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RESUMEN

TITULO. Caracteristicas clinicas del espamo hemifacial manejado con toxina botulinica en pacientes atendidos en el
hospital de especialidades del CMN Siglo XXI.

Dr. Edgar Enrique Gonzélez Flores, Residente de 3er afio de Neurologia Clinica del Hospital de Especialidad, Centro
Médico Nacional Siglo XXI.

Dr. Moisés Fernandez Bravo, Médico Adscrito al Servicio del Servicio de Neurologia Clinica, del Hospital de
Especialidades, Centro Médico Nacional Siglo XXI.

INTRODUCCION. El espasmo hemifacial es un trastorno del movimiento hipercinético caracterizado por
contracciones sincronicas, involuntarias, tonicas o clonicas de la hemicara. Es una entidad aun infradiagnosticada
gue si bien no genera discapacidad, sin afecta gravemente lo estético y funcional conllevando a un alto impacto
social al alterar la imagen corporal. En México no se cuenta con informacion epidemiolégica de esta entidad,
radicando en esta afirmacion la importancia de este estudio. El interrogatorio y la inspeccién son las principales
herramientas de ayuda para un diagnostico certero’ La historia natural de la enfermedad ha demostrado que la
remision nunca sucede si no hay un tratamiento, siendo la menos invasiva la aplicacion de toxina botulinica.

OBJETIVO. Determinar las caracteristicas demogréficas, clinicas y la respuesta al tratamiento con la toxina
botulinica en pacientes con espasmo hemifacial atendidos en el Hospital de Especialidades del CMN Siglo XXI.

MATERIAL Y METODOS. Es un estudio unicéntrico, observacional, transversal y retrospectivo en una poblacion de
199 sujetos con espasmo hemifacial en tratamiento con toxina botulinica durante el periodo de enero 2015 y abiril
2021obtenidos de expediente clinico electrénico.

ANALISIS ESTADISTICO: Se utilizé analisis bivariado para determinar razén de momios de las variables. Para
variables cualitativas se realizd prueba de Chi cuadrada, para las variables cuantitativas de distribucién normal se
realizé prueba de T student y para las cuantitativas de distribucion libre se utiliz6 la prueba estadistica U Mann-
Whitney.

RESULTADOS: De un total de 199 sujetos con espasmo hemifacial el 66.8% (n=133) correspondieron a mujeres
siendo la media de edad de 65 afios, con un predominio de lateralizadad izquierda en el 59.8% (n=119). El 38.7%
(n=77) presentaron alguna, de las que sobresalen hipertension arterial 17.1% (n=34), diabetes mellitus 9.5% (n=19)
y paralisis de Bell 9% (n=18).

La causa primaria fue la mas comin con un 61.3% (n=122). Los tipos de toxina botulinica administrada en nuestro
centro fueron incobotulinum y abobotulinum con un porcentaje de efectos adversos en conjunto del 8% (n=16), de
los cuales los Unicos dos efectos adversos reportados fueron xeroftalmia y ptosis palpebral con el 4.5% y 3.5%,
respectivamente. En el andlisis bivariado comparando cada formualcion utilizada en este estudio se determino que
dentro del grupo de los pacientes con efectos adversos el 63% comprendio al grupo de sujetos con toxina
abobotulinum comprado con el 32% de los sujetos con toxina incobotulinum (p=0.04), resultando esta la unica
variable con significancia clinica y estadistica.

CONCLUSIONES: EIl espasmo hemifacial es un trastorno neurolégico frecuente en la consulta de centros de
referencia de tercer nivel como lo es nuestro centro hospitalario. Este es el primer estudio con reporte de las
caracteristicas clinicas y de respuesta al tratamiento con la toxina botulinica en poblacion mexicana.

El resultado de este trabajo reportd mayor nimero de casos en muejres, lateralizacion izquierda, con predominio en
mayores de 65 afios. La respuesta a la toxina botulinica resulté en un mejoria del 80%, latencia de 7 dias y duracion
del efecto de 3 meses, con minimos efectos adversos, lo que traduce en una buena seleccion de pacientes y
adecuada tecnica de aplicacion en nuestro centro.



IDENTIFICACION DE LOS INVESTIGADORES

1.- Datos del alumno

lApellido paterno

Gonzalez

lApellido materno

Flores

Nombres Edgar Enrique
Teléfono 5513807782
Universidad Universidad Nacional Autbnoma de México

Facultad / Escuela

Facultad de Medicina

Carrera / Especialidad

Neurologia Clinica

No. de cuenta

519218459

Correo electrénico

drneurona22@gmail.com

2.- Datos de los tutores

Tutor principal

Dr. Moises Fernandez Bravo

Especialista en Neurologia y Neurofisiologia Clinica
Médico adscrito al Servicio de Neurologia Clinica
Hospital de Especialidades, Centro Médico Nacional SXXI
Teléfono: 56276900 Ext 21506.

E-mail: drmfb@hotmail.com

Co-tutor

Dr Julian Alberto Hernandez Dominguez,

Especialista en Neurologia

Médico Adscrito al servicio de Neurologia Clinica
Hospital de Especialidades, Centro Médico Nacional SXXI
Tel: 56276900 Ext 21506.

Correo electrénico: carlosjuhd@gmail.com

3.- Datos de la tesis

Titulo

Caracteristicas clinicas del espasmo hemifacial manejado con toxina botulinica en
pacientes atendidos en el hospital de especialidades del CMN siglo XXl

No de paginas

50

IAfi0

2022

No. de registro

R-2021-3601-074




MARCO TEORICO

El espasmo hemifacial es un trastorno del movimiento hipercinético, no distdnico, que
se caracteriza por contracciones sincronicas, involuntarias, tonicas o clénicas de los
musculos faciales. Su presencia causa alteracidén de la apariencia fisica conllevando a

baja calidad de vida por inhibicién social y depresion®.

EPIDEMIOLOGIA
Los estudios epidemiologicos a nivel mundial han reportado una mayor prevalencia en

poblaciones asiaticas en comparacién con caucasicos?.

La epidemiologia en México para esta entidad no esta reportada, pero en Estados
Unidos se estima una incidencia en mujeres de 14.5/100,000 habitantes y en hombres
de 7.4/100,000 habitantes. Es un trastorno neurolégico que se presenta con mayor
frecuencia entre la quinta y sexta década de la vida con un mayor nimero de casos en

mujeres con respecto a hombres, reportandose una relacion en la literatura de 2:13.

Por causas que se desconocen hasta el momento se ha reportado un ligero predominio
de afectacion del lado izquierdo. Aunque se considera un trastorno que ocurre de forma

adquirida, se han reportado casos familiares en hasta el 3%".



HISTORIA

Los antecedentes histéricos de esta patologia se remontan a la descripcion del primer
caso por Schultze en 1875, se trataba de un hombre de 56 afios con movimientos
involuntarios en hemicara izquierda secundarios a un aneurisma de la arteria vertebral
izquierda. Sin embargo, fue a Gowers quien se le atribuye la primera descripcion
médica publicada en 1888. A finales del siglo XIX, Brissaud descubre la exacerbacion
del cuadro clinico ante la presencia de factores estresantes. A inicio del siglo XX,
Babinski acufa el término de espasmo hemifacial y describe el signo conocido como “el
otro signo de Babinski’ caracterizado por la elevacion de la ceja secundaria a la
contraccion de la porcion medial del musculo frontal durante el cierre palpebral
ipsilateral, fendbmeno que no se presenta en el blefaroespasmo y ayuda a distinguir

entre estas dos patologias”.

Desde 1875 se atribuyeron las causas tumorales y aneurismaticas (corroboradas por
autopsia) como las mas comunes; sin embargo, fue en 1945 que Woltman vy
Wartenberg postularon que no todas las causas se explicaban por los hallazgos en
autopsia, sin poder otorgar una explicacion en esa época de tal afirmacion. Fue hasta
1962 cuando dos autores, Gardner y Sava, publican 13 casos secundarios a
compresioén microvascular, siendo reconocida desde entonces como la causa mas
frecuente hasta nuestros tiempos. Janneta, en 1976 elabora un reporte de 47 casos
con angiografia normal concluyendo asi la posibilidad de bucles vasculares ectasicos

que se podria beneficiar de tratamiento microquirdrgico®.



De los tratamientos farmacolégicos el mas popular y con mayor eficacia reportada es la
toxina botulinica, su uso tiene antecedentes historicos importantes, siendo en 1890
cuando el bidlogo Emilie Pierre Marie descubri6 que la toxina producida por C.
botulinum era la causa directa del botulismo, fue hasta 1946 que Edward Shantz aislo
la toxina y dos afios después Burgen descubrid que ejercia sus efectos paralizantes al
bloquear la unién neuromuscular. Desde su aislamiento, la toxina botulinica ha sido
clasificada en siete tipos (A-G) las cuales inhiben la proteina SNAP 25 y sinaptobrevina
gue utiliza el calcio para liberar el contenido de acetilcolina de las vesiculas sinapticas.
El uso la toxina botulinica con fines terapéuticos se remonta a 1977, cuando el
oftalmdlogo Alan Scott la utilizé con éxito para tratar el estrabismo y no fue hasta 1980
cuando comenzd Alan Scott y colegas a utilizarla para los trastornos del movimiento
como el espasmo hemifacial, blefaroespasmo y distonia cervical. La FDA aprobd su

uso para estos tres padecimientos neurolégicos en 1989’

FISIOPATOLOGIA.

El nervio facial también conocido como el séptimo nervio del crdneo emerge del tallo
cerebral a nivel del angulo pontocerebeloso junto al nervio vestibulococlear y la arteria
laberintica. Este nervio consta de dos porciones, las cuales son el nervio facial y el
intermediario (Wrisberg); provee funcion motora general a los musculos de la expresion
facial, masculo estapedio, estilohioideo y vientre posterior del digastrico, asi como
motora especial parasimpatica para las glandulas lagrimales y salivares menores,
ademas de ser un nervio predominantemente motor también transmite sensibilidad

general del conducto auditivo externo y sensibilidad especial de los dos tercios
10



anteriores de la lengua. Sigue un trayecto por la cisterna del angulo pontocerebeloso
(en cercania a la arteria cerebelosa anteroinferior), conducto auditivo interno, conducto
de Falopio y emergiendo por el agujero estilomastoideo para dividirse en cinco ramas
(frontal, cigomatica, bucal, mandibular y cervical) justo por dentro de la glandula
parétida. De los segmentos del nervio facial en todo su recorrido, la porcion cisternal es
en donde esta estructura se ve afectada en las causas primarias y en la porcién

estilomastoidea en las causas secundarias®.

Los mecanismos fisiopatologicos hasta el momento reconocidos son la transmision
efaptica y la hiperexcitabilidad neuronal antidromica, ambos iniciados a partir de una
zona del axén desmielinizada que permite ser alcanzada en periodo umbral excitable
por el potencial de acciéon del axon contiguo. En el caso de las compresiones
vasculares se cree que las pulsaciones relacionadas con el flujo sanguineo causan
compresion repetitiva en el nervio lo que conlleva a una zona de desmielinizacion

susceptible a los efectos fisiopatolégicos antes mencionados®.

Con el advenimiento de nuevas técnicas de RMN se han podido dilucidar seis patrones
de compresion neurovascular, estos incluyen compresion en asa, anclaje de la
membrana aracnoidea al vaso, anclaje de la perforante al vaso, atrapamiento entre las
bifurcaciones de los vasos y compresion en tdndem (desplazamiento de un vaso por
otro adyacente). Las arterias del sistema vertebrobasilar son la causa directa de estos
microtraumatismos en el nervio facial, siendo las principales involucradas en orden de

mayor a menor frecuencia la arteria cerebelosa anteroinferior (43%), cerebelosa
11



posteroinferior (31%), vertebral (23%) y venas (3%). No es rara la presentacion con

multiples vasos comprometidos (38%)™.

Importante saber que hasta el 20% de la poblacion general tiene compresiones
vasculares en el sistema vertebrobasilar, lo que esto no traduce ninguna entidad sino
va a acompafiada del contexto clinico. Por otro lado, en las causas secundarias, los
mecanismos de lesion son diversos (mecanicos, vasculares, autoinmunes, etc.) aunque

el resultado final comun en todos ellos es la desmielinizacion?®.

CLASIFICACION

Se clasifica en primario y secundario, con porcentajes de presentacion del 79% y 21%,
respectivamente. El primario es causado por compresion de un vaso ectasico en la
porcién de salida del nervio facial y el secundario por pardlisis de Bell, traumatismo,
tumores del angulo pontocerebeloso (schwannoma, quiste epidermoide, meningioma),

isquemia o esclerosis mltiple (Tabla 1)*.

Tabla 1. Causas de espasmo hemifacial (Tomado de Stephen R. Chen)

Causas primarias (ectasia vascular). Causas secundarias.

Arteria cerebelosa anteroinferior Enfermedad desmielinizante

Arteria cerebelosa posteroinferior Anomalia venosa del desarrollo
Arteria vertebral Dolicoectasia de la arteria basilar
Estructuras venosas Malformacion o fistula arteriovenosa

12



Isquemia
Schwannoma
Infeccién

Quiste aracnoideo
Tumor epidermoide
Meningioma

Metéastasis

CUADRO CLINICO

La presentacion tipica se caracteriza por movimientos involuntarios ténicos o clénicos
de la hemicara que se presentan y remiten de forma espontanea en forma de
paroxismos. La presentacibn mas comun es unilateral y del lado izquierdo, siendo
bilateral en el 2%. Cuando es bilateral el inicio de los sintomas y las contracciones
musculares son asincronicas. La presentacion de inicio varia, siendo el primario con
inicio particular a nivel del masculo orbicular y el secundario en toda la hemicara.
Regularmente es espontaneo, aunque puede ser desencadenado con el tacto, estrés,

fatiga, insomnio, exposicion a la luz, masticacién o dolor en 30% de los casos***.

Los sintomas son puramente motores y nunca sensitivos o acompafados de dolor, a
menos que se manifieste en conjunto con neuralgia del trigémino, lo cual se conoce
como tic convulsivo doloroso y es extremadamente raro con un porcentaje de

presentacion variable entre el 0.5-3%. Las comorbilidades psiquiatricas no son raras en
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esta entidad, siendo las principales reportadas la depresién y ansiedad. No es una
patologia que conlleve mortalidad, pero si inconformidad y alteracion de la percepcion

fisica conllevando a distanciamiento social®.

DIAGNOSTICO

El diagnostico del espasmo hemifacial es completamente clinico, obteniéndose de una
inspeccién detallada de la simetria y expresion facial, la cual debe realizarse en reposo
y en caso de no presentarse ninguna anomalia llevar a cabo maniobras
desencadenantes (miedo, estrés, movimientos repetitivos de los musculos faciales).
Una vez hecho el diagndstico clinico, el abordaje inicial en todo paciente con esta
entidad neuroldgica es la busqueda de la causa directa, siendo de utilidad para este
propdsito la RMN de tallo cerebral en secuencias 3D-FIESTA-C y angio RMN-TOF para
determinar la causa sea primaria o secundaria. No es necesario el realizar una EMG de
forma prioritaria cuando el diagndstico clinico esta hecho, sin embargo, los hallazgos
encontrados en este estudio nos podrian aportar datos cuando no hay hallazgos
relevantes en el estudio de imagen que determinan causas primaria o secundaria. Por
estudio de EMG son patognomaonicas de causa primaria las respuestas de propagacion
lateral en musculos orales y mandibulares al estimular el nervio supraorbitario; la
presencia en EMG de sincinesias y datos de denervacion o inervacién anémala son
mas frecuentes en casos secundarios, principalmente cuando hay antecedente de

pardlisis de Bell'®*’.
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Dentro de los diagndésticos diferenciales a tomar en consideracion son el

blefaroespasmo, mioquimias faciales, tics faciales, espasmo hemifacial psicégeno, el

mioclono post encefalitico, discinesia tardia y la miorritmia oculomasticatoria, los cuales

cada uno de ellos tienen caracteristicas especiales (Tabla 2)*°.

Tabla 2. Diagnosticos diferenciales del espasmo hemifacial (Tomado de Lefaucher J.).

Trastorno motor facial Caracteristicas

Blefaroespasmo

Mioquimias

Tics

Crisis focales

Sindrome de Meige

Contraccion bilateral y sincronica de los
musculos orbiculares sin afectar otros
musculos de la cara.

Movimientos ritmicos, lentos y
unilaterales que afectan a los parpados.
Comienza en la infancia y predomina en
los hombres. Son movimientos rapidos y
estereotipados, breves y pueden tener
cierto control voluntario. Se asocian
frecuentes movimientos rotatorios de la
cabeza y cuello.

Afecta toda la hemicara acompafiada de
version ocular y compromiso de otros
grupos musculares.

Son mas cortas y violentas, pero menos
frecuentes que en el espasmo hemifacial.
Blefaroespasmo bilateral asociado a

movimientos distonicos oromandibulares.
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TRATAMIENTO

Se ha reportado en la literatura que solo el 10% de los casos remite espontdneamente
por lo que la mayoria requiere de un manejo. Los tratamientos de primera linea
actualmente recomendados por las guias de manejo son la toxina botulinica y la
descompresion microvascular. La toxina botulinica es un polipéptido de doble cadena
(ligera de 50 kD y pesada de 100 kD unidas por enlace disulfuro) producido por la
bacteria anaerobia Clostridium botulinum que causa el botulismo (de la palabra botulum
“salchicha” al ser este el alimento por el cual se reportaron las primeras intoxicaciones

por consumo en Alemania)*®

Desde su aislamiento, la toxina botulinica es clasificada en siete tipos (A-G) y mas de
40 subtipos, los cuales inhiben el complejo SNARE / SNAP 25 y sinaptobrevina que
utiliza el calcio para liberar el contenido de acetilcolina de las vesiculas sinapticas.
Actualmente en el mercado farmacéutico se encuentran disponibles tres formulaciones
de tipo A (onabotulinum, incobotulinum y abobotulinum) y una formulacién de tipo B
(rimabotulinum), las cuales muestran caracteristicas especiales cada una de ellas
(Tabla 3)%.

Tabla 3. Caracteristicas de las toxinas botulinicas (Tomada de Jankovic J.)

Onabotuhnum Abobotulinum | Incobotulinum | Rimabotulinum

Nombre Botox Dysport Xeomen NeuroBloc
comercial Myobloc
Mecanismo de Union a Unién a Unién a Unién a VAMP
accion SNAP25 SNAP25 SNAP25

16



Peso molecular 900 kD 500-900 kD 150 kD 700 kD
Vida media 36 meses 24 meses 36 meses 24 meses
Temperatura <8°C <8°C <25°C <8°C
de
almacenamiento
pH 7.4 7.4 7.4 5.6
Ul / vial 50,100,200 300,500 50,100 2500,5000
Proteina total 5 5 0.6 50
(nglvial)
Proteina 0.8 Desconocido 0.6 10.7
antigénica total
(ng/vial)
Indicacion Blefaro Distonia Blefaro Distonia
aprobada por la espasmo y cervicaly espasmo y cervical
FDA distonia espasticidad distonia

cervical de extremidad cervical

Antes de la aprobacion por la FDA, la eficacia de la toxina botulinica fue medida por
estudios observacionales hasta ser publicado el primer estudio doble ciego en 1992 por
Yoshuimura y Aminoff en donde se compar6 con placebo y se obtuvieron resultados
satisfactorios con una mejoria del 83% versus 2.5%. Aunque las dosis equivalentes de
las diferentes formulaciones son diferentes en Ul se ha obtenido de estudios de eficacia
previos que la latencia, duracidbn y mejoria permanecen en rangos similares de 3-7

dias, 3-4 meses y 76-95%, respectivamente®..
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Los estudios comparativos de diferentes formulaciones no han mostrado diferencias en
cuanto a eficacia, aunque se tiene la premisa que por la composicion de incobotulinum
puede ser menos inmunogénica y por lo tanto menor propension a originar anticuerpos

neutralizantes (Tabla 4).

Tabla 4. Caracteristicas principales de los ultimos estudios publicados sobre espasmo

hemifacial y su tratamiento. (Modificada de Batisti y cols)

Autor y aflo de  Objetivo principal Tipo de estudio y Resultados
publicacion poblacion
Batisti y cols Evaluar el efecto | Andlisis retrospectivo Duracion media del
(2016) a largo plazo de | unicéntrico en 100 efecto de 3.1 meses,
la toxina pacientes con espasmo | latencia media de 7.1
botulinica tipo A | hemifacial dias y tasa media de
mejoria del 94.7%
Barbosa y cols | Evaluar el efecto | Analisis retrospectivo Duracion media del
(2010) a largo plazo de | unicéntrico en 54 efecto de 3.46 meses
la toxina pacientes con espasmo |y la tasa media de
botulinica tipo A | hemifacial efecto subjetivo de
83%
Defazio y cols | Determinar la Estudio multicéntrico de | La hipertension
(2000) asociacion entre | casosy controles (115 | arterial precedio y
espasmo pacientes con espasmo | prosiguio al espasmo
hemifacial e hemifacial y 115 hemifacial (OR 4.0; IC
hipertension pacientes sanos 95%: 1.4 a 11.5)
arterial
Thussu y cols | Medir el efecto de | Andlisis retrospectivo Tasa media de efecto
(1999) la toxina unicéntrico en 27 subjetivo de 98.91% y
botulinica tipo A | pacientes con espasmo | duracion media de
hemifacial y 16 4.46 +/-3.11 meses
pacientes con DE en pacientes con
blefaroespasmo espasmo hemifacial y
2.66 +/- 1.37 meses
DE en pacientes con
blefaroespasmo
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Algo que también tiene de especial la incobotulinum es que su formulacion permite que
se mantenga estable a temperatura ambiente. La falla a tratamiento puede ser
temprana o tardia, siendo de los factores implicados en la forma temprana: un
diagnostico erroneo, dosis inadecuada o mala aplicacion. La falla tardia es
generalmente consecuencia de generacion de anticuerpos neutralizantes. Se han
reportado la presencia de los mismos de un 4 -9%. Se ha observado que los factores
para la formacion de anticuerpos son la frecuencia de la aplicacion, la dosis

administrada y el tiempo de tratamiento®%>2,

Importante recordar que estos anticuerpos, cuando estan presentes, son especificos
para cierto tipo de toxina, por lo que el cambio de formulacion de toxina botulinica seria
una buena decision de tratamiento. La aplicacion de la toxina botulinica debe ser
guiada por los puntos de referencia a nivel facial para una correcta aplicacion en el
vientre de cada musculo a incidir de acuerdo a la inspeccidn inicial del paciente ya que
cada tratamiento es individualizado de acuerdo a los musculos afectados, los cuales
pueden ser el frontal, orbicular, procerus, cigomatico menor y menor, risorio, elevador

del labio superior, depresor de labio inferior y musculo del mentén®2°.

La tasa de efectos adversos es aproximadamente del 50%, siendo un valor menor el
reportado en centro especializados y con neurdlogo capacitados; de los efectos
adversos los mas frecuentes son eritema en sitio de puncion, sequedad ocular, ptosis

palpebral, asimetria facial y diplopia®’.
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La descompresion microvascular es utilizada en casos primarios, en los cuales lo
reportado por la literatura es mejoria en el 91% de los casos, de los cuales un 80% de
los pacientes egresan asintomaticos y 20% mejora durante el seguimiento. El
tratamiento quirdrgico puede llevar a complicaciones en el 2-10% tales como paralisis
facial transitoria, sordera, ataxia y déficit cerebelosos. Es considerado un procedimiento
minimamente invasivo que, en manos de neurocirujanos expertos, la tasa de
efectividad es mayor al 90% y la mortalidad del 0.02%. Estos excelentes resultados
dependen de tres factores a considerar que son la planificacion preoperatoria, técnica

quirGrgica y la monitorizacion intraoperatoria®®%°.

En la actualidad la técnica quirargica se ha perfeccionado con el uso de asistencia
microendoscopica y monitorizacion neurofisiologica intraoperatoria. Los tratamientos de
segunda linea actualmente recomendados para el espasmo hemifacial son
clonazepam, gabapentina, carbamazepina, levetiracetam, zonisamida y baclofeno, sin
embargo, su eficacia reportada en estudios es limitada o nula y con mdltiples efectos
secundarios por lo que solo se utilizan cuando no es posible la aplicacién de toxina

botulinica o ser intervenido quirdrgicamente. (Tabla 5)3°332,
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Tabla 5. Tratamiento farmacologico para el espasmo hemifacial (Tomado de Green K.y

cols).

Farmaco

Evidencia

Dosis

estandar

Contra

indicaciones

Efectos

adversos

Comentario

Baclofeno

Carbamazepina

Clonazepam

Gabapentina

Levetiracetam

Zonisamida

Reporte de

casos

Reporte de

casos

Ensayo no

controlado

Reporte de

casos

Reporte de

casos

Reporte de
un solo

caso

15-80
mg/d

400-1200
mg/d

0.5-4
mg/d

600-1200
mg/d

500-1500
mg/d

150 mg
cada 12h
por 6

semanas

Falla renal y
crisis

convulsivas

Precaucion
en falla
hepatica,
discrasia
sanguinea,
embarazo y
LES.

Falla

hepatica

Precaucion
en adulto
mayores y
falla renal
Precaucion
en falla
renal
Precaucion
en falla

renal

Crisis
convulsivas
suefio,
mareo
Rash
(Sindrome
de Steve —
Johnson),
citopenia,
hiponatremia
y mareo
Mareo,
debilidad,
suefo
Leucopenia,
suefio,

mareo.

Somnolencia

y mareo

Mareo y

nefrolitiasis

La terapia
dual con
toxina
botulinica A
incrementa

su eficacia

Iniciar con
100 mg/d
en adultos
mayores

Alto costo

21



En México, por el momento hay pocos estudios de esta entidad dirigidos principalmente
a medir la respuesta al tratamiento quirargico, sin tenerse un estudio que reporte
caracteristicas demogréaficas, clinicas y de respuesta al tratamiento médico como lo

pretende describir este estudio®.

Nuestro centro es una unidad de tercer nivel, con pacientes referenciados de
Hospitales Generales de Zona, en los cuales aplicacion de toxina botulinica no es
aplicada con regularidad. Actualmente nuestro centro cuenta con una poblacion de
alrededor de 700 pacientes con trastornos del movimiento hipercinéticos, esta clinica
cuenta con un protocolo estandarizado para una entrevista inicial por un neurélogo
experimentado en el abordaje del hemiespasmo facial y aplicacion de toxina botulinica,
de las cuales nuestro hospital cuenta con incobotulinum y abobotulinum. Los trastornos
del movimiento hipercinéticos que nuestra base de datos reporta afio con afio son
sindrome de Meige, distonias (craneocervical, cervical, de extremidades, generalizada)
y espasmo hemifacial, ocupando en 2020 el cuarto lugar en motivos de consulta de
nuestra unidad, so6lo después de esclerosis mdltiple, enfermedad de Parkinson y

epilepsia como las tres principales en orden de frecuencia®.

PLANTEAMIENTO DEL PROBLEMA

El espasmo hemifacial es un trastorno del movimiento hipercinético caracterizado por

contracciones sincronicas, involuntarias, ténicas o clénicas de la hemicara®.

22



Es una entidad poco comudn en centros de atencion médica sin experiencia en
trastornos neuroldgicos, esto debido al ser infradiagnosticada. Si bien no genera
discapacidad severa, el compromiso estético y funcional impacta grandemente en los
pacientes conllevando a un alto impacto social al alterar la imagen corporal. En México
no se cuenta con informacion epidemiolégica de esta entidad, radicando en esta
afirmacién la importancia de este estudio. Como se ha dicho en péarrafos anteriores el
impacto social que esto causa se agrava aun mas al presentarse en un colectivo
activamente productivo entre la edad de 40 y 60 afos, causando depresion, ansiedad y

ausentismo laboral®.

La historia natural de la enfermedad ha demostrado que la remisién nunca sucede si no
hay un tratamiento, siendo el menos invasivo la aplicacion de toxina botulinica. Como
en toda patologia, y principalmente neurolégica, la clinica es el pilar de todo
diagndstico. El interrogatorio y la inspeccion son las principales herramientas de ayuda

para un diagnéstico certero®®.

La toxina botulinica es el tratamiento de primera linea, el cual se administra por
neurélogos experimentados en la técnica de aplicacion®®. El seguimiento posterior a la
aplicacién aporta datos sobre la respuesta al tratamiento con dicho medicamento
(efectividad, latencia y duracion del efecto), si bien en la literatura existe respuesta al
tratamiento quirdrgico del espasmo hemifacial, en la actualidad en nuestro pais no
existe la caracterizacion clinica y respuesta de tratamiento médico. De tal forma que el

presente estudio pretende iniciar en el conocimiento de las caracteristicas del espasmo
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facial y respuesta a tratamiento tras aplicacion de toxina botulinica, por lo que nos lleva

a la siguiente pregunta de investigacion.

JUSTIFICACION

Como neurdlogos, el conocimiento hasta el momento de este padecimiento se basa en
epidemiologia y respuesta al tratamiento reportado en pacientes de nacionalidad no
mexicana. En México, la poblacidn con espasmo hemifacial y su manejo esta
centralizado en las unidades de tercer nivel de atencion médica, en donde el
adiestramiento para el reconocimiento de esta entidad y su tratamiento se imparte por
especialistas en la materia. Esto antes comentado es una ventaja a la vez que el
diagndstico clinico y su tratamiento esta en manos de neurélogos experimentados en
este trastorno del movimiento, sin embargo, la desventaja radica en que esto hace que
no se piense en el diagnostico en otros niveles de atencién y por tanto no lleguen a un
tercer nivel para un tratamiento oportuno. La intencién de este estudio es reportar por
primera vez en la literatura médica como se comporta el espasmo hemifacial en la
poblacion mexicana en cuanto a aspectos demograficos, clinicos y su respuesta al
tratamiento con el tratamiento de primera linea a nivel mundial, la toxina botulinica. El
conocimiento de la epidemiologia del espasmo hemifacial y su respuesta al tratamiento
con toxina botulinica en poblacion mexicana sera la base para mas estudios futuros

(econdmicos, ensayos clinicos, casos y controles, etc.).
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PREGUNTA DE INVESTIGACION

¢, Qué caracteristicas demograficas, clinicas y respuesta al tratamiento con toxina
botulinica presentan los pacientes con espasmo hemifacial atendidos en el Hospital de

Especialidades del CMN SXXI?

HIPOTESIS

En la poblacibn mexicana el espasmo hemifacial afecta con mayor predominio al

género femenino con respecto al masculino.

En la poblacion mexicana el espasmo hemifacial afecta con mayor predominio el lado

izquierdo de la cara.

En la poblaciéon mexicana el espasmo hemifacial afecta con mayor predominio al grupo

etario de 40 a 60 afnos.

En la poblacion mexicana el espasmo hemifacial tiene una causa primaria en la

mayoria de los casos.

En la poblacién mexicana con espasmo hemifacial hay una buena respuesta, latencia y

duracion con la aplicacién de la toxina botulinica.

25



OBJETIVO GENERAL

Determinar las caracteristicas demograficas, clinicas y la respuesta al tratamiento con
la toxina botulinica en pacientes con espasmo hemifacial atendidos en el Hospital de

Especialidades del CMN SXXI.

OBJETIVOS ESPECIFICOS

1. Determinar el género y el grupo etario de los pacientes mas frecuentemente
presentado en pacientes con espasmo hemifacial atendidos en el Hospital de

Especialidades del CMN SXXI.

2. Describir la proporcion de casos con causa primaria 0 secundaria del espasmo
hemifacial en pacientes atendidos en el Hospital de Especialidades del CMN

SXXI.

3. Especificar la mejoria subjetiva con la aplicacién de la toxina botulinica en
pacientes con espasmo hemifacial atendidos en el Hospital de Especialidades

del CMN SXXI.
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4. Caracterizar el tiempo de latencia con la aplicacion de la toxina botulinica en
pacientes con espasmo hemifacial atendidos en el Hospital de Especialidades

del CMN SXXI.

5. Precisar la duracion del efecto con la aplicacion de la toxina botulinica en
pacientes con espasmo hemifacial atendidos en el Hospital de Especialidades
del CMN SXXI.

PACIENTES Y METODOS.

POBLACION DE ESTUDIO

Pacientes mayores de 18 afios con diagndstico de espasmo hemifacial que fueron
atendidos en el Hospital de Especialidades, del Centro Médico Nacional Siglo XXI de

enero 2015 a abril de 2021.

Criterios de Inclusioén:

1.- Pacientes con diagnostico de espasmo hemifacial atendidos en el Hospital de

Especialidades de Centro Médico Nacional Siglo XXI

2.- Pacientes que cuenten con expediente clinico electrénico o fisico completo y
se encuentren en seguimiento por neurologia y en tratamiento con toxina

botulinica.
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3.- Pacientes mayores de 18 afios.

4.- Pacientes que acepten participar en el proyecto.

Criterios de Exclusion:

1. Pacientes que cuenten con expediente clinico electronico o fisico incompleto.
2. Pacientes menores de 18 afios.
3. Pacientes que rechacen ingreso al estudio.

4. Pacientes que no estén bajo tratamiento actual con toxina botulinica.

DISENO DEL ESTUDIO

Tipo de estudio por la maniobra: observacional

Tipo de estudio por el numero de mediciones: transversal

Tipo de estudio por larecoleccion de datos y direccidon de estudio: retrospectivo.

Tipo de estudio por el procesamiento de informacion: analitico.
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TAMANO DE LA MUESTRA

Por conveniencia, toda vez que ingresaron aquellos pacientes con espasmo hemifacial

de enero del 2015 a abril del 2021.

ANALISIS ESTADISTICO

Estadistica descriptiva para variables demograficas y clinicas acorde a las curvas de

normalidad.

Analisis bivariado para determinar razén de momios de las variables. Para variables

cualitativas se realizara prueba de Chi cuadrada, para las variables cuantitativas de

distribucién normal se realizara prueba de T student y para las cuantitativas de

distribucion libre se usara la prueba estadistica U Mann-Whitney.

VARIABLES

VARIABLE

ESPASMO
HEMIFACIAL

(VARIABLE
INDEPENDIENTE)

GENERO

DEFINICION
CONCEPTUAL

Movimiento
involuntario,
irregular, ténico o
clénico de los
musculos
inervados por el
nervio facial

Conjunto de
personas o cosas
gue tienen
caracteristicas
generales en
comun

DEFINICION
OPERACIONAL

Cuadro clinico de
inicio agudo que se
caracteriza por
contracciones
involuntarias, ténicas
o clénicas de los
musculos de la cara

Rasgos fenotipicos y
genotipicos que
diferencia una mujer
de un hombre

TIPO

Cualitativa
0]

Dicotémica

Cualitativa
0]

Dicotomica

ESCALA
MEDICION

Tonico
0]

clénico

Masculino
0

femenino
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Tiempo que ha

EDAD vivido una persona Edad a la cual se
u otro ser vivido presentd un evento
desde su clinico
nacimiento
COMPRESION Efecto mecénico Compresion de las
MICRO que un vaso arterias del sistema
WRSELILAR sanguineo de vertebro basilar sobre
pequefio calibre el nervio facial
realiza sobre
otra estructura
TOXINA Toxina con Sustancia
BOTULINICA efecto farmacoldgica obtenida
anticolinérgico de la toxina de C.
que es botulinum para el
producida por la tratamiento de los
bacteria trastornos del
Clostridium movimiento
botulinum hipercinéticos
Efecto Efecto clinico
RESPUESTA A

resultante de
una maniobra
terapéutica

resultante con la
aplicacion de toxina
botulinica

TRATAMIENTO

Entre 18-40

anos
Ordinal Entre~40-60
anos
Entre 60-80
anos
Cualitativa
o} Presencia o
ausencia
Dicotémica.
Cualitativa )
Abobotulinum
0
Incobotulinum
Dicotomica
Nula
respuesta
Ordinal Respu_esta
parcial
Respuesta
significativa
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PROCEDIMIENTOS

1.- A los pacientes atendidos en la consulta externa que reciban aplicacion de toxina
botulinica como manejo del espasmo hemifacial, se les solicitara participacion en el

estudio.

2.- Se realizara firma de la carta de consentimiento informado

3.- Se documentara por medio del expediente clinico electrénico y fisico las
caracteristicas demograficas, clinicas y la respuesta al tratamiento con toxina

botulinica.

4.- Se registran los datos con Microsoft Excel.

5.- Se realizara andlisis estadistico con los datos obtenidos con el programa SPSS

version 24.
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DIAGRAMA DE FLUJO

El paciente ingreso al proyecto, entrevista inicial,
se aclararon las dudas, se comentaron beneficios
y riesgos del estudio.

Firma de consentimiento informado.

Se obtuvieron por medio del expediente
electronico las variables demograficas, clinicas y
de respuesta al tratamiento con toxina botulinica.

Se capturaron los datos en Word Excell.
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CONSIDERACIONES ETICAS

El proyecto se ajusta a las normas en materia de investigacion cientifica en seres
humanos de acuerdo a las declaraciones de Helsinki, Finlandia, junio de 1964 y
enmendadas por la 29a Asamblea Médica Mundial Tokio, Japén, octubre de 1975, por
la 352 Asamblea Médica Mundial Venecia, ltalia, octubre de 1983 y por la 412
Asamblea Médica Mundial Hong Kong, en septiembre de 1989 con modificacion en
Edimburgo, Escocia, octubre 2000. Nota de clarificacion sobre el paragrafo 29 afiadida

por la Asamblea General, Washington 2002.

De acuerdo al Reglamento de la Ley General de Salud en materia de Investigacion
para la Salud, titulo segundo de Aspectos Eticos, articulo 17 fraccion I, esta

investigacion se considera de riesgo minimo.
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RECURSOS PARA EL ESTUDIO

Financiamiento y Factibilidad.

RECURSOS HUMANOS:

Investigador principal: Edgar Enriqgue Gonzalez Flores, Residente de 3er afio
de Neurologia Clinica del Hospital de Especialidad, Centro Médico Nacional

Siglo XXI.

Asesor de Tesis: Dr. Moisés Ferndndez Bravo, Médico Adscrito al Servicio
del Servicio de Neurologia Clinica, del Hospital de Especialidades, Centro

Médico Nacional Siglo XXI.

Asesor Metodolégico: Dr. Julian Alberto Herndndez Dominguez, Médico
Adscrito al servicio de Neurologia, del Hospital de Especialidad, Centro

Médico Nacional Siglo XXI.
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RECURSOS FISICOS Y TECNICOS: El Hospital de Especialidades de Centro Médico
Nacional Siglo XXI, cuenta con una plataforma en linea llamada expediente clinico
electrénico, asi como un area de Archivo Clinico donde se guardan los expedientes
clinicos por un periodo de 5 afios de acuerdo a la norma oficial del expediente clinico.
Las formulaciones de toxina botulinica administrada para el estudio fueron

abobotulinum e incobotulinum.

RECURSOS FINANCIEROS: Propios del Instituto Mexicano del Seguro Social y del

investigador principal.
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RESULTADOS

En el presente trabajo se reclutaron en un solo centro de atencion de tercer nivel un
total de 199 sujetos con espasmo hemifacial durante el periodo comprendido de 2015-
2021, de estos sujetos el 66.8% (n=133) correspondieron a mujeres siendo la media de
edad de 65 afos. En relacion a la lateralidad del espasmo hemifacial, el 59.8% (n=119)
correspondio al lado izquierdo de la cara. En cuanto a la presencia o no de
comorbilidades, el 38.7% (n=77) presentaron alguna, de las que sobresalen
hipertension arterial 17.1% (n=34), diabetes mellitus 9.5% (n=19) y pardalisis de Bell 9%

(n=18).

La causa primaria fue la mas comun en nuestro grupo con un 61.3% (n=122). La
aplicacion de toxina botulinica en nuestro centro fueron de dos tipos de formulaciones:
incobotulinum y abobotulinum, de las cuales se administr6 en 61.3% (n=122) y 38.7%
(n=77), respectivamente; con un porcentaje de efectos adversos en conjunto del 8%
(n=16), de los cuales los Unicos dos efectos adversos reportados fueron xeroftalmia y
ptosis palpebral con el 4.5% y 3.5%, respectivamente, sin embargo en el andlisis
bivariado comparando cada formualcion utilizada en este estudio se determino que
dentro del grupo de los pacientes con efectos adversos el 63% comprendio al grupo de
sujetos con toxina abobotulinum comprado con el 32% de los sujetos con toxina

incobotulinum (p=0.04).
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Tabla 6. Caracteristicas demogréficas de la poblacién (n=199).

Género n (%)

Femenino
Masculino

133 (66.8)
66 (33.2)

Edad®
65 (58-80)
Lateralizacion n (%)

Izquierdo
Derecho

119 (59.8)
80 (40.2)

Causa n (%)

Primaria
Secundaria

122 (61.3)
77 (38.7)

Comorbilidades n (%)

Total 77 (38.7)
Hipertension arterial 34 (17.1)
Diabetes mellitus 19 (9.5)
Paralisis de Bell 18 (9)
Lesiones estructurales 11 (5.5)
Cardiopatia 11 (5.5)
Hipotiroidismo 8 (4)
Enfermedad inflamatoria 7 (3.5)
Artropatia craneocervical 7 (3.5)
Hepatopatia 5(2.5)
Neoplasia sistémica 5(2.5)
Enfermedad de Parkinson 3(1.5)
Enfermedad vascular cerebral 2(1)

Dosis administrada en UI°

Incobotulinum
Abobotulinum

80 (30-250)
200 (60-500)

Respuesta general

Mejoria clinica (%)
Latencia (dias)
Duracién (meses)

80 (70,90)
7 (4.,8)
3 (3,4)

Efectos adversos n (%)

Ninguno
Xeroftalmia
Ptosis palpebral

183 (92)
9 (4.5)
7 (3.5)

Respuesta a Incobotulinum®
Mejoria clinica (%)

Latencia (dias)
Duracion (meses)

80 (70,90)
7 (4,8)
3 (3,4)

Respuesta a Abobotulinum?

Mejoria clinica (%)
Latencia (dias)
Duracion (meses)

80 (70,90)
7(3,7)
3 (3,4)

Efectos adversos por tipo de toxina n
(%)

Incobotulinum
Abobotulinum

6 (4.9)
10 (13)

Aplicaciones de toxina botulinica n
(%)

Incobotulinum
Abobotulinum

122 (61.3)
77 (38.7)
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aValores representado en media y rango intercuartilar (25, 75).

bVanres representados en media y valor minimo - maximo.

Tabla 7. Comparacién del efecto clinico del espasmo hemifacial de acuerdo al tipo de

toxina botulinica.

Respuesta clinica (%)? 80 (70,90) 80 (70,90) 0.826"

Latencia (dias)? 7 (4,8) 7 (3,7) 0.318°

Duracion (meses)? 3(3,4) 3(3,4) 0.544°
Efectos adversos n= (%)% [/ 6 (4.9) 10 (13)

aa ores representado en mediana y rango intercuartilar

b U-Mannn Whitney

C chi cuadrada

La farmacodinamia de cada formulacion también fue objeto de estudio con el fin de

obtener un patron de respuesta en nuestra poblacién, se puntu6é en porcentaje del

1-

100% la mejoria subjetiva informada por cada paciente en la consulta de seguimiento

obteniendose una media del 80% (p=0.826). una latencia mediana de 7 dias (p=0.318)

y duracion mediana del efecto de 3 meses (p=0.544) con ambas formulaciones, sin

diferencia clinica o estadiisticamente significativa entre ambas formulaciones.
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DISCUSION

Este estudio realizado en nuestro centro de referencia de padecimientos neurolégicos
demostro resultados muy similiares a lo publicado hasta el momento por Lee JAy cols *
de una mayor predisposicion de esta enfermedad en mujeres con una relacion 2:1y en
nuestro estudio de 1.4:1. El lado izquierdo de la cara fue mayormente afectado con en
el 59.8% de nuestra poblacién de estudio similar a lo reportado por Lefaucheur JP y
cols? con un 65%,sin conocerse hasta el momento este mayor predominio en muejres y

lateralizacion izquierda.

Como bien se ha comentado, esta entidad afecta a un amplio rango de edad, siendo de
predominio entre la quinta y sexta decada de la vida segun lo reportado por Lefaucheur
JP y cols? lo cual contrastada con lo encontrado en nuestro grupo de pacientes en
donde la mediana de edad correspondia a los 65 afios, tal vez esto en relacion a como
se describe mas adelante la mayor presencia de comorbilidades propias de la tercera

edad como diabetes mellitus e hipertension arterial.

Lo reportado por autores como Sindou M y Hermier M en estudios previos hace
referencia a la presencia de comorbilidad en estos pacientes, lo cual tambien fue objeto
de este estudio, demostradnose que la presencia de comorbilidades representan
aproximadamente un tercio de nuestros sujetos de estudio, esto muy acorde a lo
también reportado por estos autores, sin embargo ningun estudio realizado en
poblacién mexicana hasta la fecha de realizacion de este estudio, en donde la diabetes
mellitus, hipertension arterial y antecedente de paralisis de Bell fueron los mas

representativos.
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Se sabe de mucho tiempo atrds que el sindrome metabdlico causa microangiopatcia a
nivel de la vasa nervorum y por consecuencia afectacion de nervios muy susceptibles
como lo es el facial. Ademas de estos hallazgos también encontramos que el resto de
los pacientes tenian otras comorbilidades neurodegenerativas, inflamatorias o
sistémicas que hasta el momento no se ha estudiado alguna relacion causal directa con
el espasmo hemifacial y que no es objetivo de este estudio buscar la causalidad, sin

embargo se documentan para posteriores estudios.

Desde la aprobacién por parte de las agencias reguladores de farmacos en E.U y
Europa para el tratamiento de esta entidad con toxina botulinica, su uso se ha
extendido en los centros de segundo Yy tercer nivel en nuestro pais, reportandose una
buena respuesta en la mayoria de los pacientes por parte de autores como Jankovic
J.#y Xiao L* con una mejoria general del 80%, latencia de 7 dias y duracién del efecto
de 3 meses, lo cual en nuestro estudio se corrobora, ya que ambas formulacion
administradas en nuestro centro (incobotulinum y abobotulinum) obtuvieron resultados
de farmacodinamia iguales a los reportados en la literatura y la ficha técnica este

farmaco.

Como ya se mencion6 no se obtuvieron diferencias en ambas formulaciones, aunque
destaca la presencia de efectos adversos mayor con abobotulinum comparado con
incobotulinum (63% vs 37%). Se sabe por estudios reportados sobre el uso de la toxina
botulinica como el publicado por Green KE*® que de los efectos adversos mas comunes

para esta patologia son la ptosis, xeroftalmia y diplopia, siendo las primeras dos las
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reportadas por nuestros pacientes en las consultas de seguimiento, no habiendo

ningun caso de diplopia en nuestro estudio.

CONCLUSION

El espasmo hemifacial es un trastorno neurologico frecuente en la consulta de centros
de referencia de tercer nivel como lo es nuestro centro, por tal motivo nuestro equipo
de trabajo propuso el inicio de este estudio ya que no se conocia hasta el momento las
caracteristicas clinicas y de respuesta al tratamiento con la toxina botulinica en

poblacion mexicana.

El resultado de este trabajo reportdé mayor nimero de casos en muejres, lateralizacion
izquierda, con predominio en mayores de 65 afios, obteniendose una buena respuesta
al tratamiento con toxina botulinica de acuerdo a lo publicado por otros autores, con
una mejoria del 80%, latencia de 7 dias y duracion del efecto de 3 meses, con minimos
efectos adversos, lo que traduce una buena seleccion de pacientes y adecuada tecnica

de aplicacion en nuestro centro.

Los pacientes aqui reportados fueron analizados de acuerdo a multiples caracteristicas,
cumpliendose asi cada uno de los objetivos para lo cual fue iniciado el estudio.
Consideramos que este estudio es de importante referencia para proximos proyectos
en los cuales se apliguen escalas de medicion objetiva para mejoria clinica y
discapacidad, asi como tambien estudios econdmicos en los que se determine los

costos que implican su administracion para instituciones publicas o privadas.
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CRONOGRAMA DE ACTIVIDADES.

Actividad

Marzo  Abril Mayo Junio Julio Agosto Septiembre
2021 2021 2021 2021 2021 2021 Noviembre

Planteamiento de la
pregunta de
investigacion y
establecimiento de
objetivos.

Busqueda de
informacion

Realizaciéon del
protocolo de
investigacion

Validacion del
protocolo e inicio de
actividades de campo

Procesamiento,
tabulacion e
interpretacion de la
informacion

Elaboracion de
resultados y
conclusiones

Publicacion del
estudio en revista
cientifica
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ANEXOS

ANEXO 1

INSTITUTO MEXICANO DEL SEGURO SOCIAL
UNIDAD DE EDUCACION, INVESTIGACION Y POLITICAS DE SALUD
COORDINACION DE INVESTIGACION EN SALUD

CARTA DE CONSENTIMIENTO INFORMADO

CARACTERISTICAS CLINICAS DEL ESPASMO HEMIFACIAL MANEJADO CON
TOXINA BOTULINICA EN PACIENTES ATENDIDOS EN EL HOSPITAL DE
ESPECIALIDADES DEL
CMN SIGLO XXI.

CIUDAD DE MEXICO A DE DE 20

NUMERO DE REGISTRO: R-2021-3601-074

Estimado paciente:

Se le hace una atenta invitacion a participar en un estudio de investigacion para
determinar caracteristicas demogréficas, clinicas y la respuesta al tratamiento con
toxina botulinica.

El espasmo hemifacial es una enfermedad que se caracteriza por producir
contracciones involuntarias de inicio agudo en la hemicara, esto se produce por un
dafio al nervio facial por compresion microvascular en la mayoria de los casos. Es una
importante causa de inconformidad al ser de caracter paroxistico e involuntario,
causando alteracién de la imagen corporal y consecuente aislamiento social.
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La aplicacion de la toxina botulinica en los musculos de la cara afectados es el
tratamiento de primera linea, con una excelente tasa de efectividad y con pocos efectos
adversos.

En México, no existe hasta el momento algun registro de los pacientes con este
trastorno neuroldgico, por lo que es de nuestro interés el abordar por medio de este
estudio el perfil clinico y su respuesta subjetiva a la administracion de la toxina
botulinica.

Su participacidon en esta investigacion es completamente voluntaria y libre, si usted
decide no participar su atenciébn médica no se vera comprometida ni modificada y
continuara recibiendo los beneficios que recibe hasta el momento.

Este es un estudio que incluird a pacientes con espasmo hemifacial. Si acepta
participar en esta investigacion, usted autoriza que su expediente sea revisado, con el
fin de obtener datos de notas de evolucion realizadas previamente, asi como los
estudios paraclinicos que se le han realizado desde el momento del diagndéstico.

Dicho estudio no presenta ningun riesgo ni le generard molestias fisicas, usted podra
realizar todas sus actividades cotidianas sin restriccion alguna con fines de este
proyecto. Los procedimientos de investigacion son:

1. Revision de expediente clinico.
2. Revision de estudio de imagen (resonancia magnética nuclear).

Dentro de los beneficios brindados como participante de este estudio, sera el brindar un
mejor plan de manejo de acuerdo a los resultados que arroje el estudio sobre el efecto,
latencia y duracion de la toxina botulinica, ademas de estar contribuyendo con un
estudio pivotal sobre el mayor registro que se haya reportado en espasmo hemifacial
hasta el momento en nuestro poblacién mexicana.

Durante todo el estudio, en el que usted participara, podra decidir el momento de salir
del presente, notificando al responsable de la investigacion.
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La informacién obtenida sobre usted en el estudio serd confidencial, y los mismos solo
seran brindados a usted en caso de solicitarlo. Sus datos procesados seran protegidos
por medio de la asignacion de un numero en lugar de su nombre de modo que usted no
pueda ser identificado, solo el investigador principal tendra acceso a los datos que
puedan identificarlo.

En caso de dudas o aclaraciones sobre sus derechos como participante podra dirigirse
a: Comision de Etica de Investigacion de la CNIC del IMSS: Avenida Cuauhtémoc 330
4° piso Bloque “B” de la Unidad de Congresos, Colonia Doctores. México, D.F., CP
06720. Teléfono (55) 56 27 69 00 extension 21230, Correo electronico:
comision.etica@imss.gob.mx

Investigador responsable: Dr. Edgar Enrique Gonzélez Flores Direccion: Auv.
Cuauhtémoc 330, Col. Doctores, Del Cuauhtémoc, Ciudad de México; Hospital de
Especialidades, 2do Piso, Area de Neurologia Clinica, Teléfono: 5513807782. Correo
Electronico: drneurona22@gmail.com

Firmar, anotar la fecha y escribir su nombre personalmente.

Participante (letra molde) Firma Fecha
Testigo 1(letra molde) Firma Fecha
Testigo 2 ((letra molde) Firma Fecha
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ANEXO 2

HOJA DE RECOLECCION DE DATOS

DATOS PERSONALES

Nombre:

Edad:

Género: F( ) M( )

NSS:

ESPASMO HEMIFACIAL

Localizacion: Derecho ( )  lzquierdo ( )

Etiologia: Primaria ( ) Secundaria ( ): Tumor ( ), Isquemia ( ), Enfermedad

desmielinizante ( ), Infeccidn ( ), Quiste aracnoideo ( ), Dolicoectasia basilar ( )
TOXINA BOTULINICA:
Efecto ( <50% parcial 0>50% significativa): Nula (), Parcial ( ), Significativa ( )

Latencia (dias): 1-3dias ( ), 3-7( ), 7-10 ( ), 10-14 ( ), mas de 14 ( )
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Duracion (meses): menosde 1 ( ), 1-3( ), masde 3 ( )

Efectos adversos: Eritema ( ), Ojo seco ( ), Ptosis ( ), Paralisis facial ( ), Diplopia ( )
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