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Contracciones involuntarias,
rigidez cervical grave y
cervicalgia tras la toma de
metronidazol

o
@ CrossMark

Involuntary muscle contractions, severe neck
stiffness and pain after taking Metronidazole

Los efectos secundarios de los farmacos son relativamente
frecuentes. No obstante, en la practica, muchos procesos
patologicos no los relacionamos con la toma previa o conco-
mitante de algin farmaco, o porque no pensamos en ello,
o porque desconocemos que pueda tratarse de un efecto
secundario. Es por ello que siempre resulta interesante
comunicar la posibilidad de efectos adversos tras la toma de
farmacos, aunque no pueda demostrarse definitivamente la
relacion causal. El tener en cuenta estas posibilidades puede
reducir los danos en otros casos similares.

Presentamos el caso de un varon de 48 afos que acude
a la consulta con dolor cervical intenso, contracciones
involuntarias cervicales y dorsales, rigidez e imposibili-
dad para cualquier movimiento cervical (flexion, extension,
rotaciones laterales y lateralizaciones) de 10 dias de evolu-
cion.

No refiere ninglin traumatismo previo reciente ni sobre-
carga de ejercicio. No ha sufrido accidentes de ningln
tipo. Su actividad laboral consiste en trabajo de ofi-
cina. No presenta antecedentes médicos de interés salvo
epigastralgia. No tiene antecedentes de reacciones adver-
sas a farmacos ni de consumo de tdxicos. No presenta
antecedentes personales ni familiares de enfermedades
reumaticas o neurolégicas. Nunca ha tenido ninguna inca-
pacidad laboral temporal por ningin proceso médico ni
quirdrgico. No tiene antecedentes de enfermedad men-
tal. Nunca ha presentado dolores neuropaticos a ningun
nivel. En el estudio de la epigastralgia, realizado un mes
antes de nuestra consulta en el especialista de digestivo,
se detectd la presencia de Helicobacter pylori y le indicd
tratamiento erradicador con amoxicilina 1g/12h, omepra-
zol 20mg/12h y metronidazol (MTZ) 500mg/8h durante
14 dias. En la exploracion se aprecia limitacion dolorosa
para cualquier movimiento activo o pasivo de columna
cervical (flexion, extension, lateralizaciones y rotaciones
laterales) y marcada rigidez a nivel de musculatura para-
vertebral cervical y trapecios. Se acompana de limitacion
de la movilidad de musculatura proximal de los hombros
por dolor. La exploracion neuroldgica fue completamente

normal. No se apreciaron trastornos afectivos de ningln
tipo.

Inicialmente fue tratado con analgésicos antiinflamato-
rios, calor seco, reposo y relajantes musculares (diazepam).
Ante la escasa mejoria se realizo estudio con Rx donde se
apreciaba cervicoartrosis leve C4-C5, con lordosis fisioldgica
conservada; ante la ausencia de mejoria se realiza RM cer-
vical que demuestra cervicoartrosis leve C4-C5 y C6-C7, y
disminucion de agujero de conjuncion derecho C5-Cé. No
existen datos de mielopatia compresiva; y EMG sin que se
apreciaran alteraciones significativas que pudiesen justificar
el proceso. La analitica realizada ha sido completamente
normal, incluida funcion renal y hepatica, CPK, vitamina
B1,, acido félico, vitamina E, hierro, ferritina, transferrina
y hormonas tiroideas. Ha seguido tratamiento con fisiote-
rapia y rehabilitacion con mejoria paulatina. Después de
5 meses del inicio de la sintomatologia persiste limitacion
para la rotacion lateral del cuello (no supera los 45°) y
para la lateralizacion (no supera los 30°). A pesar de las
limitaciones se ha incorporado a su actividad laboral. El
paciente relaciona la aparicion de los sintomas con la toma
de metronidazol, hasta el punto que dejoé de tomarlo a par-
tir del décimo dia por presentar dolor cervical, cada vez
mas intenso, con cada toma. También indica haber sentido
leve disfagia durante esos primeros dias. Ademas, refiere
la sensacion de «espasmos» ocasionales a nivel de ambos
trapecios que, aunque han disminuido en frecuencia, aln
persisten.

En el estudio de este caso se utilizo la plataforma Resear-
chGate para establecer la colaboracion entre el médico de
familia del paciente y un farmacologo clinico. Para estable-
cer la conexion entre la toma de medicamentos y los efectos
adversos utilizamos la Naranjo Adverse Drug Reaction Pro-
bability Scale' obteniendo un score de 6 para MTZ, lo que
significa que es probable que en el caso que describimos
el efecto sea debido a MTZ, siendo la puntuacion de 4 o
menos para el resto de farmacos (amoxicilina y omeprazol).
Si consideramos el empeoramiento que le suponia la toma
del farmaco (incremento del dolor) como reapariciéon del
efecto adverso al readministrar el farmaco, la puntuacion
seria de 8 (muy probable relacién causal).

El MTZ es un farmaco antibiotico sintético (nitroimidazol)
utilizado particularmente para el tratamiento de bacte-
rias anaerobias y protozoos. Es un antibiético ampliamente
utilizado, debido a su bajo costo, facil disponibilidad y
su eficacia. Es generalmente seguro y bien tolerado. Sin
embargo, el MTZ esta descrito como causa de encefalopatia
y neurotoxicidad. Se han descrito alteraciones cerebelosas
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con disartria, ataxia y sensacion de vértigo tras la toma
de MTZ2. En estos casos los hallazgos mas tipicos en RM
son lesiones hiperintensas en secuencias T2, bilaterales,
simétricas, localizadas en el nlcleo caudado o dentado
de cerebelo (localizacion mas frecuente), aunque también
en mesencéfalo, dorso de puente, bulbo, cuerpo calloso y
sustancia blanca cerebral. Las lesiones suelen ser reversi-
bles tras la suspension del tratamiento??. Se desconoce el
mecanismo por el que se producen estas alteraciones en
el nlcleo caudado, aunque se sabe que es una zona espe-
cialmente susceptible a danos isquémicos, cambios meta-
bolicos o productos téxicos. También hay descritos casos
con polineuropatias sensitivas o motoras*®, neuropatias
periféricas dolorosas en musculos de diferentes localiza-
ciones, especialmente en piernas y brazos’, encefalopatia,
crisis epilépticas, neuropatia autonémica y neuropatia
optical.

El mecanismo de la toxicidad del sistema nervioso cen-
tral inducida por MTZ no esta claro. Las causas propuestas
incluyen la union del MTZ al ARN neuronal para inhibir
la sintesis de proteinas, la modulacion de los receptores
de los neurotransmisores inhibidores F-aminobutirico en
el cerebelo y en la zona vestibular, la disfuncion mito-
condrial reversible y el edema vasogénico y citotoxico®.
El mecanismo exacto de este evento adverso en nuestro
paciente es desconocido, sin embargo, creemos que la
alta penetracion de MTZ en el SNC llevo a este efecto
a través de los mecanismos descritos anteriormente.
De acuerdo con las propiedades farmacocinéticas de
MTZ (lipofilia) y su estructura quimica (clase nitroimi-
dazol), MNZ puede tener un impacto sobre la actividad
del SNC.

La relacion entre los sintomas del paciente con el inicio
y la interrupcion de la MTZ sugiere que el farmaco tiene un
efecto causal. La persistencia de la rigidez y los espasmos
después de la retirada MTZ se podria justificar por el meca-
nismo de accion descrito anteriormente del impacto en la
sintesis de proteinas.

El dano neurolodgico, especialmente la polineuropatia
parece mas frecuente tras periodos prolongados de trata-
miento, pero no hay una relacién exacta entre tiempo de
exposicion, dosis y neuropatia, pudiendo aparecer el dano
tras pocos dias de tratamiento y a las dosis habituales.

Los casos de afectacion cerebelosa han sido reversibles
al suspenderse el tratamiento en corto espacio de tiempo,
pero en los casos de polineuropatias la duracion de los efec-
tos ha sido en ocasiones prolongada y con recuperacion solo
parcial. En nuestro caso, aunque hay mejoria persiste la
limitacion para la movilidad del cuello pasados varios meses.

Aunque se han descrito neuropatias dolorosas con afec-
tacion muscular periférica, no hemos encontrado casos
que describan el caso de dolor localizado en cuello, con
espasmos musculares y rigidez, por lo que consideramos
importante su conocimiento.

Las intervenciones que precisa la atencion clinica
(diagnosticas, de seguimiento o terapéuticas), no estan
exentas de posibles riesgos y de efectos secundarios'®.
El conocimiento de los medicamentos, su farmacocinética
y farmacodinamica, su adecuado manejo y sus posibles
efectos adversos puede evitar importantes danos. En este
sentido destacamos la importancia de establecer mecanis-
mos de colaboracion y vias de comunicacion agiles entre

el farmacologo clinico y los médicos de atencion primaria.
Creemos que el uso de la plataforma ResearchGate entre
los profesionales de la salud podria ser muy Gtil con el fin de
identificar y comunicar efectos adversos graves. Esta es la
primera comunicacion de un caso que se basa en este tipo
de colaboracion.
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