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RESUMO

Os Autores apresentam os resultados obtidos no tratamento béasico com o
Diazepam em 50 pacientes portadores de tétano néo umbilical, no Hospital das
Clinicas de Sdo Paulo. Os pacientes foram distribuidos.conforme 2 idade, foco
provavel, gravidade da doenca, dose méaxima diiria das drogas utilizadas, vias de
administragdo, estado de consciéncia, efeitos colaterais, controle dos espasmos e das
hipertonias e evolugdo. Verificou-se uma mortalidade global de 18%, inferior em
14% a obtida com o emprego da mefenesina e do hidrato de cloral, se bem que
diversos outros fatores tenham contribuido para a melhora da taxa de mortalidade.
Poucos pacientes, principalmente os idosos e os alcodlatras cronicos, apresentaram
alguns distiirbios neuropsiquicos, reversiveis apds o término do tratamento ou
suspens@o da droga. O efeito misculo-relaxante foi considerado bom e a sedagéo
foi tida como satisfatéria na grande maioria dos casos. Com altas doses do
benzodiazepinico (associado ao hidrato de cloral € ao “Gardenal”) conseguiu-se, nos
casos graves, bom efeito masculo-relaxante e controle razodvel dos espasmos, possi-
bilitando o emprego da respiragfo artificial. Em certos casos mais graves houve
necessidade de curarizagio. Quando ocorreu o Gbito, nfo se péde atribuir ao
medicamento qualquer responsabilidade por tal evoluggo.

INTRODUCAO

Sempre fol constante preocupagio de quem
cuida de tetinicos, especialmente dos acome-
tidos das formas mais graves da doenga, con-
seguir-se um miorrelaxante que fosse ideal
no combate as hipertonias e aos temiveis
espasmos da doenca,

Assim, varias drogas, quer miorrelaxantes,
quer sedativas, sio, com freqiiéncia, testadas
e muitas delas abandonadas ou porque sio
ineficazes no controle dos espasmos mais se-
veros ou porque suas manifestacdes colate-
rais e toxicidade as contra-indicam.

Outro objetivo que se procura é o de se
ter uma droga que permita o seu uso, eficaz
e sem riscos, nos pacientes submetidos &

respiracdo artificial sem que se tenha de re-
correr a curariza¢do, que, no tetdnico, sem-
pre constitui um risco terapéutico maior, quer
pelas complicagbes hemodindmicas que acar-
reta (tendéncia a hipotensfo, taquicardia)
quer pela total dependéncia do doente ao
esquema terapéutico e conseqiiente necessidade
de constante supervisdo médica e de enfer-
magem, as vezes nem sempre possivel, em
especial em um servigo de tétano que recebe
cerca de 100 pacientes anualmente, como o
nosso.

Foi com a finalidade de termos uma expe-
riéncia pessoal com o uso de benzodiazepi-
nicos no tétano que nos propuzemos a utili-
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zar o Diazepam (*) em 50 pacientes com
tétano nao umbilical, internados no periodo
de julho de 1970 a janeiro de 1971 na
Unidade de Tetanicos da Clinica de Moléstias
Tropicais e Infecciosas do Hospital das Cli-
nicas da Faculdade de Medicina da Univer-
sidade de S@o Paulo (Servigo do Prof. Jofo
Alves Meira). Poderiamos, assim, confrontar
os nossos resultados com os obtidos por di-
versos outros Autores > % % 9, que ja o haviam
utilizado desde o pioneirismo de GUADELUPE®
no Uruguai, em 1963.

MATERIAL E METODOS

Os pacientes foram distribuidos em relacio
a idade, foco provavel, gravidade da doenca,
dose méaxima didria das drogas utilizadas,
vias de administracio, estado de consciéncia,
efeitos colaterais, controle dos espasmos e da
hipertonia e evolugio.

O diazepam foi utilizado isoladamente, de
preferéncia, ou em associagio com a mefe-
nesina (“Tolserol”), hidrato de cloral e
“Gardenal”, tanto em adultos como em crian-
cas por via [.M., I.V. ou em solugio gota-
a-gota na veia.

Em relagdo a gravidade, os casos foram
divididos em 3 grupos, baseando-se na clas-
sificagdo sugerida por Rey & Diop Mar S:

Grupo I — Formas benignas, caracteriza-
das por curta duragio e auséncia de espas-
mos e disfagia. Incluem, também, pacientes
com espasmos de tipo tdnico, ocasionais, que
desaparecem totalmente com o tratamento
sedativo simples e ndo apresentam dificuldade
para deglutir,

Grupo Il — Formas agudas, generaliza-
das, de média gravidade com disfagia mode-
rada ou acentuada e espasmos ténicos espon-
tdneos ou provocados, razoavelmente contro-
lados pelo tratamento sintomatico.

Grupo IIl — Formas graves, de rapida
evolugdo, com disfagia completa, espasmos
ténicos e frequentemente clonicos ou suben-
trantes, resistentes ao tratamento sedativo a
ndo ser que altas doses sejam utilizadas, com

Valium, gentilmente cedido por “Produtos
Roche Quimicos e Farmacéuticos S/A”

(%)

insuficiéncia respiratéria e necessidade Ire-
quente de respiracdo artificial e as vezes de
curarizacgio.

Quanto & idade, foco provavel e modali-
dade clinica da doenga, nossos casos apre-
sentaram a seguinte distribuicdo:

Idade N.° de casos
30 dias a 10 anos 6 (32%)
11 anos a 20 anos 9 (18%)
21 anos a 40 anos (20%)
41 anos a 60 anos 9 (18%)
Mais de 60 anos 6 (12%)

N.° de casos
37

Foco provdvel
Traumatismos varios
Otite média cronica
Dentério
Queimadura
Cirurgia
Ulcera crénica da perna
Injecdo intramuscular
Indeterminado

U o o o pnd el O

Forma clinica N.° de casos

Grupo 1 11 (22%)
Grupo 11 23 (46%)
Grupo III (32% )

A dose mixima média (média aritmética
das doses méiximas didrias individuais) de
diazepam foi de 5,7 mg/kg para os pacien-
tes do grupo III, 2,4 mg/kg para os do
grupo Il e 1.4 mg/kg para os casos do
grupo 1.

RESULTADOS

Tivemos uma letalidade global de 18%
(todos casos graves), embora 32% dos casos
estudados pertencessem ao grupo III.  Cinco
pacientes do grupo III foram curarizados,
dada a impossibilidade do controle dos es-
pasmos, mesmo com altas doses de diazepam
associadas ao “Gardenal”.  Destes, quatro
vieram a falecer.

A duracdo do tratamento variou de 2 a 7
dias para os casos do grupo I, de 4 a 21 dias
para os do grupo II e de 1 a 26 dias para
os do grupo III.

Coma medicamentoso ocorreu em 9 pa-
cientes, dos quais somente um pertencia ao
grupo II. Tratava-se de uma doente de 82

341




ZERATI, A.; RAINERI, H. C & AMATO NETO, V. — Tratamento do tétano com Diazepam. Andlise
de 50 casos. Rev. Inst. Med. trop. SGo Paulo 15:340-345, 1973.

anos cuja dose maxima de diazepam em
24 horas foi de apenas 1,3 mg/kg. A maioria
dos pacientes do grupo Il e os restantes do
grupo III, apesar de se apresentarem bem
sedados, respondiam a perguntas e obedeciam
a ordens. Outros, mesmo bem sedados, ti-
nham espasmos quando estimulados. Poucos
pacientes tiveram, quer durante a fase aguda
do tétano, quer mesmo na convalescenca,
certos disturbios neuropsiquicos de maior ou
menor durac¢io, mesmo com doses modera-

QUADRO I

das do henzodiazepinico: distirbios de con-
duta, agitaciio, euforia, confusdo mental, alu-
cinagfo, delirio, depressdo e diplopia. Tais
distirbios foram mais evidentes em pacientes

idosos e em alcodlatras cronicos.

Outros efei-

tos colaterais importantes ndo foram obser-
vados.

Para andlise mais pormenorizada dos re-
sultados obtidos em relagdo ao grupo IlI,
observe-se o Quadro I.

Tratamento do tétano com Diazepam. Andlise dos casos graves
(Grupo III)

H
Medicacio i Controle
Ccaso | Idade | Peso ! ESta(.i? d[.e hiperto- Controle Evolucéo
Dose . | consciéncia nias espasmos
Droga méx./dia Via l
1 31 68 Diazepam 440 mg im, iv Coma, Regular | Mau Curare
Tolserol 3 g ivgt/gt Obito
2 13 37 Diazepam 360 mg im, iv Coma, Bom Regular | Alta
‘Gardenal 400 mg im
Hidrato 3 g vr
; de cloral
|
3 24 73 Diazepam 330 mg im, iv Sedado Regular | Regular | Alta
Gardenal 200 mg im
Hidrato 1g vr
de cloral
4 24 67 Diazepam 200 mg im, iv Sedado Regular | Regular | Alta
Hidrato 2g vr
de cloral
5 19 50 | Diazepam 260 mg im, iv Coma Bom Regular | Alta
. Hidrato 4 g vr
de cloral
6 8 17 Diazepam 125 mg im, iv Coma Bom Mau Curare
Hidrato 1g vr Alta
de cloral
7 46 55 Diazepam 280 mg im, iv Coma, Regular | Mau Obito
8 60 68 | Diazepam 150 mg im, iv Sedado Mau Mau Curare
Hidrato 2 g vr Obito
de cloral
9 46 70 | Diazepam 190 mg im, iv Coma, Regular | Mau Curare
Gardenal 400 mg im Obito
Hidrato 3g vr
de cloral
10 27 43 | Diazepam 380 mg im, iv Sedado Regular | Regular | Alta
ivgt/gt
Hidrato 3 g vr
de cloral
“11 87 68 Diazepam 340 mg im, iv Sedado Regular | Mau Obito
’ Hidrato 4 g vr
de cloral
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QUADRO I (Cont.)
Medicacdo Controle
Control .
Caso | Idade | Peso ESta(,i? d,e hiperto- ntrole Evolucéo
Dose consciéncia ) espasmos
Droga . Via nias
méx./dia
12 6 25 Diazepam 220 mg im, iv Coma Regular | Mau Curare
ivgt/gt Ohito
‘Gardenal 200 mg im
Hidrato 15 g vr
de cloral
13 35 | Diazepam 230 mg im Sedado Regular | Regular | Alta
12 Gardenal 100 mg ivgt/gt
Hidrato 15 g im
de cloral vr
14 i 8 Diazepam 45 mg im, iv Sedado Regular | Bom Obito
Hidrato 800 mg vr
de cloral
15 9 19 Diazepam 140 mg im, iv Sedado Mau Mau Obito
ivgt/gt
Gardenal 200 mg im
Hidrato 1g vr
de cloral
16 45 60 Diazepam 180 mg im, iv Coma Mau Mau Obito
Hidrato 1g vr
de cloral
im: intramuscular; 1iv: endovenosa; ivgt/gt: endovenosa gota-a-gota; vr: via retal

COMENTARIOS E CONCLUSOES

Até a época da introdugfo do diazepam
na terapéutica do tétano, utilizdvamos a me-
fenesina (“Tolserol’”) para obter o relaxa-
mento muscular e combater os espasmos. Esta
droga, porém, tinha um efeito sedativo pra-
ticamente desprezivel o que obrigava o uso
do hidrato de cloral associadamente. Além
disso, flebites freqiientes, a possibilidade de
hemélise ou quadros hemorragicos varios,
quando do uso de elevadas doses e o seu
precario efeito nos casos mais graves, tor-
naram-na uma droga superada.

Ja os benzodiazepinicos tendo efeitos mior-
relaxante, anticonvulsivante e sedativo evi-
dentes, além de nfo produzirem habitual-
mente efeitos colaterais importantes, justifi-
cavam o seu emprego no tétano.

Em principio, devemos dizer da quase
total inocuidade da droga, mesmo quando
utilizamos doses acima das preconizadas e
por tempo prolongado. Em certos casos, che-
gamos a administrar de 360 a 440 mg/dia
para o adulto. Os distiirbios neuropsiquicos
a que nos reportamos foram, como se disse,

mais acentuados em pessoas idosas ou em
alcodlatras cronicos.

Rey & Lararx?® referem que acima de
5 mg/kg/dia de diazepam (ou em pessoas
idosas acima de 2 mg/kg/dia) pode se ob-
servar o aparecimento de um estado coma-
toso mais ou menos profundo, para o qual
a associacio de barbitiricos pode, também,
ser responsabilizada. Nos nossos casos, como
ja referimos, tivemos uma paciente de 82
anos que permaneceu em coma mais ou me-
nos superficial por cerca de 12 dias e que
s6 tomou o benzodiazepinico em doses rela-
tivamente pequenas (1,3 mg/kg/dia). Sua
recuperacio foi completa. KENDALL &
CLaRxES, ReEy & Laraix® acham que a

prolongada demora na recuperagdo da cons-

ciéncia pode ser explicada por um efeito
cumulativo da droga, sem contude levar a
seqilelas mentais ou neuroldgicas. Nos casos
em que surgirem tais dlsturl}os’/meuropgqm~
cos recomenda-se a dimi g‘a@edﬁéﬂmé\
a suspensdo da droga. /Q\ 0
O E.E.G. de teténi O&Subjm%tld@Q% es@é
tipo de tratamento & ngE ﬁl"mh')o;%,_ )
grafico de sono; nfo \ha—-qualsquer peno 0@“
w3
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de siléncio elétrico quando o diazepinico é
utilizado, mesmo em altas doses, diferente
do que ocorre com os barbitaricos ©,

Comparativamente a mefenesina, observa-
mos que os pacientes tratados com benzodia-
zepinicos necessitaram, com maior freqiién-
cia, de sondagem vesical para o tratamento
de retengdo urinaria.

O efeito misculo-relaxante foi considerado
bom, melhor do que o obtido com a mefene-
sina; a sedacdo foi tida como satisfatéria na
grande maioria dos casos. Nos pacientes
graves, com altas doses de diazepinicos asso-
ciadas ao hidrato de cloral e ao “Gardenal”,
conseguiu-se bom efeito musculo-relaxante e
controle razoavel dos espasmos, possibilitando
a instalacdo e manuten¢io de respiragio ar-
tificial.  Alguns tetdnicos, porém, os mais
graves, mesmo com doses elevadas da droga,
embora relaxados, continuavam a apresen-
tar espasmos intensos e freqiientes, necessi-
tando, assim, serem curarizados.

Nao observamos
vascular.

irritacgdo do endotélio

Embora diversos outros fatores tenham
tido também influéncia (melhor assisténcia

médica e de enfermagem, melhor aparelha- -

mento para as emergéncias respiratdrias,
equipes médicas mais fixas para o atendi-
mento, padronizago das condutas a adotar
e outras) observamos, também, uma melhor
sobrevida do que com o uso da mefenesina.
Realmente, se na presente série de casos tive-
mos 18% de 6bitos, nos 376 casos anterior-
mente tratados fundamentalmente com a me-
fenesina e o hidrato de cloral no periodo de
janeiro de 1967 a dezembro de 1969, havia-
mos tido 32% de 6bitos 7. Houve, pois, uma
reducio de 14% na taxa de mortalidade.

Nos casos de 6bito, ndo pudemos constatar
a responsabilidade do benzodiazepinico por
tal evolucdo.

SUMMARY

Tetanus treatment with Diazepam.
Study of 50 cases.

The Authors present the results obtained
with Diazepam in the basic treatment of 50
patients with non-neonatal tetanus at the
Hospital das Clinicas, School of Medicine,
University of Sdo Paulo, Brazil.

344

Patients were distributed according to age,
infection route, severity of disease, maximum
daily dosage of the drugs employed, routes
of administration, mental condition, side
effects, control of spasms and course of the
disease.

The total death rate was 18%, fourteen
per cent less than that observed with the use
of Mephenesin associated with chloral
hydrate, although a few other factors may
have contributed to the improval of the death
rate observed. A small number of patients,
mainly the aged and alcoholics, showed but
a few neuropsychic disturbances which sub-
sided after treatment or drug withdrawal
(Diazepam).

The muscle-relaxing effect of the drug
was considered good and sedation satisfactory
in the great majority of cases. With high
doses of Diazepam (associated with chloral
hydrate and phenobarbital), the Authors
have attained a good muscle-relaxing effect
and a reasonable control of the spasms, in
the severe cases; this has permitted the
employment of artificial respiration, Cura-
rization was used in the most severe cases.
None of the death cases could be attributed
to Diazepam.
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