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15.1.

INTRODUCCION Y EVOLUCION HISTORICA

La toxina Botulinica A (TBA) es una neurotoxina
producida por Clostridium Botulinum, que se aplica en la
actualidad para el tratamiento del estrabismo, las paralisis
oculomotoras, ciertas alteraciones  oftalmoldgicas,
muchas patologias sistémicas y, en los Gltimos afios, es
muy popular el uso con fines cosméticos.

El médico belga Emile Piérre Ermengen (1897)
fue quien descubrié el Clostridium Botulinum en
1896 y decribid los trastornos paraliticos provocados.

En afios 1970 se comenzaron a probar distintos
productos quimicos con el fin de conseguir un
tratamiento médico del estrabismo, que fuera menos
iatrogénico, y que supusiera una alternativa a la cirugia.
De todos ellos, de momento s6lo ha quedado la TBA
aunque estan en estudio otros productos para aumentar
la fuerza muscular como los «Insuline-like» grow
factors, y, recientemente, para inducir un efecto de tipo
acortamiento muscular mediante la bupivacaina (BJO
2007).

Los primeros resultados de la aplicacion de la TBA
en el estrabismo fueron presentados en monos en 1973
por Alan B. Scott, que ha sido desde el inicio uno de los
grandes investigadores de esta técnica. En una primera
fase demostr6 que provocaba paralisis quimica
muscular, que se podia, en teoria, prevenir la contractura
de las paralisis oculomotoras y, méas adelante, reducir la
magnitud de los estrabismos.

Posteriormente, en los afios 80, como sucede con la
mayoria de las nuevas técnicas, se utiliz6 para todo tipo
de estrabismos y paralisis oculomotoras. Los resultados
fueron controvertidos ya que en la mayoria de los casos
el efecto era pasajero, pero poco a poco, con el mejor
conocimiento de la técnica y de sus indicaciones, su
empleo se ha convertido en medio indispensable, al
menos para tratar determinados tipos de estrabismo y
parélisis oculomotoras, para otras patologias
oculofaciales como el entropion y el blefaroespasmo,
asi como en otras muchas patologias sistémicas.




15.2.

FARMACOLOGIA Y MECANISMO DE ACCION

El Clostridium botulinum produce 8 neurotoxinas. En
oftalmologia se utiliza (y estd autorizada) solamente la
de tipo A. Fue la que se eligi6 al principio, debido a que
era la mas potente y la mas facil de aislar y de cristalizar.
El producto fue desarrollado por Edward Schantz y es
el que se sigue comercializado actualmente como Botox.
Es la que se utiliza mas ampliamente en oftalmologia. J.
Mellig ha desarrollado la Toxina A Porton Down
(Dysport), que es igualmente eficaz, pero es fabricada
mediante otro proceso. Se debe recordar que cada
unidad de Botox equivale en clinica a 3 de Dysport,
aunque en estudios mas actuales se pone en discusion la
relacion real que existe entre ambas (desde 1:1 hasta 1:
4,2). En Japdn tienen la (CS-BOT) y en China (DPS
Refinex botulinum toxinA de la Good Manufacturing
Practice pharmaceutical). Vistabel es el mismo producto
Botox, pero envasado para la distribucion
extrahospitalaria para el uso cosmético.

La Toxina Botulinica de tipo B esta comercializada
por el laboratorio Solstice Neurosciences, Inc y
dependiendo del pais se llama NeuroBloc o MyoBloc.
Se ha desarrollado principalmente para los cuadros que
han creado resistencia a la Toxina A fundamentalmente
para distonias cervicales. Se esta también investigando
la Toxina de tipo F para los cuadros resistentes a los
serotipos Ay B.

La potencia de la TBA viene medida en Dosis letal
50 del ratén, de tal forma que aunque hay controversia
en los Gltimos estudios 1 nanogramo de TBA equivale
a 20 U/ngr BOTOX, 40U/ngr. DYSPORT vy 15,2 U/ng

Figura 1. De izquierda a derecha: Botox, Vistabel, Disport,
Myobloc, Neurobloc, Amazing, Beauteus.

ngr. CS-BOT. La LD 50 para un adulto de 70 Kg. se
calcula en 2500-3000 U (35-40 U/kg). La DL50 de la
TB- B en el mono es de 2400 U/kg.

La TBA se distribuye congelada. Las formas que se
utilizan en oftalmologia vienen en viales de 100 U de
Botox y 500 U de Dysport. En el congelador puede
conservarse tres a cuatro afios. Cada vial de Botox
contiene 40 ngr. de TBA, 300 gr. de Albumina (como
medio tampén) y 900 gr. de CINa. Para inyectarla, se
reconstituye con solucién salina. La Toxina B viene
reconstituida del laboratorio y se puede almacenar en
nevera durante veintiln meses. Los primeros estudios
aconsejaron utilizar la toxina en las tres a cuatro
primeras horas de la dilucién, aunque posteriormente se
demostré que se puede conservar durante mas tiempo.
Hay estudios que han demostrado que se puede
mantener en nevera durante quince dias sin que pierda
eficacia. En otros se encontrd que seguia siendo eficaz,
pero con una disminucién progresiva de la potencia in
vitro, a partir de las doce horas, y se demostrd que a las
dos semanas, la potencia era del 68,9%. Desde mi punto
de vista los estudios de pérdida de eficacia basados en la
aplicacién clinica estrabolégica, no son sensibles para
demostrar la pérdida de efecto, ya que intervienen
muchos factores, entre ellos la locacién de la inyeccion
en relacién a la terminacion nerviosa y la difusion del
producto. Se ha utilizado la TBA recongelada y aungque
para la mayoria de los autores sigue teniendo la misma
eficacia, no existen datos publicados.

El mecanismo de accién de la TBA desde el punto
de vista quimico-muscular, consiste en inhibir la
liberacion del neurotransmisor, la acetilcolina (Ach), de
las terminaciones nerviosas del musculo afecto. La
TBA se compone de dos cadenas, una ligera y otra
pesada, unidas por un puente bisulfuro. La subunidad
H; es la que se une a uno de los 6 receptores que tiene
la terminacion nerviosa. Hay pequefias diferencias en
el mecanismo de accion de los distintos serotipos de
toxina botulinica. Tras la unién se produce una
endocitosis de la parte de la TBA y disminuye la
liberacion de Ach causando el bloqueo neuromuscular.
La inhibicion de la liberacion de la Ach se produce en
la fase Ca™" dependiente. Se discute atn el mecanismo
intimo de accion, pero parece que la TBA disminuye la




sensibilidad del neurotransmisor al Ca™ no alterando
la sintesis, ni el almacenamiento de la Ach.

La accion es gradual. Se observa una disminucion
paulatina de los potenciales terminales hasta una
cantidad inapreciable, si bien en ocasiones pueden
encontrarse  potenciales de acci6on «miniatura»,
debidos a la liberacion cuéntica de Ach. La TBA
actGa sobre cada terminacion nerviosa, dependiendo
el efecto, del nimero de sinapsis que tenga. Los
estudios anatomofisiolégicos, demuestran que a
mayor tamafio muscular, se precisa una mayor dosis,
para tener una paralisis mas intensa.

La inhibicion de la liberacion de Ach es temporal, y
provoca paralisis flaccida transitoria. Se encuentra
una afectacién global aunque no esté todo el misculo
paralizado. Entre uno y tres meses de la
administracion de la TBA, el masculo recupera su
funcion contréctil y es a partir de este tiempo, en que
comienza a estabilizarse el resultado. Cuanta mas
parélisis, tarda mas en recuperase. También difiere de
unos musculos a otros y en la inyeccion bimedial el
tiempo que se debe esperar es también mayor. En
algunos musculos se han encontrado nuevos brotes
axonales que crean nuevas uniones musculares, sin
embargo en un estudio De Paiva y col. sugieren una
regeneracién de la union neuromuscular primitiva.

Se discute si la recuperacion del mdsculo es
completa. Al principio se pensé que la denervacion
dejaria cambios permanentes en el musculo. En estudios
anatomopatoldgicos, algunos practicados por nosotros,
observamos en los primeros dias tras la inyeccion que
se producian cambios inflamatorios, cambios en la
vascularizacion y mitocondrias algo mas prolongados
en el tiempo, afectando en mayor medida a las fibras
monoinervadas orbitarias pero al cabo de los seis meses
la recuperacion fue completa. (Figura 2) Otros estudios
demuestran una reduccion de la fuerza contractil inicial
y se postula, que en parte, el efecto terapéutico en
estrabismo se deba una leve reduccion de la fuerza
contractil (clinicamente no observable), junto con una
reorganizacion interna  de sarcoOmeras Yy otras
modificaciones resultado de los cambios de elongacién.
En los Gltimos afios (2006-2007) se estan demostrando
minimos cambios en el tamafio de las miofibras de rata
tras la inyeccién de toxina botulinica.

El efecto de la TBA, sobre las terminaciones
nerviosas, puede ser antagonizado por la Asparagina, la
Aminopiridina, el Hidrocloruro de Guanidina, o el Zinc.
Incluso se ha fabricado una antitoxina, que bloquea casi
completamente el efecto de la TBA si se inyecta en

>

Figura 2. Alteraciones anatomopatolégicas de la toxina
botulinica en la musculatura extrinseca del perro.

A) Musculo extraocular de perro a la semana de la inyeccion de TBA.

B) A los seis meses de la inyeccion.

Tabla 1
MECANISMO DE ACCION DE LA TBA EN OFTALMOLOGIA

e Dependiente de la fase de paresia muscular transitoria
o Blefaroespasmo esencial

Entropion

Retraccion palpebral

Reducir una contractura en paralisis OCM o
estrabismo

Contracturas del postoperatorio de estrabismo

Diagnéstico de diplopia

Diagndstico en estrabismo, paralisis o nystagmus

Tratamientos crénicos estrabismo

Repercusién en la AV y oscilopsia en nystagmus

O 0 O

OO0 OO0 O

e Modificacion del equilibrio de fuerzas musculares de los
sistemas agonista-antagonista producido tras el periodo
de la paralisis.

o Estrabismo
o Parélisis OCM

los treinta minutos siguientes a la administracion de la
toxina y que actualmente puede aplicarse en casos
concretos.

El mecanismo de accion, desde el punto de vista de
la aplicacién clinica en oftalmologia, varia de unas
patologias a otras. (Tabla 1)

La TBA inhibe la liberacion del neurotransmisor de
la placa motora. A los dos-tres dias se produce la
paralisis flaccida muscular. En pacientes con
blefaroespasmo o0 cuando se utiliza con fines
cosméticos para reducir las arrugas faciales, se produce
una relajacion del masculo o bloqueo transitorio de los
espasmos y a partir del mes de evolucién comienza a
recuperarse lentamente la actividad muscular,
apareciendo en ocasiones pequefios espasmos aunque
los pacientes suelen encontrarse bastante bien hasta los
tres meses (en las arrugas de expresion hasta cuatro a
seis). En estos casos el beneficio terapéutico es
transitorio y hay que repetir las inyecciones cada tres a
seis meses. Este mecanismo terapéutico es la base




principal de otras aplicaciones como el tratamiento del
entropion palpebral, la retracion palpebral de los
pacientes con hipertiroidismo, asi como otras distonias
musculares que pertenecen al campo de la neurologia.
No estd claro porqué la duracion del efecto es tan
diferente de una patologia a otra. Este blogueo transitorio
muscular puede ser también de utilidad en Estrabologia.
Puede servirnos como diagndstico en casos concretos, al
bloguear un musculo o un grupo muscular, se puede
observar lo que sucede al alinear los 0jos, si el paciente
tiene diplopia cuando se le corrija el estrabismo, como se
modifica su estrabismo vertical tras la correccion
horizontal, como se corrige el torticolis si debilitiramos
€s0s masculos. También puede servir en cuadros de
pardlisis oculomotoras para bloquear el mausculo
antagonista a la paralisis inicial o para bloquear de
manera transitoria los movimientos del nistagmus.

El mecanismo de accion en el tratamiento del
estrabismo depende de la fase de paralisis muscular en si,
pero el objetivo final es la consecuencia de ella. Durante
la paralisis se produce una hipercorreccion del &ngulo de
estrabismo (Figura 3 y 4). Durante este periodo se
produce una relajacion del musculo inyectado y un
acortamiento del musculo antagonista homolateral.
Ademas se producen modificaciones sensoriales por la
nueva posicion en hipercorreccion, y modificaciones
propioceptivas. La influencia de cada una de ellas es
discutida y variable en cada caso clinico. Una vez que
pasa la fase de paralisis, la hipercorreccién va cediendo.
Si éste tiempo ha sido lo suficientemente duradero y es

Figura 4.
A) Endotropia antes de la inyeccion de TBA.
B) Fase de hipercorreccion.

un tipo de estrabismo adecuado, los pacientes quedan
alineados en un porcentaje elevado de casos. En otros
pacientes, vemos gue esta alineacion es pasajera, y que
recidiva el angulo en el sentido inicial, aunque en
general, de menor intensidad que el primitivo (de media
se corrige alrededor del 70% de la desviacion primitiva).
Llegado al momento de la estabilizacion / recidiva, se
debe plantear si se debe continuar el tratamiento
mediante una nueva inyeccién de TBA o corregirlo
mediante cirugia. La distinta respuesta de unos
pacientes a otros, depende fundamentalmente de la edad
y del tipo de estrabismo que tienen.

EVOLUCION DE LA DESVIACION
INCREMENTO DE CORRECCION

Figura 3. Evolucién del &ngulo de estrabismo en los meses
siguientes a la inyeccion de TBA.




15.3.

TECNICA DE INYECCION

Informacién de la técnica y
consentimiento informado

La inyeccion de TBA es un procedimiento quirirgico
y por lo tanto puede tener complicaciones. Es
importante que el paciente tenga informacion precisa
del proceso y de que firme un consentimiento
informado. En la Monografia de la Sociedad Espafiola
de Oftalmologia dedicada a consentimientos informados
tiene uno dedicado a Toxina Botulinica y en la mayoria
de los hospitales publicos pueden solicitar el formato
correspondiente.

Es muy importante que el paciente sea consciente de
la técnica y fases evolutivas por las que va a pasar tras
la inyeccion, de la ptosis palpebral, la hipercorreccion y
sobre todo la diplopia e inestabilidad. Esto Gltimo es
fundamental en los adultos ya que puede afectar a su
vida laboral o a la conduccién vial. Los nifios se
adaptan en pocos dias a la paresia e hipercorreccién y
van a tener fundamentalmente problemas derivados del
aspecto cosmético. (Tabla2)

Se les debe informar, también, que los nifios llevaran
oclusion alterna el primer mes de la inyeccion para
evitar la ambliopia y en parte es muy util para disminuir

Tabla 2
Informacidén a los pacientes
antes de la Inyeccion de TBA

e Técnica ambulatoria

Preoperatorio

Consentimiento informado

Tipo de Anestesia (topica, general sin intubacion)
Deben llevar un acompanante al hospital.

Prevision de tiempo de reincorporacion a vida
habitual

Fases evolutivas de la técnica: Inicio del efecto,
Hipercorreccion y estabilizacion del resultado
Complicaciones mas frecuentes: Ptosis, pequefas
hemorragias, diplopia y problemas de orientacion
especial y de la conduccion, alteraciones verticales
Complicaciones excepcionales: hemorragia
retrobulbar y perforacion

Posibilidades de éxito, objetivos

Posibilidad de reinyeccion o de reconvertir en cirugia

modificacion cosmética. Los adultos y nifios mayores
llevaran la oclusion para evitar la diplopia y los
problemas asociados a la proyeccion espacial. La
oclusion al principio puede ser total y al cabo de dos
semanas la vamos reduciendo.

Material necesario y preparacion
de la Toxina Botulinica

El material que se utiliza varia en relacion con la
técnica que se emplee (con y sin electro miografo o a
cielo abierto). Se necesita el vial de toxina, suero
fisioldgico para diluirla (sin conservantes), separador
de péarpados (opcional), una pinza para sujetar la
conjuntiva, jeringa, anestesia topica y, en ocasiones, un
vasoconstrictor topico (para 0jos muy hiperémicos).
Muchos utilizan fenilefrina como vasoconstrictor. Yo
prefiero actualmente, en los pocos casos que la empleo,
brimonidina, ya que no produce midriasis y tiene
potencialmente menos efectos sistémicos.

La pinza de Mendoca (Figura 5) me parece (til para
localizar el musculo sobre todo cuando se inyecta bajo
anestesia general, pero ain no esta muy difundida.
Cuando se uliliza con anestesia local como tiene bordes
romos molesta mas que una pinza sin dientes.

Muchos seguimos utilizando el electromidgrafo o
un amplificador de electromiografia (emg). En este
caso necesitamos agujas monopolares especiales para
el electromiografo. Al principio s6lo teniamos agujas
de 27G de 35 mm, pero también utilizo otras de
30mm (las distribuyen las empresas Allergan y
Ambu). Considero que el electromiografo no es
fundamental para inyectar el recto medio pero si es
aconsejable para los mdasculos verticales. Se ha
especulado en la diferencia entre utilizar un gran
aparato de EMG, que es mucho mas sensible que los
pequefios amplificadores desde el punto de vista del
registro, pero mas sofisticados. No son practicos, son
caros, tienen que estar bien aislados, es dificil
llevarlos al quiréfano y necesitamos personal
adicional. La mayoria utilizamos el amplificador que
distribuye Allergan.




Figura 5. Amplificador de electromiografia, agujas monopolares
para el electromidgrafo, pinza de Mendoga.

Los viales de TBA Botox contienen 100 Ul y los de
Dysport 500 unidades. Se diluyen con solucion salina
al 0,9%. Con un vial se puede utilizar para inyectar a
varios enfermos. Hay viales de NeuroBloc de 2500,
5000 y 10,000 U, pero no se usan en oftalmologia.

Anestesia

Se necesita anestesia general para inyectar nifios,
mientras que en adultos se hace con anestesia topica.
El limite de edad a partir del cual se pasa a la topica
depende de muchos factores. Nosotros hemos
inyectado nifios con anestesia topica desde los 6 afios
de edad, pero supone un gran estrés para el paciente,
con lo que actualmente suele ser a partir de 9-10 afios.
También he inyectado algunos bebés sin anestesia
(siempre en el quiréfano) depositando la toxina
bastante anterior. En estos casos es mejor no poner
blefarostato.

La anestesia general que se utiliza es de muy corta
duracion. Con mascarilla durante unos minutos se
realiza el proceso. Si se quiere inyectar con registro
emg, el anestésico no debe ser relajante muscular.
Inicialmente se emple6 la Ketamina pero da
alucinaciones y actualmente la mayoria utilizamos
protoxido de Nitrégeno. Hay anestesistas que
atropinizan sistematicamente a los nifios.

Como anestesia topica utilizamos una gota de
tetracaina y una de lidocaina al 2%. Se instilan tres
minutos antes de la inyeccion. En pacientes adultos
muy aprensivos, se puede prescribir un ansiolitico, para
tomarlo antes de la inyeccién, pero es muy infrecuente
tenerlo que hacer.

Dosis

En la mayoria de los casos utilizamos dosis de 2,5 U 'y
5 U de Botox (por cada 0,1 ml). Se ha utilizado 1,25 U
(que parece ser la minima dosis eficaz) cuando el objetivo
es inducir una paresia leve (ejemplo en paralisis del VI en
la que se quiere acortar el periodo de recuperacion). En los
primeros afios reduciamos la dosis en los nifios menores a
seis meses, y, por el contrario, en algunas paralisis o
musculos muy fibréticos se aumentaba hasta 10 U por
musculo. Los estudios dosis/respuesta de TBA, in vitro,
demuestran una diferencia progresiva del efecto. Cuando
se aplica en clinica en grandes masculos, con multiples
puntos, los neurdlogos también encuentran diferencias
clinicas entre las diferentes dosis, pero cuando se trata de
los pequefios mulsculos extraoculares, en nuestros estudios
encontramos que las diferencias no son tan intensas y a
cambio se observan mayores efectos secundarios cuando
se aumentaba la dosis. Probablemente, la falta de una
dosis/respuesta clara en materia de estrabismo depende de
muchos factores, pero ademas del punto donde se inyecta
o factores individuales que hace que no exista una
correlacion tan lineal.

Es importante el volumen que ocupa el liquido de
inyeccion. Si se emplea un mayor volumen al habitual
(0,1 ml) se favorece la difusion. En ocasiones, se
inyecta un bolo intenso (de 10 a 25 U) retrobulbar
cuando se pretende conseguir oftalmoplejia total.

Musculos que se inyectan

En los pacientes con endotropia se inyectan los rectos
medios, en las exotropias se inyectan los rectos laterales,
y en los estrabismos verticales depende mucho del tipo
de desviacion. Inyectamos el recto superior, recto
inferior, oblicuo inferior o combinaciones de éstos
musculos en funcion de cada cuadro.

En los estrabismos horizontales infantiles inyectamos
bilateralmente salvo que la desviacion sea muy pequefia.
Hace muchos afios nuestro grupo de trabajo propuso esta
técnica y ha sido clave en la mejoria de los resultados.
Los adultos se sienten muy incdmodos con las
inyecciones bilaterales y se inyecta un solo ojo, salvo en
las parélisis oculomotoras que es variable en cada caso.

Procedimiento de inyeccion
Comenzamos por explicar al paciente en que va a

consistir la técnica, y segin vamos inyectando cuando
va a notar mas molestias.




Si vamos a utilizar el electromiografo, colocamos
los electrodos en la frente del paciente y conectamos
la aguja de inyeccion con el terminal de EMG.

Se evalua si el paciente tiene suficiente grado de
anestesia (ponemos una gota de anestesia para ver si
siente picor y despues tocamos con una pinza). Puede
instilarse povidona iodada en el fornix conjuntival.

Colocamos el blefarostato. Para inyectar los rectos
verticales y el oblicuo inferior no lo utilizamos vy
abrimos los parpados manualmente.

Se solicita al paciente que mire en direccién opuesta
al musculo que se va a inyectar. Si es con anestesia
general hacemos pasivamente el mismo movimiento con
una pinza. Se introduce la aguja a través de la conjuntiva
tangente al globo en direccion a la pared orbitaria. Se
pide al paciente que mire al techo e inclinamos la aguja
hacia el fondo de la 6rbita, guiandonos con el registro

Figura 6. A) Inyeccién de BTX en el recto medio.
B) Inyeccion de BTX en el oblicuo inferior.
C) Inyeccién de BTX en el recto lateral.
D) Inyeccion de BTX en el elevador del parpado superior.

electromiografico (Figura 6). En el caso de que el
procedimiento se realice con anestesia general, al
progresar con la aguja notamos la modificacién
electromiogréfica o podemos ejecutar la maniobra de
«movimiento de cabeza de mufieca» con el fin de
sentir la modificacion del registro electromidgrafico
con el cambio de contractilidad muscular.

Para inyectar el recto inferior se puede abordar el
mausculo via conjuntival, pero en casos donde hay una
gran restriccién y el ojo no sube se puede intentar via
transpalpebral. Es importante diferenciarlo del oblicuo
inferior que se encuentra mas infero-temporal y anterior
y, ademas, el sonido electromiografico aumenta en la
supra-aduccion mientras que el del recto inferior
aumenta en infraversion. También es importante llevar
ligeramente nasal la aguja para no inyectar en el fondo
de la orbita el recto lateral.




Para la técnica sin EMG es aconsejable frotar la
conjuntiva con una torunda con anestésico en la
region donde esta el mdsculo para ver por
transparencia la insercién. Algunos colocan el liquido
como una bulla por delante o a la altura de la insercion
mientras que otros avanzan donde consideran estaré el
vientre muscular. Esta técnica es Gtil para el musculo
recto medio, pero es mas dificil para los demas
musculos, sobre todo para diferenciar oblicuo inferior
de recto inferior.

La técnica a cielo abierto consiste en abrir un
pequefio ojal en la conjuntiva y poner directamente la
inyeccion en el musculo, con el fin de estar seguros de
donde se pone. Otros aislan ampliamente el musculo y
le cogen con el gancho. Con esta técnica, a pesar de
haber comprobado visualmente la inyeccion, también
tienen pacientes sin efecto parético y se produce

igualmente difusién de la toxina con lo que me parece
gue no tiene sentido la incision y su inflamacion
posterior.

Se debe inyectar el producto lentamente, la
distensién brusca es dolorosa pero sobre todo porque
se pueden romper mas fibras y tener mas difusion.

Tras la inyeccién se incorpora el paciente lentamente
y se puede marchar. Los que se inyectan con anestesia
general quedaran en vigilancia en el hospital hasta que
prueban liguidos. Al dia siguiente los nifios pueden ir a
la guarderia o colegio, pero deben avisar de la
posibilidad de que observen durante el dia
modificaciones en el estrabismo o en los parpados, que
refieran molestias en los 0jos 0 que se encuentren
inseguros, tropiecen, o digan que ven doble. Los adultos
pueden tener problemas en la lectura o en la conduccién
y pueden requerir ir con un ojo ocluido.
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INDICACIONES EN PATOLOGIA OCULOMOTORA

Las indicaciones de la inyeccion de la toxina
botulinica se han ido perfilando a lo largo de los afios.
Se ha utilizado en todos los tipos de estrabismo
susceptibles de cirugia, pero, actualmente, hay cuadros
y situaciones en los que es preferible la cirugia, otros
en los que es superior la TBA y en otros en los que se
pueden utilizar ambas técnicas con resultados
semejantes. En general la TBA es de mayor utilidad en
las endotropias infantiles, en estrabismos de pequefia
cantidad, en ciertos casos de paralisis oculomotoras, en
el manejo del postoperatorio de la cirugia de
estrabismo y en casos especiales y dificiles como parte
del tratamiento. En la mayoria de los estrabismos
divergentes y verticales, en el estrabismo del adulto, en
pacientes con musculos inelasticos o fibroticos, o con
limitaciones, es preferible la cirugia. En estos casos
con la TBA, si bien podria obtenerse, seria necesario
repetir las inyecciones en muchas ocasiones.

Factores que intervienen en el resultado
del tratamiento con toxina botulinica

Los resultados dependen de varios factores, entre
ellos destacamos la menor edad, el tipo de estrabismo,
la magnitud del estrabismo, la ausencia de restricciones,
el potencial de binocularidad del paciente y la refraccién
(Tabla 3).

La edad es un factor que influye en el resultado en el
sentido de que en los nifios se obtiene mayor correccién
que en los adultos, aunque la diferencia no sigue una
curva lineal. Encontramos mejores resultados en grupos
de poblacion de 0 a 3 afios frente a 3-8, mayores a 10-
12 afos, adultos y seniles. Los mejores resultados en
los nifios se deben a la diferencia en sensorialidad y
elasticidad muscular pero a otros factores como es el
uso de inyecciones bilaterales y la mayor facilidad a
repetir inyecciones.

En los pacientes con parélisis oculomotoras, el
resultado depende sobre todo de la etiologia, de la
severidad de la paralisis, del estadio evolutivo en que
se encuentre, de si el cuadro es unilateral o bilateral,
del nervio afecto y de otros factores que intervienen
en los estrabismos no paraliticos.

Factores que influyen en la eficacia
de la inyeccion de TBA en los estrabismos
no paraliticos

Tipo de estrabismo

Endotropia > Exotropia.

Endotropia Adquirida > Endotropia Congénita
Edad (<)

Magnitud desviacion (<)

Rigidez muscular o fibrosis (<)

Potencia del antagonista

Inyeccion bilateral > unilateral

Dosis, grado y duracion de la hipercorreccion (>)
Refraccion (Hipermétropes > Miopes)
Sensorial (potencial de fusion)

Individuales

Tratamiento de las endotropias

Endotropia congénita

La inyeccién de toxina botulinica es dtil en la
correccion de la endotropia congenita (ETC). Se utiliza
especialmente en pacientes que tienen menos de dos afios
de edad y en los que si tienen estrabismo vertical, éste no
precisa cirugia horizontal y vertical simultanea. Ademas,
la utilizamos en aquellos pacientes que tienen una
hipermetropia moderada o intensa. Hay otras situaciones
que se emplea, bien porque tienen un angulo variable
asociado o para corregir el componente horizontal y
reevaluar la parte vertical en el caso de que posteriormente
fuera necesaria. La inyeccion se hace bilateral.

Inicialmente el objetivo era iniciar muy pronto el
tratamiento (< 6 meses de edad) con el fin de que el
paciente pudiera desarrollar mayor binocularidad y
disminuyera la aparicion de DVD. Los resultados
estadisticos no han demostrado tal diferencia debido a
que influyen muchos factores, pero si tenemos
observaciones clinicas que nos inducen a pensar en
que es positivo el tratamiento muy precoz.

A lo largo de los afios los resultados que presentan
diferentes autores varian del 40 al 80% de correccion,
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pero las series no son comparables. Existe una
preseleccion de los pacientes que se tratan en cuanto a
magnitud de estrabismo, edad y nlmero de
inyecciones. En nuestra experiencia con una sola
inyeccién se puede corregir alrededor del 30-40% de
los casos mientras que cuando se repite a una media de
1.7 inyecciones por paciente se puede llegar a 65-70%
de buenos resultados (Tabla 4). En pacientes con
endotropias congénitas de gran magnitud hay autores
gue simultaneamente operan e inyectan toxina
botulinica en ambos rectos medios y en 6/7 pacientes
consiguieron buen resultado. Se ha observado que en
los pacientes en los que se corrige el estrabismo mejora
el torticolis y el nistagmus de oclusion.

Cuando no se corrige el estrabismo, casi siempre es
por hipocorreccion. La hipercorreccién se observa en
menos de un 1% de los casos, porcentaje muy inferior
al que se obtiene con cirugia.

Al cabo de unos meses de la inyeccion, en los
pacientes en que recidiva el estrabismo, en algunos de
ellos es debido a componente acomodativo, que no se
apreciaba o no influia cuando existia tanta endotropia
0 bien se ha ido desarrollando a lo largo de los meses
y se corrige cuando ponemos la correccidén Optica.
Esta modificacion la hemos observado en 1 de cada 3
pacientes.

A lo largo de la evolucion, los pacientes también van
desarrollando o manifestando DVD. Se discute si es
mayor o menor por el hecho de corregirlos tan
precozmente, y de si es mayor con Toxina Botulinica o
con cirugia. Es dificil dar respuesta en edad muy precoz
cuando, todavia, no ha dado la cara la futura DVD. La
evaluacion y cuantificacion es compleja en estas edades
y estos datos no siempre son suficientemente precisos en
los estudios retrospectivos. Ademas, puede ser mayor

en las endotropias congénitas mas severas. En nuestra
experiencia en los pacientes en los que se corrigié la
desviacion horizontal se redujo la DVD. En éstos quedd
DVD susceptible de cirugia en el 30% de los casos,
mientras que cuando no se corrigid la desviacion
horizontal precisaron cirugia de DVD el 64,3%. Es
importante destacar que la DVD se considera quirdrgica
ante cantidades muy diversas por los distintos cirujanos.

La binocularidad se modifica en bastantes pacientes
tras el alineamiento tanto con cirugia como con TBA.
Depende de la estabilidad del resultado horizontal y
vertical. En los pacientes tratados con toxina
botulinica, Mc Neer encuentra resultados semejantes a
los que se obtienen tras la cirugia, sin embargo Ing
encuentra mejor estereopsis en los pacientes corregidos
mediante cirugia.

Los pacientes que han sido tratados con toxina v,
posteriormente, necesitaron ser operados, requirieron
menos cantidad de cirugia (menos musculos y menos
cantidad de retroinsercion).

Endotropia adquirida y otras endotropias

La TBA ofrece resultados superiores a los obtenidos
en la endotropia congénita. De la misma forma que
sucede con la cirugia. Con una inyeccion se corrigieron
el 52,9% de los casos y con mas de una el 88,2% de los
pacientes tratados en nuestra serie (Tabla 4). Es de gran
utilidad en el tratamiento de endotropias parcialmente
acomodativas con desviaciones de hasta 30-40 DP. A
partir de esta magnitud de estrabismo, utilizamos TBA
en nifos de hasta 3-4 afos, o en situaciones especiales
que por diferente motivo prefiramos posponer la cirugia
(Tabla 5)

Tabla 4: Resultado del tratamiento del estrabismo en nifios.
- Vinciguerra y |Mc GOmez de
Hauvillier | Marsh cols Neer Carruthers | Moguel S. Liafio R. Y cols
ET Congénita 64.5% 76.5% 89 62% 65-73%
ET parcialmente 8 ‘oro
acomodativa 91.3% 95 70-85%
Microtropia
descompensada/ 8/8 38% 9/9
normosensoriales tardios
ET sensorial asociado a
catarata congénita 8/9 5/8
ET residual 94.7 Hasta 15 dpt | 74.32
ET - Déficit Psicomotor 6/10 45%
Exotropia Intermitente 68.9/67.7% | 25% 23.5-29.4%




La inyeccion de toxina botulinica es una técnica
que ofrece muy buenos resultados en microtropias que
se descompensan tras oclusion, o en aquellos
pacientes con cierto grado de visién binocular. La
inyeccién bimedial de TBA en estos casos ofrece alta
incidencia de buenos resultados. (Tabla 5)

En endotrotropias agudas también se obtienen
buenos resultados al potencial de binocularidad del
paciente y, en ocasiones, con una inyeccion en la que
practicamente no se obtuvo casi hipercorreccion.

Es también buena indicacion para las endotropias
consecutivas (hasta 20 DP) sobre todo en las que
tienen potencial de fusion

Las endotropias sensoriales (asociadas a la catarata
congénita unilateral por ejemplo) son bastante inestables
con tratamiento quirdrgico por lo que la TBA es buena
alternativa. En distintos estudios se obtuvo un resultado

Figura 7. Evolucion tras inyeccién de BTX en un paciente con
esotropia.
B y C) Fase de hipercorreccion. D) Final.

Tabla 5
Indicaciones mas frecuentes del tratamiento
de la Endotropia adquirida en el nifio

ET parcialmente acomodativas
e nifios hasta 4 afos - hasta 40DP
e > 4 afos: hasta 25DP.
Microtropias que se descompensan tras oclusion
ET con fuerte hipermetropia
Incomitancias Lejos-cerca leves
ET asociada a la catarata congénita en edad temprana
ET consecutiva hasta 20 DP sin restricciones
ET asociada a cuadros psicomotores
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aceptable entre el 50 y el 80% de los casos a medio
plazo. (Tabla 3)

Los pacientes con estrabismo asociado a déficit
psicomotor y otras patologias neuroldgicas, en los que
el estrabismo es inestable, considero, que en el caso de
gue haya que tratarlos por motivos cosméticos, o por
torticolis, la TBA tiene ventajas frente a la cirugia.

Tratamiento de las exotropias

La aplicacion de toxina botulinica en las exotropias,
desde mi punto de vista, ofrece resultados peores a los
gue se obtienen en el tratamiento de las endotropias. Sin
embargo Steinbach y Mc Neer encuentran que produce
la misma modificacion de la desviacion. Hemos tratado
con TBA exotropias de tipo intermitente, exotropias
congénitas, consecutivas, residuales, sensoriales vy
DHD. En varios estudios realizados por nuestro grupo
de trabajo, la tasa de buenos resultados oscil6 entre el 18
y el 40% de los casos.

En la exotropia intermitente McNeer obtuvo buenos
resultados en el 68,9% de los casos. En su estadistica,
los resultados fueron mejores cuando la aplicacion de
TBA se hizo en edades comprendidas entre los 3 y 5
afios. En tres estudios sucesivos que realizamos,
nuestros resultados fueron inferiores. Con una
inyeccion obtuvimos un 23,5% de buenos resultados y
con dos del 29,4% (Tabla 4). Conseguimos reduccion y
estabilizacion del estrabismo durante un afio en un
ndmero importante de casos, pero a largo plazo
recidivé la desviacion. Actualmente la indico en nifios
muy pequefios, en los que pretendo que la tropia se
compense de nuevo hasta la edad de la cirugia, en
descompensaciones recientes con desviaciones

Figura 8. Esotropia adquirida.
A) Imagen previa a la inyeccion.
B) Resultado final.




inferiores a 20 dp. y mas excepcionalmente en
exotropias residuales.

Los estrabismos divergentes permanentes asi como
las exotropias consecutivas responden generalmente
mal a la TBA (resultados inferiores al 20%). Solo la
indico, en casos especiales de pequefias desviaciones
(<14 dp), en el ajuste postoperatorio tras una cirugia
reciente, y, en cuadros excepcionales, como tratamiento
cronico, multiples cirugias, o motivos personales. La
inyeccion de toxina botulinica en el recto lateral, por lo
comun tiene menos efectos secundarios que cuando se
inyecta el recto medio por lo que hay pacientes que
admiten repetir las inyecciones. En el grupo de JP Lee,
hay pacientes a los cuales les han inyectado a lo largo de
los afios toxina botulinica, més de veinte veces. Las
exotropias sensoriales pueden beneficiarse igualmente
del tratamiento cronico.

Tratamiento de los estrabismos verticales

En la mayoria de los estrabismos verticales, es
preferible la cirugia a la inyeccion de toxina botulinica.
Hemos utilizado TBA en las hiperacciones primarias del
oblicuo inferior de la infancia, en la Desviacion Vertical
Disociada (DVD), en las hipertropias secundarias a
paralisis del IV y Il par y en desviaciones verticales en
cuadros distiroideos y en las fibrosis latrogénicas tras
cirugia oftalmoldgica.

Las hiperacciones de oblicuos inferiores infantiles
normalmente se operan, pero hay pacientes tratados
mediante Toxina Botulinica con buen resultado. El
problema es que en nifios se debe inyectar el Ol
mediante visualizacion directa para asegurarse que se
esta en el musculo adecuado y no en el recto inferior. Si
hay que abrir la conjuntiva, es preferible continuar con el
procedimiento de retroinsercion. En los adultos se puede
hacer con anestesia tdpica con el electromidgrafo.

La indicacion més frecuente de la TBA en los
estrabismos verticales es en la actualidad la hipertropia
secundaria a la paralisis adquirida del 1V par craneal.
En estos casos inyectamos la TBA en el oblicuo inferior
ipsilateral y/o el recto inferior contralateral, dependiendo
de las alteraciones que existan en las distintas posiciones
de mirada. Con menor frecuencia, inyectamos el recto
superior ipsilateral que, aunque es eficaz, genera una
ptosis palpebral muy intensa y duradera. El resultado de
la toxina depende de que sea un cuadro reciente (mejor
resultado) o antiguo, del tipo de patron de paralisis del
IV de que se trate, y de la magnitud de la

desviacion. En ocasiones, con ello hemos reducido la
hiperfuncién del oblicuo inferior, ha mejorado la
sintomatologia y con el tiempo fue intervenido de los
otros musculos que se afectan en este tipo de paralisis.
En alguna ocasidn, nos ha servido de diagnéstico para
tratar la hiperfuncion y estudiar el comportamiento de
la torsién y/o la participacién de otros masculos.

Hemos tratado casos aislados de DVD. La mayoria
fueron formas muy asimétricas o cuadros residuales a
la cirugia. Los resultados iniciales fueron buenos
aunque no existen estudios de gran evolucién y no se
ha generalizado ésta indicacion. Uno de los problemas
de esta técnica es que la ptosis palpebral que presentan
estos pacientes es completa y muy duradera.

Estrabismos sensoriales

Los estrabismos sensoriales son inestables tras la
cirugia, las endotropias acaban convirtiéndose en
exotropias y las exotropias recidivan con los afios, por
lo que con el tiempo requieren bastantes cirugias.
(Figura 9).

Los resultados con TBA oscilan entre el 3y 73% de
buenos resultados. Generalmente estan estables
durante un tiempo. Se ha visto que el tiempo de
estabilidad aumenta con las sucesivas inyecciones y
asi se evitan mdaltiples cirugias. Otras veces es Util en
el primer periodo en que estd descompensado el
estrabismo, encontrandose el paciente en una fase de
exotropia intermitente no marcada.

Estrabismos asociados a cuadros neuroldgicos

El estrabismo de pacientes con patologia neurolégica
es de dificil manejo. La desviacion es variable y se
modifica con el crecimiento. El resultado quirdrgico es
menos predecible, produce mas divergencia y es menos
estable que en otras formas de estrabismo.

El cuadro neurolégico de los pacientes con
estrabismo puede ser muy variado. Hay pacientes con
retraso psicomotor, pardlisis cerebral infantil, cuadros
neuroldgicos, cuadros neuroinfecciosos cronicos y
prematuros con inmadurez cerebral. La enfermedad
sistémica en ocasiones es de dificil control, tiene
recaidas y el prondstico es incierto.

A veces, es aconsejable alinearles los ojos bien por
aspecto cosmético o funcional (torticolis marcado, union
binocular). La TBA nos permite empezar mas pronto el




tratamiento, evita las cirugias maltiples, se puede planear
la nueva aplicacién de toxina botulinica si tenemos un
estrabismo recidivante y, probablemente, evite en cierta
medida cambios histopatoldgicos fibrosos secundarios
en los masculos en hipertonia continua, y laxitud y
alongamiento. En algunos nifios que tienen problemas
con la anestesia general, también puede ser ventaja
intentar reducir el estrabismo mediante TBA.

Moguel y cols estudiaron 30 pacientes con distintos
cuadros neuroldgicos. La edad media en el momento de
la inyeccion era de 3,5 afios. Tuvieron buena respuesta
en el 44%, de los casos y moderada en el 24%.
Encontraron que los pacientes tenian mejor
coordinacion motora y menor torticolis en un numero
importante de casos. Obtuvieron mejor resultado en
aquellos con retraso moderado y peor en aquellos con
enfermedad inestable y en los cuadros asociados a
tumores y metastasis. En el momento actual se
considera la TBA como una buena alternativa para el
tratamiento ofreciéndoles mejor calidad de vida.

En estos pacientes es aconsejable utilizar dosis de
2.5 U ya que a veces tienen hipercorrecciones muy
duraderas.

Paralisis oculomotoras

La toxina botulinica es de gran utilidad en el manejo
de las paralisis oculomotoras. Actualmente utilizamos
la TBA en lafase aguda de las paralisis, en pequefias

Figura 9. Paciente con estrabismo asociado
a catarata congénita.

A) Preinyeccion.

B) Fase de divergencia.

C) Resultado final.
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desviaciones en situaciones de cronicidad, en
estrabismos residuales, asociada a la cirugia y como
diagnéstico. El objetivo de la inyeccién es diverso en
estas formas.

En la parélisis del VI par en la fase aguda el
objetivo del uso de la toxina botulinica es evitar el
espasmo del antagonista, acortar el tiempo de
recuperacion y favorecer la recuperacion mediante
técnicas inervacionales.

A lo largo de los afios se ha debatido si de verdad se
evita la contractura, no existiendo consenso en el
momento actual. El tiempo y la intensidad con la que se
desarrolla la contractura es individual y el efecto sobre la
recuperacion a largo plazo es controvertido. Las paréalisis
del VI se recuperan espontaneamente en alto porcentaje
(75-80%), y esta recuperacion depende sobretodo de la
etiologia. Los estudios comparativos de la inyeccion
precoz de TBA en la parélisis del VI, no han demostrado
que influya estadisticamente en el porcentaje de
recuperacion de la paralisis a largo plazo (segin Lee
86% frente a 80% de recuperacion del grupo control y
75% en el estudio de Holmes y cols), aunque para otros
si influye y los estudios tienen sus criticas. A pesar de
todo, tiene su utilidad ya que son importantes en el
tiempo de recuperacion (a la semana de evolucion en el
estudio de Ziylan y cols, la desviacion media se habia
reducido a 10+11,66 DP, frente a 22,71+10,08 en el
grupo control), en la intensidad de limitacion residual, y
en los nifios muy pequefios, al acortarse el periodo de
recuperacion, puede prevenir el desarrollo de

Figura 10. Paciente con ET asociado a
paralisis cerebral infantil.

A) Antes del tratamiento con TBA.

B) Resultado final.




alteraciones binoculares. Segun Holmes vy cols
encontraron menor ambliopia en casos de paralisis en
nifios.

En las pardlisis de aparente etiologia vascular se debe
tener actitud conservadora durante un mes y si se
observa que se estan recuperando no se debe inyectar.
En general, vigilamos al principio a los pacientes cada
15 dias para evaluar el grado de severidad y progresion.
Si se ve que no se recuperan, son severas, van a durar
mucho, o son de etiologia traumatica (y en las tumorales
en funcion del sentido comuin) se aconseja la inyeccién.
En los casos que se piensa se van a recuperar, €s
preferible usar dosis baja e inyectar bastante anterior, ya
que al producir paralisis botulinica leve es mas comodo
para el paciente y ademéas tenemos menos efectos
secundarios. A pesar de la controversia del beneficio a
largo plazo, supone gran satisfaccion para el paciente por
aliviarle la diplopia y acortarles la recuperacion. Los
resultados dependen de la etiologia obteniéndose entre el
75 y 95% de correccion en las formas vasculares
inflamatorias e idiopéticas, mientras que en las formas
tumorales la recuperacion es muy baja (38% en adultos y
en los nifios aun peor). (Figura 11)

A partir de los seis meses de evolucion de la paralisis,
la limitacion residual de la motilidad puede deberse a
pardlisis del recto lateral residual y a la contractura del
recto medio. A pesar de las pruebas clinicas descritas
que tenemos para el diagndstico, con frecuencia nos
llevamos sorpresas y hay méas contractura y menos
pardlisis de lo que nos parecia.

Es bien conocido gque cuando un paciente tiene lo que
llamamos paresia, en el que el ojo sobrepasa la linea
media, la capacidad de recuperacion es mayor que en
casos en los que no pasa y se sospecha que la paralisis es
total. Campos y Schivi prefieren inyectar lidocaina para
afinar el diagnaéstico, porque el resultado es inmediato, y
no hay que esperar ni al inicio del efecto de la toxina ni
que a que después se resuelve el efecto y se estabilice el
cuadro para operarlo. Se puede inyectar lidocaina y en el
mismo acto proceder a la cirugia. Aun asi no hay estudios
comparativos de la modificacion de la contractura y grado
de paralisis de lidocaina frente a toxina botulinica y desde
nuestro punto de vista el cese del espasmo/contractura
muscular no es inmediato, sino que requiere tiempo,
consiguiéndose a veces en sucesivas inyecciones.

También utilizamos toxina botulinica en pacientes con
paralisis ya evolucionadas y que tienen pequefias
desviaciones en posicion primaria. En algunos pacientes
en el mismo acto de la cirugia de transposicion la
inyectamos en el antagonista homolateral con el fin de

Figura 11. Paciente con paralisis completa del VI y VII
izquierda de origen tumoral.
A)  En posicion de torticolis.
B) Limitacidn total de la abduccion en ojo izquierdo antes de la
inyeccion.
C) Post-inyeccion en posicion primaria de mirada.
D) Mejoria de la abduccion.

no operar tres masculos en un mismo acto quirdrgico.
A pesar de ello, también hay pacientes en los que se
produjo el sindrome de isquemia del segmento anterior
interviniendo dos masculos. Otra utilizacion de la
TBA es en el postoperatorio a corto plazo o en
recidivas a mas largo plazo.

En la pardlisis del IV par agudas, se puede realizar
la inyeccion de toxina en el oblicuo inferior, en el recto
inferior contralateral o en ambos musculos dependiendo
del tipo de patrén y magnitud de la desviacién. En otros
casos se ha inyectado en el recto superior, pero produce
una ptosis palpebral demasiado duradera. La inyeccion
del recto inferior corrige mayor desviacion en posicién
primaria que la del oblicuo inferior. En casos de
pardlisis antiguas descompensadas, la inyeccion en el
oblicuo inferior, consigue corregir la desviaciéon en
supraaduccion y reducir el angulo en posicion primaria
durante cierto tiempo, aunque generalmente acabamos
operandolos. En los cuadros bilaterales traumaticos, se
puede aplicar TBA en los oblicuos inferiores y/o rectos
inferiores, corrigiendo el proceso en 3/5 casos y
simplificando la cirugia en el resto.

En las paralisis del 111 utilizamos infrecuentemente
la toxina. Los casos que inyectamos TBA son
ocasionales y en formas incompletas. EI musculo que
inyectamos con mas frecuencia es el recto lateral. En
otros pacientes asociamos al recto lateral el recto
vertical, menos afecto, pero con dosis muy bajas.

Las paresias debidas a cuadros miasténicos
también son susceptibles de tratamiento con TBA.
Durante afios estuvo contraindicada la inyeccion de
toxina botulinica en la miastenia pensando en la
patogenia del proceso y el mecanismo de accion de la
TBA, pero al comprometerse la placa motora y ante la
inestabilidad de estos cuadros, la inyeccion de toxina
tiene ventajas frente a la cirugia.




Se ha empleado la inyeccion de toxina en pacientes
con pardlisis supranucleares y con oftalmoplejia
internuclear. En una serie de 16 pacientes, en 14 de ellos
(87,5%) mejorod la diplopia, en 4 el torticolis, en 3 se
recuperd la convergencia, y en 4 el nistagmus vertical,
presentando pocas complicaciones.

Tratamiento de las alteraciones oculomotoras
asociados a la Oftalmopatia tiroidea y otros
cuadros restrictivos

La aplicacion de TBA en el tratamiento de
estrabismos asociados a la Oftalmopatia Tiroidea fue
una de las primeras indicaciones de la TBA pero con
el tiempo se ha visto que los estrabismos asociados a
cuadros restrictivos en general responden mucho peor
a la inyeccion de toxina botulinica, y, si mejora la
desviacion, generalmente es manera pasajera.

Se puede utilizar la inyeccion de toxina botulinica
en la fase aguda del cuadro inflamatorio tiroideo
para disminuir la diplopia (en general no muy
satisfactorio) y evitar que cuando pase la inflamacion
el masculo quede retraido. En esta fase utilizamos
corticoterapia y no suelo inyectar TBA por varios
motivos:

a) No se ha podido demostrar que evite la

retraccion muscular.

b) Estos musculos responden peor a la TBA,

probablemente por la infiltracion muscular.

c) Es muy incdbmoda cuando hay que inyectar los

rectos inferiores.

Cuando el paciente estd en lo que se llama la
fase crdnica el efecto de la toxina botulinica es
menor y generalmente no esta indicada. A veces, se
consiguen relajar masculos aparentemente fibroticos
y es que realmente el cuadro era debido a gran
contractura. Yo la utilizo en pacientes con

estrabismo horizontal (es mucho mejor tolerada que
en los verticales), que no quieren intervencidn, y en
pacientes con desviaciones horizontales residuales a
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la cirugia. He tratado de la misma manera algin
paciente con gran torticolis vertical, que por diversos
motivos no se podian operar y hemos reducido el
torticolis. Pero hay que recordar que el tratamiento en
su fase inicial es incdbmodo, y que la inyeccion del
recto inferior produce muchas molestias de orientacién
durante un mes.

Los resultados de la inyeccién de TBA en los
estrabismos tiroideos en estadio crénico dependen de
la serie que se esté tratando. Dunn y cols evitaron la
cirugia hasta en el 25-30% de los casos. Lee y cols.
obtuvieron buenos resultados en los casos con
desviaciones leves. Kikkawa y cols encontraron que
se obtiene reduccidon de la presién intraocular en
posicion primaria y en elevacion tras la inyeccion del
recto inferior. Sin embargo a los 6 meses de la
inyeccion se volvio a los valores primitivos.

Los casos en que se ha corregido o ha evitado la
cirugia, probablemente dependan de que parte del
estrabismo no fuera fibrético sino debido a componente
de «espasmo» 0 «contractura» y que la TBA haya
relajado este factor. Es un aspecto importante a tener en
cuenta, ya que muchas veces es dificil saber cuanta
limitacion depende de la contractura o de la fibrosis
muscular.

Los cuadros restrictivos, como el Sindrome de
Duane, por lo comdn se tratan mejor con cirugia.
Hemos tratado con toxina botulinica algunos nifios muy
pequefios con Sindrome de Duane, presentando
endotropia (Figura 12). Los resultados se basan en
series muy pequefias. En nuestra casuistica la
endotropia se compensd durante un tiempo, pero 6/9
pacientes necesitaron cirugia dos afios después. Nos
parece util en aquellos nifios con Sindrome de Duane en
los que la endotropia o el torticolis es marcado en edad
muy temprana, con el objetivo de disminuir o posponer
la cirugia, asi como en formas residuales. Hay algln
paciente en el que se ha utilizado para corregir
temporalmente la desviacion del ojo enfermo y permitir
que el paciente fijara con el ojo recto para la cirugia de
catarata.

Figura 12. Sindrome de Duane ojo izquierdo
con endotropia y torticolis.
C) Dos afios después de la inyeccion de TBA.




Estrabismo y diplopia post-cirugia oftalmolégica

La inyeccion de toxina botulinica puede ser eficaz
en el manejo de estrabismos y diplopias que aparecen
tras cirugia oftalmolégica. La experiencia que existe de
series mas amplias, es fundamentalmente en pacientes
operados de desprendimiento de retina y de catarata,
aungue hemos tratado pacientes con restricciones post-
cirugia palpebral, de pterigion y glaucoma. En ellos, se
entremezclan  factores restrictivos paréticos 'y
sensoriales en distinto grado.

La aplicacion de TBA en diplopias o estrabismos
después de cirugia de desprendimiento de retina,
produce resultados diferentes en relacion al grado de
restriccion y capacidad de fusion que tenga cada caso.
Son pacientes dificiles de tratar por las fibrosis y
adherencias que se han creado, dificiles de vencer con
toxina botulinica. Con frecuencia no se consigue
paralizar intensamente el mdsculo. Ademas, a veces,
existen componentes torsionales importantes, asimetrias
visuales, aniseiconia y supresiones intermitentes, que
impide fusionar adecuadamente. Hay autores que
presentan tasa elevada de buenos resultados (llegan a
corregir entre el 60 y 80% de los casos). En nuestras
manos, solo en un 20% de los casos se consiguié buenos
resultados inyectando de una a cuatro veces. Resultados
semejantes obtienen Dawson y Lee quienes, ademas, en
un 17% persisten en el uso de la TBA como tratamiento
cronico. La inyeccién mas frecuente es el recto lateral
seguida del recto inferior. Cuando la restriccion es
importante, es preferible plantear el tratamiento
quirdrgico, salvo para pequefias desviaciones o, en otros
casos, que se utiliza como tratamiento crénico.

En la diplopia tras cirugia de catarata, nos
encontramos distintos cuadros:

1. Estrabismos  verticales u

descompensados por la oclusion.

2. Estrabismos sensoriales (ver

estrabismo sensorial).

3. Cuadros paréticos restrictivos, asociados a

anestesia peri o retrobulbar.

4. Problemas asociados a aniseiconias y cambios

de dominancia.

Al ser diversa la patogenia de los procesos, la eficacia
de la inyeccion de toxina es variable. En algunos tipos de
ellos se pueden tener hasta el 60% de buenos resultados.
Sin embargo, cuando nos encontramos con fibrosis tras
anestesia peribulbar, pasados 2-3 meses la correccion con
TBA suele ser pasajera y, finalmente, el paciente tiene
que recurrir a cirugia.

horizontales

apartado de

Hemos utilizado TBA en el preoperatorio de la
catarata en pacientes con estrabismo, como diagnéstico
de pronostico fusional.

Tratamiento en pacientes ya operados
de estrabismo

La aplicacion de TBA puede ser muy 0til en
pacientes operados, aunque debido a la fibrosis o
modificaciones postoperatorias que adquieren los
mausculos, es mas dificil obtener buena paralisis y el
mismo grado de correccion que un musculo normal.

Se puede utilizar toxina botulinica en pacientes en
los que no se ha obtenido el resultado adecuado en las
primeras semanas tras la cirugia. Se puede inyectar
TBA para corregir pequefias hiper o hipocorrecciones,
salvo que se sospeche que la hipercorreccion es
debida a deslizamiento muscular, caso en que se
operara inmediatamente. También es (til para corregir
modificaciones que se producen debido a contracturas.
En cuadros adherenciales se ha utilizado TBA en los
dias posteriores a la cirugia, para ayudar a que en la
cicatrizacion no se retraiga de nuevo hacia la posicion
primitiva.

En otras ocasiones, podemos utilizar TBA meses 0
afos después de la cirugia. Unas veces son pacientes
recientemente descompensados, otros para corregir
angulos residuales de hasta 25-30 dp. Si se seleccionan
bien los casos, los resultados son semejantes a una
nueva cirugia. Entre ellos cabe destacar como
indicacién la de los pacientes operados y ambliopes con
estrabismos recidivantes, debido a su gran inestabilidad
quirdrgica, o bien las exotropias intermitentes
hipercorregidas pasado un mes de evolucion y en las
gue observamos que la desviacién no se ha reducido.
La TBA puede ser buena alternativa en pacientes
multioperados que son inestables con la cirugia y que
cada vez tienen maés cicatrices. Aunque la TBA puede
corregir pequefias desviaciones (29% de los pacientes
con una inyeccion), es preferible a otra cirugia y en
ocasiones los pacientes prefieren someterse a un
tratamiento crénico con TBA.

En diagndstico

Podemos utilizar la toxina botulinica con el fin de
obtener una serie de datos sobre el comportamiento
muscular o de la diplopia. Al corregir el estrabismo,




total o parcialmente, mediante TBA, podemos evaluar
la repercusién que tendra en el aspecto sensorial y
motor. Ejemplos de ello son el diagndstico de diplopia
postoperatoria tras la cirugia de estrabismo. La
evaluacion de la diplopia paraddjica previa a la
cirugia, el diagnostico de la capacidad de fusién en
pacientes con desviaciones de larga evolucion previo a
cirugia de catarata, la evaluacion de la modificacion
Horizontal/Vertical tras la correccion de uno de los
dos componentes. La evaluacion del componente
torsional residual, la evaluacion del torticolis, la
evaluacion en las limitaciones del grado de
paresia/parélisis/ deslizamiento, la evaluacion de la
capacidad funcional del antagonista, la demostracién
de la situacion cosmeética tras el alineamiento ocular.
(Tabla 6)

La TBA como diagnostico es sustituida por
Campos y Schiavi por Lidocaina por tener un efecto
mucho mas pasajero y no precisa esperar hasta la
cirugia posterior.

TABLA 6
Utilizacién de TBA como diagndstico en la patologia
de la motilidad ocular

e Diagnostico de diplopia postoperatoria tras la cirugia
de estrabismo esencial.

e Evaluacion de la diplopia paraddjica previa a la
cirugia.

e Diagnostico de la capacidad de fusién en pacientes
con desviaciones de larga evolucién previa a una
cirugia de catarata.

e Evaluacion de la modificacién Horizontal/Vertical tras
la correccion de uno de los dos componentes

e Evaluacion del componente torsional residual.

e Evaluacion del torticolis tras la correccion del
estrabismo / nystagmus

e Evaluacién en las limitaciones del grado de paresia/
paralisis/ deslizamiento.

e Evaluacion de la capacidad funcional del antagonista.

e Demostracion de la situacion cosmética tras la
alineacion ocular
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Otras aplicaciones

Hay estrabismos especiales y situaciones complejas
cuyas caracteristicas nos hacen adoptar decisiones
particulares en cada momento, y la inyeccion de toxina
botulinica nos ofrece una alternativa a la cirugia. Entre
ellos destacamos pacientes adultos con multiples cirugias
y estrabismos complicados en las cuales el tratamiento
con TBA puede corregir la parte méas notoria del
estrabismo o bien sean susceptibles a tratamiento cronico
con TBA. En este sentido hay series de pacientes tratados
con multiples inyecciones (desde 10 hasta 68 veces) con
las que se corrige temporalmente el estrabismo pero se ve
gue aumenta el tiempo entre recurrencias.

Nistagmus

En el nistagmus congénito el blogueo muscular de
la toxina botulinica puede permitir mejorar de manera
temporal de 1 a 3 lineas de agudeza visual y el
torticolis. Cuando se inyecta en nifios algunos
mejoraron la AV en una linea o mas a largo plazo,
aungue en la recuperacion se discute la influencia del
blogueo muscular asi como la evolucién natural del
cuadro. En los cuadros horizontales la inyeccion se
debe poner en los cuatro musculos horizontales o bien
en los dos musculos yunta si es para corregir un
torticolis horizontal. Es preferible utilizar dosis bajas y
ponerlas muy anterior para evitar la difusion de la
TBA, que dan complicaciones verticales.

En los nistagmus adquiridos con oscilopsia, para
poderles mejorar la situacion se debe inducir una
oftalmoplejia total con toxina botulinica, que es muy
invalidante. Se pone una gran dosis retrobulbar. Sélo se
aconseja inyectar a pacientes con grandes incapacidades,
que suelen ir en silla de ruedas y a los que se les va a
inyectar un ojo para poder ver mejor. El otro se deja
tapado, cambiando la oclusién del ojo cuando tenga que
moverse. Son situaciones muy individuales.




15.5.
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COMPLICACIONES

Ptosis palpebral

Es la complicacion mas frecuente que se produce
con el tratamiento de la inyeccion de toxina
botulinica. (Figura 14) En nuestras manos se presentd
en el 36.11% de las inyecciones. Se produce por
difusion de la liquido hacia el elevador del parpado
superior. Aparece, generalmente, entre el segundo y
cuarto dia después de la inyeccion, pero hay casos en
los que aparece después. La duracion del proceso es
de, aproximadamente, un mes (media 33.42 + 20.46
dias, rango 2 a 95 dias). Se ha descrito un caso de
hasta 8 meses de duracién. La ptosis es variable en
intensidad, y para evitar que pueda producir una
ambliopia en el nifio se prescriben oclusiones alternas.
En todos nuestros pacientes la ptosis palpebral se
recuper0. Solamente hemos encontrado un paciente
descrito con ptosis residual ligera tras la inyeccion en
el recto superior.

La ptosis palpebral es mas frecuente en nifios que
en adultos, asi como al inyectar el recto medio que al
inyectar el recto lateral. Es muy infrecuente que se
produzca en los musculos oblicuo inferior y recto
inferior, y se presenta en casi todos los pacientes a los
que se ha inyectado el recto superior y el oblicuo
superior. La ptosis aparece con mayor frecuencia
cuando se usan dosis y volimenes grandes (5 U frente
a 2,5) y cuando se inyecta en el musculo en la region
posterior. Para evitarla se aconseja dejar la aguja en el
lugar de la inyeccidn unos segundos en posicién para

Figura 13. Complicaciones del tratamiento con TBA.
A) Ptosis palpebral.
B) Alteracion vertical.

evitar la difusion e incorporar pronto al paciente.
También para evitarla se ha investigado con
antitoxina, pero de momento no ha dado resultados
favorables, ya que disminuye el efecto terapéutico de
la TBA en el estrabismo. Si la ptosis dura mucho, de
forma ocasional se puede utilizar fenilefrina diluida o
brimonidina.

Alteraciones verticales

Son debidas a la difusién a masculos adyacentes, a
la descompensacion de factores verticales previos y a
contracturas de los rectos verticales cuando cambian a
posicion de hipercorreccion. (Figura 15) La alteracion
vertical por difusion mas frecuente es la hipertropia
cuando se inyecta el recto medio (58/66). En nuestros
estudios se observd en un 29,59% a 33,9% de los
pacientes. Cuando en las exotropias se inyecta el recto
lateral, encontramos, a cambio, hipotropias pero
mucho menos frecuentemente (8/66).

Las alteraciones por difusion de la toxina botulinica
son mas frecuentes en los nifios, cuando se utilizan dosis
altas, y cuando se inyecta méas posterior. La desviacion
vertical con frecuencia dura més que la modificacion
horizontal En la mayoria de los pacientes la alteracion
vertical se corrige con el tiempo aunque en nuestra serie
en el 17% de los pacientes persistio mas de seis meses, y
en un 2% de los casos puede ser permanente.

Otras complicaciones

En ocasiones se producen pequefias hemorragias
subconjuntivales, o desgarros conjuntivales por traccion
de la pinza al inyectar. En este Gltimo caso, se prescribe
un antibiético. Muy excepcionalmente (0,2%) se puede
producir hemorragia retrobulbar, al manipular con la
inyeccion en la orbita. La hemorragia se controla
aplicando hielo y vendaje compresivo.

La complicacién mas importante es la perforacion
ocular (0,3 por mil). No suele plantear complicaciones,
pero los pacientes deben ser vigilados. La inyeccion




Figura 14. Complicaciones del tratamiento con TBA.
Hemorragia retrobulbar.

inadvertida en el vitreo no parece ser tdxica. Hay un
paciente descrito que tuvo un desgarro que se
recupero espontaneamente.

En algunas ocasiones los pacientes se quejan de dolor
en el momento de la inyeccion y, a veces, ha persistido
durante 1-2 dias. Otros han sufrido un desvanecimiento o
cefalea tras la inyeccion.

Tras la inyeccion, los pacientes presentan diplopia y
desorientacion espacial es debida a la hipercorreccion
y a la pardlisis botulinica. Los nifios se adaptan pronto
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pero en los adultos es muy molesto y deben llevar
ocluido un ojo temporalmente.

Se han descrito efectos pupilares tras la inyeccion de
toxina (un paciente con pupila ténica) probablemente por
la lesién del ganglio ciliar. He encontrado algin paciente
que refiri6 problemas de enfoque los primeros dias, pero
se corrigid en poco tiempo y no hemos podido
determinar si fue un problema ciliar, o asociado a la
alteracion epitelial del anestésico y a los problemas
vinculados a la modificacién de la desviacion. Hay un
paciente descrito con glaucoma agudo tras ser inyectado
para su blefarospasmo.

La hipercorreccién permanente del estrabismo tras
la inyeccion de toxina botulinica es muy infrecuente
(1%). Sin embargo hemos encontrado pacientes en los
que la hipercorreccién ha sido mas duradera de lo
previsto (seis meses a un afo) y finalmente regreso.

En tratamientos de estrabismo no se han encontrado
manifestaciones sistémicas por la utilizacion de la toxina
botulinica. Cuando se utilizan a dosis mucho més
elevadas en neurologia se han encontrado casos de
anticuerpos frente a TBA, un paciente con una
polirradiculoneuritis, y un caso de paciente fallecido por
cuadro anafiléctico, en el que no se pudo demostrar si la
anafilaxia fue a la inyeccion de TBA o a la inyeccion de
lidocaina. Nosotros hemos tenido dos nifios con una
fiebre etiquetada como gripal al tercer dia de la
inyeccion que cedié enseguida y no pensamos que tenga
relacion con la inyeccion. Hemos tenido un paciente con
un cuadro de parestesia en las piernas como reaccion
cruzada a anafilaxia a una picadura de serpiente que
habia padecido con anterioridad.
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