ 16.000 UT IM
© Corticdide
D — ——

Sistémico -

VO == Via oral’
EY = Endovenosa

dose por quilograma de peso, mas nio pro-
pdem uma posologia.

Com ‘SAT, de origem eqiiina, hd dois estu-
dos; BANDERS et al.32, em tétano do adulto,
comparam 200 UI e 1500 UT; e SINGH et al. %,
em neonatos, comparam 50 UL e 100 UL Em
ambos o0s estudos a mortalidade nio varia
com & dose utilizada; no entanto, SANDERS
et al. %, demonstram que o tempo até o Gbito
ne grupo que utiliza 200 UI € o dobro daquele
que usa 1500 UL

E — Via de administracio da antitoxina:

Nos vérios estudos ¢ utilizada a via Iom-
bar ou a via cisternal., Embora, em Mesa Re
donda durante a Quarta Conferéncia Interna
cional sobre Tétano®, seja preferida a via cis-
ternal, ndo hd confirmacio da sua superiori-
dade, como demonstra o estudo de SANDERS
et al. 22,
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IM = Intramuscular
SC = Subcutaneo

F — Complicagies do uso da antitoxina
por via intratecal:’

A partir de 1941 houve um posicionamen-
to de virios autores# contra o uso de SAT
por via intratecal, em virtude da sita incidén-
cia de complicagbes graves atribuidas & esta
via: c¢hoque, desencadeamento de espasmos e
apnéia,

Atualmente, com a maior purificagio da
antitoxina heterdloga e com o uso da antito-
xina homdloga, os efeitos colaterais sfio me-
nos freqiientes e menos intensos. Sdo des-
critas complicagbes despreziveis 3 ou leves, co-
mo nduseas, vomitos, cefaléia e sindrome de
irritagio meningea com ‘TIG 5%,

Com SAT sdo descritas: nausess, vOmifos,
cefaléia, suores, e alteractes psicomotoras le
ves a moderadas 62148,

ROBERT et al.® descrevem paraplegia em
membros inferiores que se inicia algumas ho-



LEVIN, A. S. S.; BARONE, A. A. & SHIROMA, M. — Soroterapia intratecal no tétano. Revisan. Rev. Inst. Med. trop.

B30 Paule, 20:255-267, 1987.

TABELA

v (4.2 parte}

Resuitados de estudos reslizados com soro antitetanico de origem equina (SAT) por via intratecal associado' & via
sistémica, compilados da literatura

Autsr  (Local)

BHANDARI (India) 2

ONUORA (Nigéria)

Ano 1980 1982
N~ de casos 60 25
Idade Neonatcs 12 a 56 anos
SAT intratecal 2.500 UL Grupo A — 200 UL
Griupo B — 10.000 UI
Via ? Lombar
SAT sistémico 10.000 UI EV 10.000 UL IM
SAT por outras vias — .
Corticdide sistémico - —_
Corticoide intratecal Prednisolona
12,5 mg —_
A = 54,5%
Mortalidade 51,66% 3J6%
B = 21%
H Controle de mortalidade
g e total de casos) 50,9% (55 76, 1% (30}
B
E SAT sistémico 10.000 U1 EV ?
8 Corticéide sistémico — ?

EV = Endovenosa

ras apos a injecdo intrateczl de antitoxina ho-
mdloga, cujo preservativo € tiornersal, e que
é reversivel até 12 horas apds o seu inicio.
Também encontram alteracio liquérica, com
pequeno e trensitdrio aumento de celularida-
de e aumento de proteinorraguia, que persisie
até um més apds a injegio. Levantam eles, a
possibilidade de também haver anafilaxia, o
que explicaria reacOes adversas imediatas &
injecéo.

ILDIRIM 2, em experiéncias com cdes, de
monstra que as complicacbes da soroterapia
intratecal sio atribuiveis ao fenol, usado co-
mo preservativo. Esse aufor acredita que o
uso de tiomersal na concentracio 1:10000 &
inécuo, porém ndo faz estudo liquérico.

Para miitos sutores, o uso de corticdide
-por via intratecal associado & antitoxina 18, as-
sim como por via sistémica, tem a fungdo de
diminuir os efeitos colaterais.

G — O uso da via peridural da antitoxina:

TESTASOCCA et zl.®2, em 1984, sio favo-
raveis 3 associagio da via peridural 3 via

IM — Intramuscular

sistémica da antitoxina. Utilizando essa via
em 28 pacienfes, obtém mortslidade de 43%,
mas sfio necessarios estudos complementares
para obter conclusfes mais concretas.

COMENTARIOS FINAIS

Tétano & uma doenga de grande importan-
cia, principalmente em paises em desenvolvi-
mento. Nas regifes em que a sua incidéncia
¢ elevada, geralmente nio existem recursos te-
rapéuticos avancados, como Terapia Infensiva
e enfermagem especializada. Nessas condigGes
a mortalidade por essa doenca € alta, utilizan.
do-se a terapéutica cldssica, ou seja, a antito-
Xina por via sistémica.

Utilizar 2 via intratecal, para administra-
¢Bo da antitoxina, seria uma maneira de en-
curtar o tempo de internacio e diminuir a
gravidade do tétano. Dessa maneira prescin-
dir de cuidados hospitalares mais intensos, ine-
xistentes em muitos locais, e, com isso tentar
reduzir a mortalidade pela doenca.

A antitckina tetinica por via intrarraqul
diana agiria neutralizande a toxinz ji fixada
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TABELA IV (5% parie)

Resultados de estudos realizados com soro antiietdnico de origem: equina (SAT) por via intratecal associado & via

sistémica, compilados da literatura

THOMAS (india) @

Auter (Local) THOMAS (fndia) 4
Ano 1982 1982
N.e de casos 831 45

Idade A partir de 12 anos A parfir de 12 ancs
SAT intratecal 200 U1 200 UI
Via L3 ?
SAT sistémico 2.250 UI IM 2.250 UI IM
BAT 'por outras vias — —
Corticoide sistémico Betametasona,
— 16 a 24mg EV/dia

Corticéide imtratecal Hidrocortisona
' 100 mg —
Mortalidade 53% 27%

K Contrcle de mortalidade

82 (No total de casos) 63% (13) 63% (73)

[

; SAT sistémico 10.600 UI IM 10.000 VI 1M

=]

[&]

Corticdide sistémico

IM == Intramuscular

BV = Endovenosa

TABELA IV (6.2 parte)

Resultados de estudos realizados com soro antitetinico de origem equinz (SAT) por via intratecal associado & via

sistémica, compilados da literatura

Autor (Loeal)

NEEQUAYE (Ghana) #

NEEQUAYE (Ghana) %

Ano 1983 1983

Nfo de casos 60 44
Idade Neonatos Neonatos
SAT intratecal 250 U1 250 UI
Via Lompar Lombar
BAT sisté;nico 750 UI IM 50 UI IM
" BAT por outras vias — —
Corticéide sistémico ‘ ﬁetametasona

—_ 3mg/dia por T dias
CorticGlde intratecal Hidrocortisona Hidrocortisona
10 mg 10 mg

Mortalidade

Tétano grave = T8%
Leve e moderado = 30%

Tétanoe grave = 84% -
Leve e moderado = 17%

Controle de mortalidade
(N.» total de casos)

Grave = 84% (57)
Leve ¢ moderado — 5%

Grave — 84% (57
Leve e moderzdo — 5%

SAT sistémico

750 UI IM

750 UI XM

CONTROLE

Corticdide sistémico

IM . = Intramuscular
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no SNC e a toxina livre no liquido céfalo-ra-
quidiano, em virtude de seu acesso diretc sem
ter que ultrapassar & barreira hemato-liqué-
rica. Esse mecanismo ainda € tedrico.

- Hi um grande numero de estudos clinicos
nessa drea. Embora muitos deles nio sejam
bem controlados e nio possam ser conside-
rados conclugsivos, outros obtém resultados
conflitantes. Estudos feitos com antitoxina
homdloga (TIG) por GUPTA M, em tétano leve
ou inicial, DIOP-MAR et al.5, no Senegal, e
LIST 2, na Austria, obtém diminuicfo signifi-
cativa de mortalidade pela doenga utilizando
a sua administracio intratecal. No entanto,
estudos, também com antitoxina homdloga,
por BOLOT et al.34 na Franca, SEDAGHA-
TIAN 5, ¢ VALKI et al- 4446 nio demonstram
vantagem do seu uso por via intratecal. O
mesmo conflito existe entre estudos que uti-
lizam antitoxina de origem eguina {(SAT).
GALLAIS et al. 101112, na Costa do Marfim,
SINGH et al.®, KESWANI et al.?, os dois
ultimos irabalhos em tétanc leve ou inicial, e
SANDERS et al. 2, consideram os resultados,
obtidos com o uso da antitoxina pela via in-
tratecal, significativamente melhores do que
aqueles obtidos nos seus grupos controle.
NEEQUAYE et al.3, THOMAS et al%, e
BHANDARI et al.2, por sua vez, ndo demons-
tram vantagem na administragdo de SAT por
via intratecal. Mrultiplas varidveis existem que
poderiam explicar essas diferencas de resulta-
dos: o uso sistémico ou infratecal de corticdi-
des, 0 uso de antitoxina homdloga ou heterd-
loga, & sua posclogia, 2 sua via de adminis-
tracéo.

As complicactes que advem do uso da anti-
toxina por via intrgrraquidiana sfo, geralmen-

te, leves e transitérias, e nfo contraindicam.

O Seu uso.

Em alguns trabalhos 2.29.%, hd {entativas de
jncluir definitivamente a administracio intra-
tecal de antitoxina, no tratamento do {étano.
Essas conclusfes nos parecem precoces. O
assunto exige, ainda, estudos prospectivos bem
controlados, e que levem em consideracio as
miitas varidveis envolvidas, para trazer con-
clusbes concretas.

SUMMARY
Intrathecal antitoxin in the ireatment of
tetanus,

Tetanus is an important disease in under-
developed countries, 'We present a review of
literature concerning the use of infrathecal
antitoxin in the treatment of tetanus. Histo-
rical aspects and the physiopathologic basis
for this route of administration of antitoxin
are brought up and the efficacy of the uses
of heterclogous and homologous antitoxin as-
sociated or not to systemic antitoxin and ste-
roids is discussed.

A great number of clinical studies have
been done and many aren’t well controlled
or conclusive. Others have conflicting resulis.
Homologous antitoxin (TIG) was used by
GUPTA U, in slight cases of tetanus; DIOP-MAR
et al5, in Senegal; and LIST Z, in Austria, with
a reduction of the mortality by the disease
when of its intrathecal use. However, BOLOT
et aldt in France; SEDAGHATIAN 3%, and
VAIKI et al 44548, don't obizin favorable re-
sults with intrathecal TIG. The same contro-
versy arises with the use of intrathecal hetero-
logous antitoxin (SAT). GALLATS et al 10111%;
SINGH ot al ¥; KESWANI et al2l; SANDERS
et al®, obtain significantly better results ‘when
compsared to their conirol groups. NEE-
QUAYE et alZ; THOMAS et al¥; and BHAN-
DARI et al? find no advantages to the use
of this route.

There are a number of factors possibly
responsible for these differences in resulis: the
intrathecal or systemic use of steroids; the
use of homologous or heterologous antitoxin;
their dosage and route of administration.

The adverse effects due to intrathecal an-
titoxin are in general slight, however this rou-
te of administration should be considered ex-
perimental until there is further evidence of
its benefit.
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