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1. INTRODUCCION

La neuralgia del trigémino es uno de los sindromes de dolor facial méas graves
e incapacitantes, dado que altera de forma significativa la calidad de vida del
paciente que lo padece. Su prevalencia mundial se estima en 4 a 13 casos por
cada 100.000 habitantes y en México representa el 1 % de la consulta de
urgencias por dolor. Esta patologia se caracteriza principalmente por ser un
cuadro neuropatico altamente doloroso e intenso que compromete una o mas
ramas del nervio trigémino, el dolor producido por la neuralgia trigeminal suele
ser agudo, en episodios breves de intenso dolor , con una duracion
aproximada de segundos y llega a alcanzar hasta 2 minutos, otra caracteristica
importante es que estos episodios son recurrentes con intervalos libres de

dolor.

El dolor habitualmente es descrito por el paciente como una sensacion de
descarga eléctrica, y puede ser punzante, lacinante o quemante. Usualmente
se presenta de manera unilateral, recorriendo todo el trayecto del nervio
comprometido. Es preciso destacar que este tipo de dolor se manifiesta incluso
realizando actividades de la vida cotidiana, como lo es (hablar, comer, beber,
masticar, cepillarse los dientes, afeitarse el rostro, lavarse la cara, maquillarse,
entre otros), por lo que al contacto minimo y ligero sobre la zona afectada
resulta altamente doloroso provocando incapacidad en la persona para poder

llevar a cabo su vida de manera convencional.

Los ataques de dolor generan en el paciente, preocupacion, miedo en la
espera de nuevos episodios , o que conlleva a cambios en el estilo de vida
con el fin de evitar cualquier estimulo que pueda desencadenar el dolor. La
neuralgia trigeminal no tratada puede llevar a pérdida de peso, depresion y en

algunos casos a suicidio.
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Dicho lo anterior se puede explicar la importancia del diagndéstico y el
tratamiento oportuno de esta patologia ya que al ser un trastorno altamente
debilitante que afecta las funciones humanas basicas otorga al paciente una
mala calidad de vida , aumento de la ansiedad, una mayor susceptibilidad a la
depresion, detonando un mayor riesgo de suicidio en todo aquel paciente que

lo presenta.

Por otra parte y no menos importante es primordial realizar el diagnéstico
certero y oportuno de los cuadros de neuralgia del trigémino para poder
diferenciarla adecuadamente de algunos cuadros odontogénicos dolorosos, ya
que a menudo se confunde esta patologia con un problema dental debido a
que se presenta mayormente en las dos ramas inferiores del nervio trigémino
(la maxilar y la mandibular), y de esta manera evitar que el paciente reciba un
tratamiento dental innecesario, incluso irreversible; como lo es la extraccion
dental, antes de que se reconozca la afeccion y sobre todo para otorgar un
tratamiento temprano y oportuno a dicha patologia mejorando la calidad de

vida de quien lo padece.

Su tratamiento inicialmente es farmacolégico, pero frecuentemente se
presentan casos de farmacorresistencia que obligan a buscar nuevas
estrategias, entre las que se han utilizado diversos tratamientos
intervencionistas. En los dltimos afios ha surgido una nueva estrategia
terapéutica consistente en el uso de toxina botulinica tipo A, con resultados
prometedores, ya que la toxina botulinica funciona como bloqueador
neuromuscular, inhibiendo la liberacion de la acetilcolina al espacio sinaptico,
gue es un importante neurotransmisor para producir relajacion muscular local,
dando como resultado una reduccion en la frecuencia e intensidad del dolor
de origen neuropatico, con minimos efectos secundarios. Por lo que la toxina
botulinica resulta una alternativa acertada en los pacientes con neuralgia del
trigémino utilizandose como terapia adyuvante principalmente cuando los

medicamentos orales no dan el adecuado control del dolor.

12

—
| —



...“‘ F:(.‘U].T»\D M
Toxina Botulinica A en el Tratamiento de Neuralgia del Trigémino lﬂ ODONTOLOGA m
UNAM
1904

2. OBJETIVO

El objetivo de esta revisién bibliografica es describir el uso de la toxina
botulinica tipo A e identificar las ventajas y desventajas que presenta en el

tratamiento de neuralgia del trigémino.
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CAPITULO 1

ANTECEDENTES HISTORICOS

Se considera que la neuralgia del trigémino fue reconocida por los griegos y
los romanos, sin embargo, debido a la corta esperanza de vida en esos dias,

era extremadamente rara.

Sus primeras descripciones datan desde el siglo XI por el Médico arabe Jurjain
quien la describe como un “dolor que afecta los dientes y la mandibula de un

solo lado de la cara”.1

Por otro lado, los escritos de Jujani (1066-1136) describen una pintura facial

unilateral que causa espasmos y ansiedad.

Las descripciones clasicas originales de la neuralgia del trigémino fueron de
John Locke en 1677.

Nicolas André en 1756, descubri6 la neuralgia del trigémino e informé 5 casos,

”

denominandola “tic  doloroso” “tic douloureux”, describiéndolo como "una
enfermedad que causa en la cara movimientos violentos que son un obstaculo
insuperable para la recepcion de comida, el cual pospone el suefio".!
Consider6 el abordaje quirargico Y la destruccion directa del nervio como

tratamiento.?

John Fothergill, en 1773 presenté a la sociedad médica de Londres,14 casos
de dolor de la cara y denominé a la enfermedad como “una afeccion facial

dolorosa”.?

Mientras tanto, Pujol en 1787 realizo las primeras descripciones que fueron las
mas notables. Descubrié que el quinto nervio craneal no se identificO como un
nervio diferente hasta que, en 1829,Vieusson localiz6 el ganglio semilunar, la

mayoria considerd que el nervio trigémino es parte del quinto nervio craneal.

14
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Charles Bell en 1829 descubrio y confirmé que el quinto nervio al que llamaron
trigeminus, tiene componentes tanto sensoriales como motores y que éstos
eran muy diferentes de los del séptimo nervio craneal. También demostré que
el nervio infraorbital tenia pérdida de sensibilidad, pero no cuando padecian

pardlisis facial.

En 1880 Victor Horsley describio 21 casos de neuralgia del trigémino y en 1892
describié un abordaje quirdrgico intradural por via temporal para seleccionar

el ganglio del trigémino.

En 1882, Harthey en Estados Unidos y Krausse en Alemania informaron de un
abordaje quirtrgico extradural por via temporal para seccionar el ganglio del

trigémino como tratamiento para la neuralgia.®

Por otro lado, la primera operacién en el ganglio gasseriano fue realizada por
Rose en 1890.2

En 1901 Frasier desarrolld y publicé la técnica de un procedimiento quirtrgico
en la parte del craneo, la cual implica la zona subtemporal y el abordaje
extradural para realizar la rizotomia trigeminal preservando la rama oftalmica

y motora.

En 1911 Hartel y Tapias realizaron la primera alcoholizacion del ganglio
Gasser por via percutanea. La neurotomia se realizaba no sélo en el trigémino,
sino también en el nervio facial. Mas tarde, se inyectaron varias sustancias
periféricamente, por ejemplo, cloroformo y alcohol, mientras que la cirugia de

efectos se debia realizar mas arriba del nervio.3

Patrick, en 1914 nombrdé y describi6 las areas en las que surgio el dolor de las
zonas gatillo o areas de activacion. Sefalo que estas zonas gatillo podrian
estar en otra division desde donde se realiz0 la pintura y enfatizo que la cirugia
periférica debe llevarse a cabo en las areas de activacion, no en el area de

radiacion.?
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El objetivo de los primeros tratamientos para la NT era la lesion intencionada
del nervio trigémino. En 1934,Walter Dandy describi6 el abordaje
retrosigmoideo en pacientes con NT y observo que muchos de estos pacientes
presentaron contacto de un asa vascular con el nervio trigémino haciéndolo
creer que esta era la causa, a pesar de este descubrimiento, Dandy no
intento  descomprimir el nervio pensando que esta patologia era

irreversible.!

En 1942 Bergouignan descubrié los efectos benéficos de la difenilhidatoina en
la neuralgia del trigémino, medicamento por el cual se inicia un tratamiento

médico efectivo en esta entidad clinica y con pocos efectos secundarios.

Kerner describio el botulismo producido por la contaminacion de los alimentos
y especuld sobre el empleo terapéutico de la toxina mediante la aplicacion de
dosis restringidas. En este sentido, en 1950 en Canada, Brooks
(Neurofisi6logo) utilizo la toxina botulinica para reduccion de la hiperactividad

muscular.

En 1959 W. James Gardner introdujo el concepto de la descompresién del
trigémino en la fosa posterior, ya que realizd la primera descompresion
microvascular separando la arteria del nervio mediante una pieza de Gelfoam,
y junto con Miklos, publicaron “Response of trigeminal neuralgia to

descompression of sensory root”. 12

Mientras tanto, en 1967,Jannetta con el uso del microscopio quirdrgico,
perfecciond la técnica de la descompresion del nervio trigémino en la fosa
posterior y propuso como causa de la neuralgia del V par craneal, la
compresion de este nervio por anomalias vasculares producidas por factores
congénitos o por aterosclerosis, especialmente de la arteria cerebelosa
superior. Publico en 1976 los primeros resultados quirdrgicos con

seguimientos de los pacientes por 10 afios y en 1991 informo el resultado de
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1117 pacientes tratados con esta técnica quirargica demostrando que el alivio

de los sintomas a largo plazo es posible.%?

La remision de los sintomas posterior a una DMV es mayor al 80 % en los
primeros meses, con una recurrencia del 15 al 30 % siendo esta mayor en

los primeros dos afios posterior a la cirugia. !

Dorland, en 1974 definié la neuralgia como un dolor paroxistico que se
extiende a lo largo de uno o mas nervios. A pesar de esta definicion, a menudo
se agrega paroxistico al nombre para indicar la naturaleza intermitente de los

ataques.?

Scott (Oftalmdlogo) realizé un estudio en primates cuyos resultados publicados
en 1973 sentaron las bases para las primeras pruebas realizadas en humanos
en 1977y 1978.

En 1987,Farago demostré la efectividad de la oxcarbazepina en la neuralgia
del trigémino yen 1993 fue aprobado por la FDA (Food and Drug
Administration) la gabapentina y otros medicamentos como la lamotrigina, que
son llamados anticonvulsivos de segunda generaciéon y con ellos se iniciaron

los nuevos tratamientos farmacoldgicos de la neuralgia del trigémino.3

Posteriormente, en 1989 “The Food and Drug Administration” autorizé la

utilizacién de la toxina botulinica tipo A con finalidades terapéuticas.*

En 1998 se menciona por primera vez el efecto analgésico de la toxina
botulinica en pacientes con neuralgia del trigémino. Desde entonces se han
publicado casos aislados, series de casos, estudios abiertos y, en los ultimos
afos, ensayos clinicos aleatorizados frente a placebo. Son 7 los estudios
abiertos realizados con NT, en todos los casos con pacientes

farmacorresistentes a los que se administré una dosis Unica de toxina. °

En el estudio de Li et al. En 2016 se incluyeron 88 pacientes con Neuralgia

trigeminal clasica con afectacion de una sola ramay un periodo de seguimiento
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de 14 meses. Se administraron entre 25y 170U en el lado afecto (2,5-5U por
punto separados 15mm). A los 3 meses el 52% de los pacientes presentaban
un control total de dolor; a los 14 meses el 39% seguian siendo respondedores

y el 25% mantenian un control total. ®

En el estudio de Attal N. y otros, publicado en 2016, en Francia, se evalla
mediante un ensayo a doble ciego controlado con placebo la seguridad y la
eficacia de la toxina botulinica en pacientes 152 pacientes de 18 a 85 afios
con dolor neuropatico periférico. La toxina botulinica A redujo la intensidad del
dolor durante 24 semanas en comparacion con el placebo, por tanto, se puede
observar que tiene efecto analgésico sostenido contra el dolor neuropatico
periférico.

En el estudio de Park J y otros realizado en 2017 en Corea, se expone que el
mecanismo por el cual la toxina botulinica actia sobre el dolor neuropatico
implica inhibir la liberacion de mediadores inflamatorios y neurotransmisores
periféricos de los nervios sensoriales. Al realizar este efecto ha demostrado
ser eficaz para el dolor neuropatico, como la neuralgia posherpética, la
neuralgia del trigémino, la neuralgia periférica, la neuropatia diabética, el dolor
neuropatico intratable (como el dolor posterior al accidente cerebrovascular) y

la lesion de la médula espinal.

Por su parte, Jain P y otros, en el afio 2018, en India, evallo la eficacia de la
inyeccién subcutanea de toxina botulinica en pacientes con neuralgia
posherpética. La edad media fue de 56 afios y la duracion media de la
neuralgia fue de 4,78 semanas. Los resultados mostraron que la toxina
botulinica disminuye significativamente la severidad del dolor en estos

pacientes y dura de cuatro a seis meses. ©

18

—
| —



DI

s— i
) P,
FACULTAD

Toxina Botulinica A en el Tratamiento de Neuralgia del Trigémino w ODONTOLOGA

UNAM
1904

CAPITULO 2

NERVIO TRIGEMINO

2.1 DEFINICION

El nervio trigémino (del latin tri, tres, mas geminus, duplicado, repetido,
gemelo) 2, conocido como el quinto par craneal o par V, es el mas grande de
los 12 pares de nervios craneales.”® debido a su extensiéon, complejidad

neuroanatémica y la informacién sensitiva que conduce ? (Figural).

Su nombre se debe a su ramificacion periférica dividida en tres nervios

independientes: el oftalmico, el maxilar y el mandibular.?

El nervio trigémino se origina en la fosa posterior del tronco encefalico y sale
en el borde central del puente en la porcién lateral de la protuberancia y
atraviesa la fosa craneal media hacia el ganglio semilunar (ganglio de Gasser,
ganglio trigémino) en la cavidad de Meckel donde el nervio se divide en tres

ramas. 8°

Figura 1. Nervio Trigémino.
Disponible en: https://n9.cl/mviuk
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El nervio trigémino es un nervio mixto, ya que cuenta con una porcion sensitiva
y una porcion motora, proporcionando sensibilidad y motricidad a la cara
entera.! Las dos raices del nervio trigémino emergen en la protuberancia
entrando en la cueva de Meckel, en el hueso temporal petroso y el agujero
lacerum, donde se encuentra el ganglio (ganglio gasseriano) de la raiz

sensorial (Figura 2). Las fibras motoras corren sélo con la division mandibular.?

Meckel’s cave

Trigeminal
ganglion

Petrous ridge of
temporal bone

Figura 2. Caverna de Meckel en cavidad craneal.
Disponible en: https://n9.cl/uxddw

2.2 PORCION SENSITIVA

La funcion sensitiva es la mas importante ya que los nervios sensitivos
trigeminales trasmiten informacibn mecéanica, térmica, nocioceptiva y
propioceptiva (tacto, dolor, temperatura y propiocepcion) de las regiones

craneofaciales hacia el sistema nervioso central.

El nervio trigémino proporciona la inervacion sensitiva de la totalidad de la cara
y de la mitad anterior del craneo, los masculos oculares (conjuntiva), nasales,

sinusuales y una amplia superficie de la duramadre.?

el
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2.3 PORCION MOTORA

El nervio motor o raiz motora trigeminal, emergen del puente o protuberancia,
en forma de dos grupos separados de pequefas raices emergentes que se
unen posteriormente para formar una rama comudn: las raices motoras

superiores y las inferiores. (Figura 3).

La funcidbn motora significa que las fibras motoras destinadas a los musculos
que derivan del primer arco branquial embrionario, corresponden a los de la
masticacion (temporal, masetero, pterigoideo medio, pterigoideo lateral),
tensor del velo del paladar, tensor del timpano milohioideos y el vientre anterior

del musculo digastrico.?

NERVIO OFTALMICO Fisura orbitaria
) superior
)i f B Cuerpo neurona / -//."
| =% Raiz sensitiva del  pseudounipolar en 48 9
/ {/ ‘ Trigémino ganglio trigeminal 3 /

NERVIO

MAXILAR V,
Cuerpo neurona

motora multipolar
en nucleo motor

Foramen

Raiz motora del redondo

Trigémino

Foramen oval
Puente
Componente motor
del NERVIO
MANDIBULAR V,

Componente sensitivo
del NERVIO
MANDIBULAR V,

Figura 3. Rama sensitivay motora del N. Trigémino.
Disponible en: https://n9.cl/c11lts
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2.4 ANATOMIA

Su origen aparente se encuentra en las zonas laterales de la cara ventral del
puente o protuberancia, cerca de la union del tercio superior con los dos tercios

inferiores y en el limite con los peddnculos cerebelosos medios.

En este lugar emergen ambas raices: la raiz motora o menor, mas delgada
esta localizada levemente superior e interiormente con respecto a la raiz
sensitiva o0 raiz mayor, que es la mas gruesa de los dos. Luego, se dirigen
hacia arriba y adelante atravesando la fosa craneal posterior y la media, para
terminar la rama sensitiva en el ganglio trigeminal o de Gasser y la rama

motora fusionada con el nervio mandibular. (Figura 4)

S Ganglio trigeminal
trigémino (V) posterior

Superficie inferior del encéfalo

Figura 4. Vista anterior del tronco encefalico
Disponible en: https://n9.cl/m5fg6
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La porcibn motora da inervacion a los musculos que participan en la

masticacion (lo que incluye los maseteros y musculos pterigoideos),asi como

el tensor del timpano del oido medio. 2

El nervio trigémino sale en la porcion lateral de la protuberancia y atraviesa la

fosa craneal media hacia el ganglio semilunar (ganglio de Gasser, ganglio

trigémino) en la cavidad de Meckel donde el nervio se divide en tres ramas

principales, oftalmica (V1), maxilar (V2) y mandibular (V3).1°

V1 Nervio oftalmico: es completamente sensitiva y sale del craneo a
través de la fisura orbital superior, durante su trayecto se divide en
varias ramas que van a dar sensibilidad al parpado superior, dorso de
la nariz, cornea, conjuntiva, piel de la frente, piel del canto medial, seno
frontal y etmoidal.’

V2 Nervio maxilar: La segunda rama es sensitiva, sale del craneo a
través del agujero oval y entra a la fosa esfenopalatina y da
propiocepcién a los dientes superiores, sensibilidad al ala de la nariz,
parpado inferior y su mucosa, el labio superior y su mucosa, amigdalas,
Gvula, paladar, oido medio, nasofaringe y la cubierta meningea de la
fosa craneal media.”1°

El V3 Nervio mandibular: es la rama mas grande del nervio trigémino y
la Unica que contiene fibras motoras, las cuales inervan los musculos
de masticacion y el masculo del martillo en el timpano. Y la parte
sensitiva de la rama mandibular inerva la piel anterior del pabellon
auricular, conducto auditivo externo, cara externa del timpano, la
mandibula, labio inferior y su mucosa, la region mentoniana, dos tercios

anteriores de la lengua y propiocepcion a los dientes inferiores.”10

Las ramas V1 y V2 atraviesan el seno cavernoso, llegando a relacionarse en

ocasiones para salir, el nervio oftdlmico emerge por la fisura orbital superior y
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el nervio maxilar lo hace por el agujero redondo, ubicados por arriba y por
debajo de la cavidad de la Orbita, respectivamente. La coOrnea recibe
inervacion principalmente de la rama V1. Mientras que el nervio mandibular

sale a través del agujero oval. 2

Al entrar en la protuberancia, las fibras del dolor y de la temperatura
descienden en forma ipsolateral hacia la médula espinal cervical superior en
forma de haz espinal del V; esto explica las parestesias faciales que pueden

ocurrir en las lesiones de la médula espinal.

En el tronco encefélico, el haz espinal del trigémino se ubica adyacente a la
recuperacion de las fibras ascendentes del haz espinotalamico, lo que produce
una pérdida sensitiva “cruzada” para el dolor y la temperatura (pocién
ipsolateral de la cara, porcion contralateral de las extremidades
superiores/tronco extremidades inferiores) con lesiones de la porcion lateral

del tronco encefélico en su porcion baja.

El V par craneal esta rodeado por una vaina derivada de los oligodendrocitos,
mas aquellos de las células de Schwann, con una vaina de mielina de hasta 7
mm después de haber abandonado el tronco encefélico, a diferencia de sélo
unos cuantos milimetros para otros pares craneales y nervios espinales; ésto
puede explicar la elevada frecuencia de neuralgia del trigémino en la esclerosis

multiple.?

Respecto al trayecto del nervio trigémino, éste se localiza en la superficie de
la cara anterior y lateral del puente como una raiz sensorial grande que penetra
y una raiz pequefia motora que emerge. La posicion sensitiva del trigémino
presenta el ganglio trigeminal alojado en un desdoblamiento de la duramadre,

situado en la cara anterior de la porcion petrosa del temporal que pertenece a
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la fosa craneana media, tal desdoblamiento forma la curva de cavum
trigeminal.

El ganglio trigeminal estd formado en su mayor parte por neuronas
primarias pseudo unipolares con sus prolongaciones periféricas y sus
prolongaciones centrales. Las prolongaciones periféricas de las
neuronas ganglionares trigeminales abandonan el ganglio en su porcion
distal para formar los nervios oftdlmicos, maxilar y el componente

sensitivo del nervio mandibular. 11

2.5 ORIGEN

Se considera que tiene un origen real (la sustancia gelatinosa, la médula
oblonga, el puente o mesencéfalo) , un origen aparente, y también presenta
un origen sensitivo y otro motor. El origen sensitivo se encuentra en las fibras
sensitivas que nacen del ganglio de Gasser. El origen motor dado por las
fiboras (motoras) nacen de las células de dos nucleos masticadores:
un nucleo principal (ubicado en la sustancia reticular gris de la

protuberancia)y un nucleo anexo (ubicado por arriba del mesencéfalo).?

2.5.1 ORIGEN REAL

El origen real se encuentra en el tronco encefélico formando parte de varios
ndcleos de sustancia gris que ocupan la totalidad del tronco e incluso los
primeros segmentos cervicales medulares. Cada uno de estos nucleos,
sensitivos y motores, representan centros de procesamiento diferentes,
existiendo una verdadera sistematizacion de la informacién que este tronco

nervioso se encarga de conducir.

-Raiz sensitiva. Sus fibras nerviosas nacen del ganglio trigeminal (Gasser o
semilunar). Este ganglio es una masa nerviosa de forma semilunar, aplanada

de superior a inferior, que se sitla en la parte anterior de la cara anterosuperior
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de la porcién petrosa del hueso temporal, en la cavidad trigeminal que resulta

del desdoblamiento de la duramadre.1?
-Raiz motora. Las fibras motoras nacen de 2 nlcleos masticadores.

El nacleo principal esta situado en la formacion reticular gris del puente y el
nlcleo accesorio se localiza superiormente al precedente en el mesencéfalo.*?
(Figura 5).

mesencefalico
\ del trigémino

Nricleo sensitivo \\
principal del trigémino
Niicleo motor

del trigémino
Lemnisco trigeminal

Fuente: John H. Martin: Neuroanatomia texto y atias, 4e: www.accessmedicina.com
Derechos © McGraw-Hill Education. Derechos Reservados.

Figura 5. V par craneal, origen real

Disponible en: https://n9.cl/18msb

2.5.2 ORIGEN APARENTE

El nervio trigémino emerge del puente en el limite entre su cara antero-inferior
de la protuberancia, a nivel de los pedunculos cerebelosos medios, por dos
raices: (Figura 6)

26

—
| —



&
Doy,

FACULTAD

UNAM
1904

e Unaraiz externa (aferente): gruesa, que es SENSITIVA.

e Y unaraiz interna (eferente): mas delgada, que es la raiz MOTORA.

La raiz motora, mucho méas pequefia que la raiz sensitiva, emerge del sistema
nervioso central medialmente a la raiz sensitiva, cerca del borde superior de

ésta 12 (Figura 7).

Su ganglio sensitivo (ganglio de Gasser, ganglio trigeminal o ganglio
semilunar) se localiza en una depresion llamada cavidad trigeminal (cavidad
de Meckel), penetrando en él después de aplanarse y extender en forma de
abanico plexiforme (plexo triangular). La rama motora al principio ésta
colocada hacia adentro de la sensitiva, para después colocarse por debajo de
ella, alcanza la cara inferior del cavum y después de pasar por debajo del
ganglio trigeminal se une la tercera rama del trigémino, al nervio maxilar
inferior, justo al nivel del agujero oval. Las neuronas motrices estan situadas
en los nucleos masticadores situados en la protuberancia de donde sale su
cilindroeje para llegar al punto de su origen aparente, donde se forma la rama

motora para terminar en cada uno de los musculos.?

ORIGEN APARENTE

Figura 6.Trigémino (O. aparente) Figura 7. Raiz sensitivay motora.

Disponible en: https://n9.cl/zep32 Disponible en: https://n9.cl/qcofr
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2.6 NUCLEOS SENSITIVOS

Los nervios sensitivos (figura 8), conducen a los diferentes centros varios tipos
de sensaciones:

3. Sensibilidad somato dolorosa. Percepcién de dolor de la superficie
corporal.

4. Sensibilidad termoalgésica. Percepcion de los cambios de calor y frio.

5. Sensibilidad tactil epicritica. Sensibilidad cutdnea esencialmente
discriminativa y umbral minimo.

6. Sensibilidad tactil protopatica. Sensibilidad cutdnea burda de umbral
elevado, minima capacidad discriminativa.

7. Sensibilidad profunda propioceptiva consciente. Sensibilidad que da a
conocer posiciones, actos y = movimientos  determinados  que
regularmente son ignorados por el sujeto.

8. Sensibilidad profunda propioceptiva inconsciente. Sensibilidad ignorada
por el sujeto que corresponde al tono muscular, la tension de los
tendones y la posicién de las articulaciones para efectuar movimientos
inconscientes, para mantener la posicion corporal correcta vy

el equilibrio.13

2.6.1 Ndcleo inferior o espinal

Es una larga columna de células que van del nucleo trigeminal caudalmente
en la médula espinal. Este nucleo recibe las fibras periféricas conductoras de

las sensaciones somatodolorosas y termosensoriales.3

2.6.2 Nucleo medio o sensorial principal

También llamado nudcleo trigeminal principal, mayor o superior por localizacion.
En él se encuentra un grupo de neuronas sensitivas secundarias; se relaciona

principalmente con la sensacion tactil discriminativa del rostro. En la parte
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superior de ese mismo nucleo terminan las fibras conductoras de

la sensibilidad profunda e inconsciente de la mimica.*3

2.6.3 Nucleo superior o mesenceféalico

En este nucleo se encuentran las neuronas de las fibras conductoras de la
propiocepcion masticadora, por lo que mantienen contacto con el nicleo motor
0 masticador del trigémino. Su funcion es recibir los impulsos de la sensibilidad
profunda de los musculos relacionados con la masticacion, labios, mejillas y
lengua y los receptores de los dientes, periodonto y articulacion
temporomandibular. Ademas de recibir fibras aferentes de receptores

musculares masticadores que controlan el estiramiento.3

Nricleos sensitivos
del trigémino:

Nuicleo mesencefélico

\ \\\\\ dI trigémino

Nricleo sensitivo
~\ principal del
|\ trigémino

Niicleo motor
del trigémino

Nricleo espinal
del trigémino:

Niicleo oral
Nticleo solitario:
Porcién rostral Nicleo

Porcioén caudal interpolar

Nrticleo caudal

Figura 8. Nucleos sensitivos.

Disponible en: https://n9.cl/b7amz
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2.7 RAMAS PRINCIPALES DEL NERVIO TRIGEMINO

El nervio trigémino se divide en tres ramas principales: (Figura 9)
e Oftalmica
e Maxilar

e Mandibular

En conjunto trasmiten sensibilidad a la cara e inervacion a los musculos de la
masticacion, derivados del primer arco branquial: maseteros, pterigoideos
internos, milohioideo, vientre anterior del digastrico, tensor del velo del

paladar y tensor del timpano o musculo de martillo.?

Ganglio trigémino

Rama oftalmica V1

Figura 9. Ramas principales nervio trigémino.
Disponible en: https://n9.cl/jkhmO
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2.7.1 RAMA OFTALMICA

Es la primera rama del nervio trigémino (V1) y su funcién es puramente

sensitiva.

Nace en la porcion antero interna del ganglio de Gasser (emerge del espacio
trigeminal) y penetra a través de la pared externa del seno cavernoso en las

cercanias de la fisura orbitaria superior. 2

El nervio oftalmico recoge y conduce la sensibilidad de la piel, de la region
frontal y del parpado superior; la sensibilidad de las mucosas, de los senos

frontales, etmoidales, globo ocular e inerva la duramadre frontal y occipital.

Conduce fibras vegetativas originalmente incorporadas al nervio facial para
la secrecion lagrimal y al nervio oculomotor para la dilatacion de la pupila 'y

la vasomotricidad del globo ocular.??
El nervio oftalmico proporciona:

v' Filetes comunicantes al plexo carotideo interno, nervio troclear y
oculomotor.

v" Ramos colaterales meningeos: ramo tentorial.

v' Y se divide en tres ramas terminales que son: medial (N. nasociliar), medio
(N. frontal) y lateral (N. lagrimal), que se introducen a la érbita a través de

la hendidura esfenoidal o fisura orbital. (Figura 10)

Se divide cerca de la hendidura, las cuales pasan por la hendidura esfenoidal

y atraviesan la érbita donde se ramifican.!?

o Nervio Lagrimal: entra a la 6rbita por la hendidura esfenoidal; inerva a
la glandula lagrimal, la conjuntiva y la piel del parpado superior.

o Nervio Frontal: Entra a la orbita por la hendidura esfenoidal. Se divide
en dos ramos terminales. El supra orbitario, sale por el agujero supra
orbitario y se distribuye por la frente y el cuero cabelludo, el parpado

superior y el seno frontal. El frontal interno (supra troclear) sale por la
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oOrbita, por el extremo externo interno del borde supra orbitario e inerva
la frente y el parpado superior.
o Nasociliar. Entra a la orbita por la hendidura esfenoidal, es el que

conduce la sensibilidad del ojo y va acompafiado de la arteria oftalmica.
De las siguientes ramas:

» Raiz sensitiva del ganglio ciliar.

» Nervios ciliares (fibras simpaticas para dilatar la pupila y aferentes de
la Gvea cornea).

» Nasal externo o infratroclear. Parpados, piel de la nariz y saco lagrimal.-
Esfenoetmoidal o etmoidal posterior. Seno esfenoidal y etmoidal.

» Nasal interno o etmoidal o etmoidal anterior. Continuacion del
nasociliar. El nasal interno inerva las paredes de las fosas nasales y el

nasal externo alcanza la piel de la nariz.?

Nervio Supraorbitario

Nervio
Supratroclear

Nervio Frontad

Nervio

Tentorial Nervio Lagrimal

Nervio Oftalmico

ors Lr K
Nasociliar | Ss#L

Figura 10. Rama oftalmica del trigémino.
Disponible en: https://n9.cl/64kq0
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2.7.2 RAMA MAXILAR

El nervio maxilar (V2) nace del ganglio trigeminal entre el nervio oftalmico y el
nervio mandibular. Se apoya en la cara superior del ala grande del esfenoides
y se dirige hacia la cavidad redonda que atraviesa para desembocar en la fosa
pterigopalatina.

Atraviesa esta fosa oblicuamente, por debajo y por fuera, para continuar por el

pequeiio canal infraorbitario del nervio infraorbitario.

Este nervio es sensible en las regiones infraorbitarias, nasales y orales
superiores y en los dientes maxilares. Presenta fibras secretoras
orto simpaticas procedentes del nervio facial (VII) para las glandulas labiales

superiores.

Es un nervio sensitivo que emerge de la convexidad del ganglio del nervio
trigémino con un trayecto profundo y oculto. A él se halla anexado el ganglio

pterigopalatino.

Atraviesa de atras hacia adelante la fosa craneal media, sale del craneo por el
foramen redondo penetrado en la fosa pterigopalatina, atraviesa la parte mas
profunda de esta fosa, se dirige hacia delante y algo lateralmente, atraviesa la
fisura orbitaria inferior, llega a la orbita, recorre el surco infraorbitario,
luego se introduce en el conducto (canal) infraorbitario en la cara,

donde termina.?

Da origen a 4 ramos colaterales:

a) Meningea, se origina en la fosa craneal media y comunicantes para el
ganglio esfenopalatino.

b) Dentarias o0 alveolares posterosuperiores, salen de la hendidura
pterigomaxilar e inerva al seno maxila, mejilla, encia, molares y

premolares.
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c) Cigomatico. Entra a la orbita por la hendidura esfenomaxilar y se divide
en rama cigomatica temporal que inerva el area cutanea de la zona
temporal y rama cigomatica facial que inerva la piel y partes blandas del
pémulo. Ambos penetran al hueso cigomético. El nervio cigomético se
comunica con el nervio lagrimal.

d) Infraorbitario. Es la continuacion del nervio maxilar entra por la
hendidura esfenomaxilar. Sale a través del agujero infraorbitario y se
divide en varias ramas palpebral inferior (conjuntiva y la piel del parpado
inferior), nasal (piel de la nariz). Una rama dentaria y alveolar superior,
participa en la formacion del plexo dentario y da ramas al canino e

incisivos, también inerva el piso de la fosa nasal.>? (Figura 11).

Figura 11. Rama maxilar del trigémino.
Disponible en: https://n9.cl/zhows

Al salir de la Fosa Craneal Media, el Nervio Maxilar llega a la fosa

pterigopalatina o trasfondo de la region pterigomaxilar, y entra en la fosa
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pterigopalatina por la region superior (por arriba), por encima del ganglio
pterigopalatino (es un ganglio parasimpatico) y cuando esta en la fosa emite

se bifurca en un Ramo lacrimopalpebral y en el Nervio Temporomalar.t®
En cuanto a sus ramas terminales:

El N. Maxilar emerge a la region facial por el orificio infraorbitatrio, y se

divide en multiples ramas terminales.

Varios ramos del nervio infraorbitario se comunican: Inferiormente con los
ramos infraorbitarios del nervio facial, por otra parte, con los parpados,
lateralmente con los filetes palpebrales del nervio lagrimal y medialmente con

los del nervio frontal.
Este se divide en numerosos ramos terminales:

* Ramos ascendentes, van al parpado inferior
* Ramos descendentes, se ramifican en los tegumentos y en la
mucosa de la mejilla y del labio superior.

* Ramos mediales, terminan en los tegumentos de la nariz.*?

Al ser parte de la rama sensorial del Trigémino, “el nervio maxilar recibe y
conduce por sus terminaciones la sensibilidad de la piel de la mejilla, del
parpado inferior, del ala de la nariz y del labio superior. También lleva
informacion a los dientes superiores, el paladar y el techo de la faringe y los

senos maxilar, etmoidal y esfenoidal”.

Sus ramas profundas conducen la sensibilidad de la mucosa de la parte
inferior de las cavidades nasales o area respiratoria, de las raices dentarias y

de las encias del maxilar.’
En pocas palabras, el Nervio Maxilar (V2) inerva:

e Péarpado inferior
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Mejilla

Caras laterales de nariz (vértices y raiz por el N. Oftalmico V1)

Labio superior.

Encias y dientes superiores

Partes mucosas de las fosas nasales (pared lateral y medial por el N.
Oftalmico V1)

Duramadre temporal y parietal

Arteria meningea media.*?

2.7.3 RAMA MANDIBULAR

El nervio mandibular (V3) es un nervio mixto que resulta de la union de ramos
sensitivos del trigémino con su raiz motora. Es el mas voluminoso del nervio
trigémino. EIl nervio mandibular inerva sensitivamente el tercio inferior de la
cara, partes de la cavidad oral, el arco dentario inferior, la lengua y en
forma motora, los musculos de la masticacion. En su cara medial se encuentra

el ganglio 6rtico.®

Este nervio mixto nace en el borde antero externo del ganglio del trigémino; se
dirige hacia delante y hacia fuera y atraviesa la cavidad oval. Desde su salida
de la cavidad oval, en la fosa infra temporal, el nervio se divide en dos ramas

principales.?

* El tronco terminal anterior, que desde su salida de la cavidad oval se
dirige hacia fuera para distribuir ramas esencialmente motoras hacia los
musculos masticadores y una rama sensitiva descendente, el nervio
bucal.

* El tronco terminal posterior, que desde su salida tendra una rama
motora destinada a los musculos tensores del velo, pterigoideo medial

y tensor del timpano. Las restantes ramas, aparte del nervio
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milohioideo y del vientre anterior del digastrico, son sensitivas: nervio

auriculotemporal, lingual y alveolar inferior.

En cuanto a los ramos del nervio mandibular se pueden dividir en colaterales

y terminales. Todos son exocraneales.
Ramas colaterales:

» Ramo meningeo: ingresa en el craneo por el foramen espinoso junto
con la arteria y la vena meningeas medias; inerva la duramadre, parte
de la mucosa del seno esfenoidal y las celdillas mastoideas.

» Las otras ramas colaterales se localizan de la siguiente manera:
laterales (nervios temporales), medial (nervio Pterigoideo medial) y

posterior (nervio auriculotemporal).t®

Ramas terminales:

Un poco mas inferiormente, el nervio mandibular de divide en dos troncos
terminales, es decir, el nervio mandibular posee 2 porciones, una anterior

y otra posterior, de la division anterior salen las siguientes ramas:

1. Bucal: inerva a la piel, mucosa de las mejillas, encias y algunos
premolares y los dos primeros molares.

2. Maseterino: inerva al masetero.
Temporales profundos: inerva el temporal.

Pterigoideo externo: Inerva al musculo pterigoideo externo
Por otro lado, de la division posterior:

1. Auriculotemporal: Inerva a la glandula parétida, a la ATM, membrana
del timpano, al oido externo y el cuero cabelludo.
2. Lingual. Contiene fibras relacionadas con el gusto. Inerva el istmo de

las fauces, ganglio submandibular, la mucosa que cubre el borde lateral,
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dorso de los dos tercios de la lengua, mucosa bucal, encias, premolares
y primer molar.
3. Dentario o alveolar inferior descendente. De las siguientes ramas inerva

al milohioideo y el vientre anterior del digastrico.

Para los dientes inferiores, gingivales. Para las encias mentoniano inerva la

piel del mentén y labio inferior.? (Figura 12)

Nervio temporal
rofundo posterior

Nervio
maseterino

ervio temporal
profundo anterior

Nervio
auriculotemporal

Nervio
bucal

Nervio
pterigoideo lateral

Figura 12. Rama mandibular del trigémino.
Disponible en: https://n9.cl/g6ye9

Recogiendo lo mas importante, el nervio mandibular del trigémino conduce los

influjos sensitivos de la piel en la region temporal, de la mejilla y del mentén.

« Sus ramos profundos reciben la sensibilidad de la mucosa bucal, de la
cara interna de la mejilla, de las encias, del labio inferior, de la regién

anterior de la lengua, de los dientes inferiores y de la mandibula.
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« Sus ramos intracraneales inervan las meninges del territorio de la fosa

cerebral media correspondiente a la arteria cerebral media.

También se lo llama nervio masticador, ya que cumplen esta misma funcion.

Musculos con cual los inerva: Musculos tensor del velo del paladar, tensor del

timpano, milohioideo y vientre anterior del muasculo digéstrico. Pueden

conducir

las fibras vegetativas secretoras para

la parétida (nervio

glosofaringeo) y para las glandulas submandibular y sublingual (por el sistema

secretor del nervio facial).'?

En resumen, los territorios cutaneos de la cara estan inervados casi en su

totalidad por los ramos sensitivos del nervio trigémino. Resumidos en la (Tabla

ly?2).

Tabla 1. Ramas del V par (Trigémino)

Rama oftalmica (V1)

Rama maxilar (V2)

Rama mandibular (V3)

-N. Frontal

¢ N.supratroclear
e N. supraorbitario

-N.Nasociliar
e N. infratroclear
¢ N.etmoidal ant.

e N. ciliares

-N. Lacrimal

-N. Dentario posterior

-N. Dentario anterior

-N. Esfenopalatino

-N. Palatino mayor

-N. Palatino menor

-N. Dentario
-N. Lingual

e N. submandibulares
e N. Submentonianos

-N. Alveolar inferior

e N. mentoniano
e N. milohioideo

-N. Auriculotemporal
-N. Bucal

Tomada del articulo: Pérez J. Asenguinolaza M. Molina P. Arranz J. Abejon D. Neuralgia del

trigémino. Radiofrecuencia ganglio de Gasser. Rev. Soc. Esp. Dolor. 2013.
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El nervio oftalmico: poco después de su salida del ganglio de Gasser, se
dirige hacia adelante, introduciéndose en la pared lateral del seno cavernoso,
en donde se divide en tres ramas: frontal, nasociliar y lacrimal; las cuales
penetran en la oOrbita por la hendidura esfenoidal. Sus colaterales inervan
superficialmente la region de la frente y la mitad anterior del cuero cabelludo,
la regidn del parpado superior y el dorso de la nariz, en profundidad inerva las

cavidades nasales, los senos, y el globo ocular.

El nervio maxilar: igualmente que el anterior, poco después de su salida del
ganglio de Gasser, se sitla en la pared lateral del seno cavernoso. Abandona
el craneo por el agujero redondo mayor y llega a la fosa pterigomaxilar donde
se divide en varias ramas. La rama més importante es el nervio infraorbitario
gue penetra en la base de la orbita por el agujero suborbitario, pasando por el
canal suborbitario y alcanzando el maxilar superior en su rama ascendente,
por delante de la carilla articular del malar. Al salir del agujero suborbitario da
ramas que se distribuyen por la mejilla. En su recorrido por el conducto
orbitario da las ramas dentarias superiores y anteriores, que van a inervar los
dientes de la parte mas anterior del maxilar superior. Hay otra rama antes del
recorrido intradéseo que es el nervio cigomatico que va a anastomosarse con
el nervio lacrimal. El nervio maxilar tiene aun dos ramas mas que son los
nervios pterigopalatinos que confluyen en el ganglio esfenopalatino y a partir
de aqui se forman los nervios palatinos, menor y mayor, que se distribuyen por

la mucosa del paladar.

Esta rama maxilar inerva superficialmente la parte anterior de la sien en la
region cigomatica, inferiormente el ala de la nariz y el labio superior hasta la
comisura labial y en profundidad la parte posterior de las cavidades nasales,
la béveda palatina, velo del paladar, las encias, y los dientes del maxilar.

Nervio mandibular : Abandona el craneo por el agujero oval y llega a la cara

externa de la apofisis pterigoides, o sea por la fosa cigomatica, que esta
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ocupada por los musculos pterigoideos interno y externo. El nervio transcurre

entre ellos y da finalmente varias ramas: lingual, dentaria, alveolar inferior,

auriculotemporal y bucal. Ademas de todas estas ramas sensitivas, el nervio

mandibular tiene también ramas exclusivamente motoras destinadas a inervar

los musculos masticadores. Entre ellas: una rama para el temporal, una para

el masetero, y otra que acomparfa al nervio dentario inferior y va al vientre

anterior del digastrico y musculo milohioideo. Estas ramas conducen la

sensibilidad a diferentes partes de la cabeza, e ingresan en el craneo por

diferentes agujeros que conviene tener en cuenta. La rama mandibular inerva

superficialmente la region temporal, el trago y el lobulillo de la oreja, el labio

inferior, y el mentdn y en profundidad inerva la mucosa de la mejilla, las encias,

dientes inferiores y una parte de la lengua. 12

Rama oftalmica (V1)

Rama maxilar

Tabla 2. Anatomia de las ramas del nervio trigémino

Rama mandibular (V3)

(V2)
Inervacion -Piel de la frente -Piel de regién -Musculos masticadores
sensitiva -Nariz malar -Labio inferior
-Conjuntiva de los ojos | -Piel de regién | -2/3 anteriores de la lengua
-Meninges maxilar -Mucosa bucal
-Péarpados -Mucosa nasal -Dientes
-Mucosa seno paranasal | -Labio superior -Parte del oido y meato
-Dientes auditivo externo
-Paladar 6seo -Maxilar inferior y
-Mucosa seno preauditiva
maxilar -Sensibilidad propioceptiva
de la ATM
Ingresa al Hendidura esfenoidal Agujero
craneo por- (fisura orbitaria sup.) redondo mayor Agujero oval

(rotundo)

Responsable
del reflejo

Corneal, lagrimal y
parpadeo

Del estornudo

Tomada del articulo: Pérez J. Asenguinolaza M. Molina P. Arranz J. Abejon D. Neuralgia del

trigémino. Radiofrecuencia ganglio de Gasser. Rev. Soc. Esp. Dolor. 2013

—

41

—t



W‘Mm WAL VTN 7 )

¢
y,
FACULTAD

Toxina Botulinica A en el Tratamiento de Neuralgia del Trigémino wﬂ ovortocis

UNAM
1904

ik

A\

=

7

CAPITULO 3

NEURALGIA DEL TRIGEMINO

3.1 DEFINICION

La neuralgia del trigémino es definida por la Asociacion Internacional para el
Estudio del Dolor (IASP) como un dolor paroxistico, unilateral, severo,
penetrante de corta duracién y localizado en la distribucion de una o varias
ramas del nervio trigémino. El cual tiende a ser desencadenado por estimulos

inocuos. Y puede ser esencial o sintomatica. ’

Por otra parte, la Internacional Headache Society define la neuralgia del
trigémino (NT),como un trastorno unilateral de dolor caracterizado por
episodios breves de aparicion (con duracion desde unos segundos
hasta aproximadamente 2 minutos) y de desaparicibn repentina,
similares a las descargas eléctricas; es abrupto en su inicio y finalizacion,
limitindose a una o mas divisiones del nervio trigémino. También se le
conoce como “tic douloureux,” neuralgia trifacial mayor y neuralgia

esencial del dolor.t’

En general las neuralgias pueden definirse como sensaciones dolorosas
referidas en el territorio de distribucion de los nervios sensitivos, causadas por
cualquier mecanismo que lesiona. Este término abarcaria a nivel craneofacial
todas las cefaleas y algias faciales, en cuya patogenia participan la
distorsion, inflamacion, infeccién, traumatismo u otros, de los nervios

craneales sensitivos.

Otros autores como Tortora y cols. en su libro definen a la neuralgia del
trigémino como un dolor cortante o desgarrante agudo que dura desde algunos

segundos, hasta un minuto y es producido por cualquier elemento que
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presione sobre el nervio trigémino y sus ramas. Ademas, puede ser el primer
signo de una enfermedad que dafia los nervios, como esclerosis multiple,

diabetes, o falta de vitamina B12. 18

La neuralgia del trigémino (NT) es una entidad muy bien reconocida desde
hace afos, caracterizada por dolores lancinantes y muy intensos en el territorio

facial.?

El dolor es cominmente evocado por estimulos triviales, por ejemplo, lavarse,
afeitarse, fumar, hablar y/o cepillarse los dientes (factores desencadenantes)
y con frecuencia se produce espontdneamente. El pliegue nasolabial y el
mentdn pueden ser particularmente susceptibles a la precipitacién del dolor

(zonas gatillo). Los dolores remiten generalmente por periodos variable. 7

De las 3 ramas que componen el nervio, las porciones mandibular y maxilar
son las mas afectadas, mientras que la divisién oftalmica pocas veces lo es.!’
Cabe sefalar que una la lesién del nervio mandibular puede producir paralisis
de los muasculos de la masticacion y pérdida de las sensaciones de tacto,

temperatura y propiocepcion en la zona inferior del rostro.18 (Figural3)

El diagnéstico se suele hacer por la historia y las caracteristicas del dolor, ya
gue en la inmensa mayoria de las ocasiones los examenes complementarios

suelen ser negativos.?

Toxina Botulinica A en el Tratamiento de Neuralgia del Trigémino wﬂ ovortocis
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Figura 13. Trigeminal neuralgia.
Disponible en: https://n9.cl/q9s36

3.2 CLASIFICACION

La neuralgia trigeminal se clasifica en: (Tabla 3)

a) Neuralgia del trigémino idiopatica, primaria, tipica, esencial,
mayor, genuina o tic doloroso de la cara: Conocida asi, porque se
refiere a un sindrome doloroso que se limita a la distribucion de un par
craneal especifico o0 a alguna de sus ramas.

b) Neuralgia del trigémino atipica, secundaria 0 por
comprension: Debido a que es secundaria a una lesiéon previa '° como,
por ejemplo:

» Posterior a un proceso oncolégico (tumor)

* Neoplasias

* Problemas vasculares

* Infecciones

il
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» Esclerosis multiple

* Postraumatica

» Postherpética

* Neuralgia migrafiosa periodica

« Dolor central. 20

Tabla 3. Diagnéstico diferencial esencial y sintomatica

ESENCIAL SINTOMATICA
Etiologia Desconocida Lesion, Compresion
Edad >50 afios <50 afios
Calidad dolor Paroxismos Continuo
Puntos gatillo Frecuente Infrecuente
Déficit neurolégico No Frecuente
Respuesta a Buena inicialmente Escasa
farmacos
Afectacion Unilateral Unilateral o bilateral

Tomada del articulo: Pérez J. Asenguinolaza M. Molina P. Arranz J. Abejon D. Neuralgia del

trigémino. Radiofrecuencia ganglio de Gasser. Rev. Soc. Esp. Dolor. 2013.

3.2.1 Neuralgia trigeminal idiopatica o primaria esencial

Se presenta con mayor frecuencia en mujeres, observandose mas del lado
derecho. Es caracteristica una aparicion brusca y violenta del dolor, en forma
de atague, que se manifiesta siempre dentro del area del nervio
comprometido.t3

Esta asociada con la compresion vascular de la raiz del nervio trigémino cerca
de su punto de entrada en la protuberancia por un asa arterial o venosa
aberrante, regularmente a nivel de la “zona de entrada de la raiz del

trigémino”.?!
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También puede provocar neuralgia del trigémino los trastornos vasomotores,
procesos escleréticos del ganglio de Gasser, trastornos en el equilibrio

vegetativo, etc.

El dolor se manifiesta en toda la regién inervada por el nervio trigémino
involucrado, siendo los mas afectados, principalmente los nervios dentarios

inferior, posterior el infraorbitario y por ultimo el lingual.

Respecto al cuadro clinico de la neuralgia del trigémino, ésta se manifiesta sin
gue haya causa aparente en forma de un tic doloroso (como si fuera un
relampago),que recorre con Vviolencia la regién inervada por el tronco
afectado, éste va disminuyendo en intensidad hasta desaparecen totalmente
en pocos segundos o minutos. Se puede presentar desde una vez por semana
hasta en varias ocasiones por dia. A medida que pasa el tiempo se vuelve mas
intenso el dolor y mas frecuentes los ataques. Rara vez se produce durante el
suefo. La gravedad puede ser tan extrema que anula social y laboralmente al
paciente, existiendo muchas veces que los conducen al suicidio. Algunos
ejemplos que desencadenan la NT son al afeitarse con agua fria o caliente, un
gesto o simplemente durante la masticacion se desencadena el tic doloroso.
En algunos casos graves al momento de desaparecer el ataque se produce
una contraccién clénica de los musculos faciales de la regiébn comprometida
ésto no debe ser confundido con un tic espasmadico del nervio facial o también

en raros casos aparecen signos vegetativos como sudacion focal.

En la mayoria de los casos el dolor se refleja en los dientes y otras veces se
presenta en el proceso alveolar, lo cual produce que se confunda esta
neuralgia con procesos dentales agudos. Este error trae por consecuencias
gue los pacientes pierdan paulatinamente todos los dientes del area afectada

sin obtener alivio.13

Toxina Botulinica A en el Tratamiento de Neuralgia del Trigémino wﬂ ovortocis
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3.2.2 Neuralgia trigeminal sintomatica o secundaria

La neuralgia del trigémino sintomatica o secundaria se asocia con
alguna otra causa como esclerosis multiple o lesiones no vasculares
ocupantes de espacio en el cerebro, diabetes mellitus, intoxicaciones
generalmente por alcohol, arterioesclerosis avanzada, etc. También se
asocia con mayor riesgo de dolor neurdlgico bilateral y se caracteriza por
un dolor sordo continuo entre paroxismo, anomalias neurologicas en la
distribucién del nervio trigémino y con pacientes regularmente jévenes,
generalmente menores de 40 afios. En personas con arterioesclerosis
multiple, el inicio de la neuralgia del trigémino se produce a una edad
mas temprana, con una prevalencia aumentada que varia del 3.8% al
9.7% y con una mayor incidencia de manifestacion bilateral. El dar un
diagndstico de neuralgia del trigémino sintomatica no es sencillo, sin
embargo, la resonancia magnética puede facilitar la identificacion de las
lesiones cerebrales estructurales, lesiones desmielinizantes y
compresion vascular en la zona de entrada de la raiz nerviosa del

trigémino, lo que permite un diagnostico preciso.

El cuadro clinico de la neuralgia del trigémino sintomatica o secundaria se
caracteriza por un dolor vago, profundo o superficial de intensidad variable,
situado en cualquier region de la cara que muchas veces proveniente de un
sitio determinable para irradiarse hacia la érbita, el oido, la cabeza o el cuello.
El dolor es constante, con altos y bajos, aumenta con el calor y al estar
acostado (hiperemia), se exacerba al ser presionado sobre el sitio causante
del mal y suele desaparecer paulatinamente a media que sana el proceso que

lo causo. 13
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Aunado a lo anterior cabe resaltar la diferencia entre ambas formas de

neuralgia trigeminal, por lo que se enlistan en la siguiente tabla: (Tabla 4)

Tabla 4. Diferencias entre neuralgia del trigémino primaria y secundaria.

Neuralgia trigeminal

primaria o tipica

Neuralgia trigeminal

secundaria o atipica

-Mayor localizacion y radiacion en la region

del nervio trigémino intra o extra oral.

-Puede tener localizacion intra y extra oral en

el trayecto del nervio trigémino.

-Episodios de dolor con duracién de

segundos a minutos.

- Ataques paroxisticos de segundos a
minutos.

-Periodos refractarios y periodos

prolongados sin dolor.

- Dolor de fondo mas continuo.

-Dolor repentino, disparado, moderado a

Severo.

-Menos probable que tenga una completa

remision del dolor.

-Provocado por factores como hablar, comer,

cepillarse los dientes.

-El dolor provocado es claro, pero el tipo de

dolor continuo no es claramente provocado.

-Zonas gatillo discretas.

-Puede tener pocas éareas gatillo.

Tomado de: original Zakrzewska JM, e al. Clinical Journal of Pain 2002. Vol. 18; (1):Pp 14

3.3 EPIDEMIOLOGIA

NT es una de las neuralgias mas frecuentes en la poblacion de adultos

mayores. A nivel mundial, la NT tiene una incidencia estimada de 15 a 100

casos por cada 100,000 habitantes, por lo que constituye una parte importante

de las algias faciales neuralgicas.

Por otra parte, la razén de prevalencia entre hombres y mujeres varia de 1:1,5

a 1:1,7. Es decir, las mujeres tienen una probabilidad 2 veces mayor de

—
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presentar esta enfermedad. Resultando mas comudn en personas de edad

avanzada.??

Este predominio femenino puede estar relacionado con el aumento de la
longevidad de las mujeres en comparacion con los hombres y se presenta

como casos esporadicos. %3

Su prevalencia es alta y ha ido aumentando junto con la expectativa de vida,

constituye el 89% de las neuralgias faciales en personas mayores de 60 afios.’

El factor epidemiol6gico mas relevante es la edad, ya que tres cuartas partes
de los pacientes son mayores de 50 afios. Las ramas del trigémino mas
frecuentemente afectadas; son las ramas trigeminales maxilares y / o
mandibulares, en oposicién a la neuralgia posherpética, mas comunes en la
rama oftalmica. Se da con mayor frecuencia en el género femeninoy en el lado

derecho. %4

El lado derecho suele afectarse con més frecuencia (60% de los casos); en el
39% de los casos se presenta en el lado izquierdo; siendo bilateral en solo 1-
6% de los casos, °. La rama que presenta una mayor probabilidad de aparicion
de dolor es la tercera, la segunda en aproximadamente un 25%, siendo V1 la
menos afectada (2%). En un 40-45% de las ocasiones las ramas 2° y 3° estan

implicadas juntas.?®

En México se realizé un estudio retrospectivo de 10 afios en el Hospital
General de México donde se encontr6 una frecuencia anual de 0.038, con una
edad media de presentacién de 54 afios, el lado derecho de la cara es mas
afectado; la divisién del trigémino involucrada con mas frecuencia es la maxilar
y la menos afectada la oftalmica. El riesgo de neuralgia del trigémino en
pacientes con esclerosis multiple diagnosticada es 20% mas elevado en
comparacion con pacientes que no padecen ninguna enfermedad. El 20% de
los pacientes estudiados presentd hipertension arterial sistémica, lo que

corrobora a esta Ultima como factor de riesgo.’
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La NT es el primer sintoma en pacientes con esclerosis multiple esto en 1-4%,
en estos casos, generalmente es bilateral. Los pacientes afectados por esta
patologia son referidos al servicio de neurocirugia debido al fracaso del

tratamiento clinico, esto influye en la duracién de la enfermedad. 2*

3.4 FISIOPATOLOGIA

En general, el nervio trigémino transmite informacién sensorial de la cabeza y
cuello e inerva musculos de la masticacion, los tensores del timpano,
milohioideos, y vientre anterior del digastrico. Contiene 2 ramas, una eferente
pequefia cuyas fibras se originan del nicleo motor del trigémino en el tegmento

del puente y otra aferente mas grande.®

La rama aferente tiene 2 tipos de fibras propioceptivas y esteroceptivas. Las
primeras se comunican con el nucleo mesencefalico del trigémino a nivel

pontino rostral y mesencefalico caudal.®

Las fibras esteroceptivas conducen sensaciones de dolor, temperatura y tacto
de la cara y superficie anterior de la cabeza. Las neuronas de origen de estas
fiboras vienen del ganglio semilunar de Gasser y se distribuyen en sus
principales ramas: oftalmica, maxilar y mandibular. La transmision de dolor y
temperatura se relaciona principalmente con el nucleo espinal del trigémino,
gue se extiende desde el puente hasta el segundo o tercer segmento cervical,

y esta dividido por su citoestructura en 3 partes: bucal, interpolar y caudal.1°

Las fibras que llevan las sensaciones del tacto se asocian al nucleo sensitivo
principal del trigémino. Este se proyecta hacia el nucleo ventral postero medial
del talamo contralateral y posteriormente a la corteza postcentral para hacer

consciente las sensaciones en la corteza primaria somatosensorial.1°
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Se ha encontrado una disfuncién del sistema nociceptivo aferente trigeminal
del lado sintomatico en estudios que utilizan potenciales evocados por laser,
lo cual sefiala como elemento pivote de la alteracion sensitiva del quinto par

craneal a las fibras mielinizadas pequeias Ad. 2’

En la investigacion hecha por Obermann et al. (2007) se encontraron
respuestas anormales del reflejo corneal y de potenciales evocados dolorosos
de las tres divisiones investigadas del nervio trigémino sin diferencia
significativa comparando V1, V2 y V3, lo que sugiere que la lesion debe

ubicarse proximal al ganglio cerca del tronco encefalico.?’

La fisiopatologia exacta es incierta; en algunos casos se ha visto compresion
de la raiz nerviosa con desmielinizacion, por compresion de una arteria o vena

aberrante (pacientes hipertensos tienen mayor tortuosidad de los vasos). %8

3.5 ETIOLOGIA

Existen diversas teorias al respecto, entre las mas importantes se encuentran:

1. Las teorias relacionadas con problemas de desmielinizacibn a nivel
ganglionar, que origina un estado de hipersensibilidad de las ramas aferentes
del trigémino, secundario a un ingreso excesivo de sodio a las neuronas. Lo
gue ocasiona descargas repetitivas que estimulan el nucleo reticulobulbar,

traduciéndose en una sensacion neuralgica consciente.

Esta irritacion mecanica del ganglio de Gasser, la hipermielinizacion
degenerativa o desmielinizaciéon segmentaria y sindromes talamicos parciales
desencadenantes son debido a una deficiencia de riego sanguineo ocasionado

por la edad.”

2. Teoria postulada por Jannetta en la cual existe una compresion o

deformacion de la raiz dorsal del trigémino en la entrada de la protuberancia,
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ocasionada por malformaciones o variantes anatdomicas vasculares, la mas
importante es la arteria cerebelosa superior que se encuentra comprimida con

mayor frecuencia (95% de los casos).?®

3. La teoria formulada por Fromm: «Teoria epileptbgena» en la cual se
propone que una irritacion crénica de las terminaciones nerviosas del
trigémino, induce alteraciones en los sistemas inhibitorios segmentarios
(nucleos sensitivos del trigémino) y, por tanto, un aumento en la actividad de
estos nucleos, secundario a la activacion de potenciales de accidn ectdpicos.
El incremento en la actividad de fibras aferentes primarias, junto con el
deterioro de los mecanismos inhibitorios de los nucleos sensitivos del
trigémino, llevaria a la produccion de descargas paroxisticas en las
interneuronas de dichos ndcleos en respuesta a estimulos tactiles y como

consecuencia la aparicion de las crisis dolorosas.”’

Actualmente aun se desconoce la causa de la neuralgia trigeminal, sin
embargo, Dandy en 1932, fue el primero en comprobar quirdrgicamente
la existencia de bucles de la arteria cerebelosa superior que conectaban con
las raices del nervio trigémino, cerca de su entrada del tronco cerebral. Por lo
que se puede considerar que la causa principal de las neuralgias esta
constituida por la comprension de un nervio en su trayecto subaracnoideo por

un bucle vascular, generalmente arterial.

Por lo tanto, la teoria mas aceptada es en la que se cree que puede deberse
a una compresion de la raiz del nervio por un acordamiento vascular o por un
fendbmeno de desmielinizacién y agrupamientos axonales en algun tramo de
su recorrido, que origina un estado de hipersensibilidad de las ramas aferentes
causando los signos clinicos de la enfermedad. Un gran porcentaje de las
neuralgias del trigémino contindan siendo de caracter idiopatico, sugiriéndose
teorias etioldgicas como: La teoria vascular es una de las mas difundidas, ya

gue la mayoria de los pacientes presenta compresion de las raices del nervio
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trigémino por vasos tortuosos aberrantes y esta compresion puede deberse a

una vena o arteria que forma un “bucle”.

Estudios anatomopatolégicos hallaron en el 92% de los casos, contactos
vasculares con el nervio trigémino en personas que habian padecido en vida

neuralgia del trigémino y sélo el 17% sin este antecedente.3¢

La neuralgia del trigémino también puede ser desencadenada por alguna
patologia ya sea propia del sistema nervioso central (SNC), lesiones
intracraneales como un tumor, infarto, esclerosis multiple, entre otras y en
este caso se denomina neuralgia del trigémino sintomatica o secundaria, por
lo que ocurre debido a los tumores causales de una neuralgia del trigémino
gue se sittan en el angulo pontocerebeloso homolateral. En algunas series

alcanza aproximadamente de entre 10 a 15%.

Se debe siempre sospechar este tipo de neuralgia en pacientes jévenes con
un dolor atipico, y en casos de afeccion bilateral, es aqui cuando se hace
imprescindible la resonancia magnética, sin embargo, articulos recientes
sugieren que este estudio de imagen debe ser rutinario aun en casos tipicos
sobretodo en quienes van a ser operados. Los tumores epidermoides y
meningiomas del angulo pontocerebeloso, los tumores que involucran al seno
cavernoso-meningiomas, adenomas de hipdfisis, las neurinomas del acustico
y del Vto. nervio pueden provocar neuralgia trigémina. Se puede observar
neuralgia del trigémino en asociacion con lesiones neoplasicas
contralaterales, e incluso como manifestacion de la neurocisticercosis o de una

fistula arteriovenosa del cavum de Meckel.3!

3.6 FACTORES DE RIESGO

Se estima que la NT ocurre en aproximadamente 1 a 8% de los pacientes con

esclerosis multiple, es usualmente explicada como el resultado de la lesién
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desmielinizante de la raiz trigeminal.?* En estos casos suele ser de
presentacion temprana y bilateral. Menos frecuente es su asociacion con

amiloidosis, sifilis, enfermedad de Paget y pseudotumor cerebral.®?

En algunos casos los pacientes pueden presentar una neuralgia trigeminal
sintomatica secundaria a enfermedad estructural, por ejemplo: tumor cerebral,

aneurismas, infarto lacunar, malformacion arteriovenosa.?*

No es claro por qué la hipertension arterial es un factor de riesgo predisponente
para la neuralgia trigeminal. Su incidencia aumenta con la edad y mas
asociado con mujeres. La fisiopatologia exacta es incierta; en algunos casos
se ha visto compresién de la raiz nerviosa con desmielinizacion, por
compresion de una arteria 0 vena aberrante (pacientes hipertensos tienen

mayor tortuosidad de los vasos).?®

En la mayoria de los casos es una enfermedad esporadica, sin embargo, se
han reportado algunos casos familiares principalmente en pacientes con

enfermedad Charcot- Marie-Tooth.

La pueden provocar cualquier sindrome que produzca compresion vascular o

hiperactividad de los nervios craneales.?*

3.7 DIAGNOSTICOS DIFERENCIALES ODONTOLOGICOS

Algunos pacientes al describir el dolor que padecen pueden referir
sintomatologia similar a la de la neuralgia del trigémino, usualmente los
pacientes que mencionan haber sufrido ataques de dolor orofacial, han tenido
algun tratamiento odontolégico previo. Por tal motivo, el recaudar la
informacion de manera correcta en la historia clinica, asi como la exploracion

fisica del paciente, son factores de suma importancia para el diagnostico.?
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Para realizar el diagnostico diferencial se deben tomar en cuenta los malos
olores no determinables que experimenta un paciente con sinusitis purulenta
o0 un carcinoma del seno maxilar; en ambos casos, en sus fases iniciales
(generalmente son percibidos cuando el paciente inclina su cabeza hacia

adelante).

La neuralgia del trigémino debe diferenciarse de otras causas del dolor en la
caray cabeza, el dolor que surge de enfermedades del maxilar inferior, dientes
0 senos paranasales. El dolor por migrafia (jaqueca) o cefalea en racimos
tiende a ser profundo y constante, a diferencia de la neuralgia del trigémino,
que genera una sensacion transitiva y superficial; en raras ocasiones, la
cefalea en racimos acompanfa la neuralgia del trigémino, sindrome conocido
como agrupamiento (cluster-tic). En la arteria temporal se produce dolor
superficial de la cara, pero no es similar al choque tipicamente y la persona
suele quejarse de las mialgias y otros sintomas generalizados y también suele

haber incremento de la velocidad de eritrosedimentacion.

Si la neuralgia del trigémino se presenta en el adulto joven o es bilateral, una
de las entidades que debe considerarse de manera decidida, es la esclerosis
multiple; en tales casos proviene de una placa desmineralizarte en la zona de
la penetracion de la raiz del V par de la protuberancia; que a menudo se
identifica en la exploracién cuidadosa algun signo de pérdida sensitiva en la

cara.

Los casos que son consecuencia de masas patolégicas como aneurismas,
neurofiboromas, shawnnomas vestibulares (acusticos) o meningiomas, por
lo comun producen signos objetivos de pérdida sensitiva en la distribucion del

trigémino (neuropatia trigeminal).33
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3.7.1 LA OSTEITIS ALVEOLAR, ALVEOLITIS

Es una complicacién post extraccion resultado de la inflamacién del ligamento
periodontal y hueso cortical. Puede existir dolor referido que afecte un gran
namero de 6rganos dentarios, mucosa, piel, zonas de sensibilidad profunda a
la palpacion e irritacion en los musculos de la masticacion. Los medicamentos
de dolor miofascial pueden iniciar con puntos gatillo, principalmente puede

derivar en una osteomielitis.3® (Figura 14)

Figura 14. Alveolitis

Disponible en: https://n9.cl/lbm3ny

3.7.2 SINUSITIS

Inflamacion del seno maxilar, dolor urente y constante en la region
cigomética con sensibilidad dental. La Internacional Headache Society
sugiere que el diagnéstico es el mismo para la sinusitis, solamente
cambia la localizacion. La forma aguda es la que se relaciona con el
dolor. Frecuentemente causada por virus o bacterias, sin embargo,

puede ser ocasionada por algun tratamiento dental (extraccion dental).
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La sinusitis se manifiesta con un dolor sordo que puede ir de leve a moderado,
unilateral o bilateral y se desencadena cuando el paciente se inclina hacia

delante o al tocar la zona afectada o bien al morder. (Figura 15)

IAYO FOUNDATION FOR MEDICAL EDUCATION AND RESEARCH. ALL RIGHTS RESERVED.

Figura 15. Sinusitis
Disponible en: https://n9.cl/bgfgw

3.7.3 PATOLOGIAS EN LAS GLANDULAS SALIVALES

Tumores, calcificaciones e infecciones en las glandulas salivales
pueden afectar al nervio trigémino. Las calcificaciones son mas
comunes en la glandula submandibular, lo que ocasiona que al momento
de comer provoque un dolor intermitente. El palpar ambos lados la
glandula nos permite localizar la piedra, si ésta se encuentra en el
conducto, entonces la salida del fluido salival sera lenta o simplemente

habra ausencia del mismo.3* (Figura 16)
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Parotido

Sublingual

Submanxilar

Figura 16. Glandulas salivales
Disponible en: https://n9.cl/o6u06

3.7.4 DISFUNCION DE LA ARTICULACION TEMPOROMANDIBULAR

La disfuncion de la articulacion temporomandibular (ATM) consiste en un
espectro de cambios morfolégicos y fisiologicos en el sistema musculo
esquelético. Estos cambios incluyen anormalidades en la oclusion dental y
funcién de los musculos masticadores y del cuello (mialgias).

El dolor es irradiado hacia las regiones adyacentes de la ATM, incluso en
zonas alejadas a ésta, puede ser unilateral o bilateral. Los episodios
dolorosos son de larga duracién (varias horas) con interrupciones

cortas.3® (Figura 17)
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Figura 17. Disfuncién de la ATM
Disponible en: https://n9.cl/i2ekw

3.7.5 NEURALGIA PRETRIGEMINAL

La neuralgia pretrigeminal (Pre-NT) es una patologia rara, sin embargo, puede
llegar a presentarse. Se presenta habitualmente en forma de dolor dental en
una region donde no existen anomalias a la exploracion fisica o radiografica.
Se ha manifestado que gran cantidad de pacientes con esta patologia
experimentan sintomas tipicos de neuralgia del trigémino (dolor de tipo
descarga eléctrica en la zona). La Pre-NT responde a los mimos tratamientos
que la neuralgia del trigémino principalmente a los antiepilépticos. Otro
aspecto importante a destacar es que el dolor se detiene aplicando un bloqueo
de anestésico local en el diente o zona de extraccion si es el caso, mientras

dura el efecto de la anestesia. 14

En la siguiente tabla se describe algunas de las caracteristicas clinicas de

dicha patologia: (Tabla 5)
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Tabla 5. Caracteristicas clinicas neuralgia pretrigeminal.

. Dolor sordo o quemante.
. Continuo o intermitente.
. Localizacion unilateral
La anestesia local de la region dolorosa contrarresta
temporalmente el dolor.
. Exploracion neurolégica normal.
. Sin causa dentoalveolar determinada.
. Responde con frecuencia al tratamiento con antiepilépticos.
International Headache Society, 2003/5.

Tomada del libro: Hurp R., Ellis Z. Cirugia Maxilofacial, 6° ed.

3.7.6 NEURALGIA POST-HERPETICA

Dolor persistente con sensacion ardiente, insoportable, acompafiado de
disparos intermitentes en la region donde se localiza la infeccion por herpes
Zoster. Puede producirse de 3 a 6 meses después de la resolucion de la
infeccidn. Hiperalgesia y entumecimiento de la zona afectada, son sintomas

de esa afectacion.3* (Figura 18)

Figura 18. Dolor post herpético

Disponible en: https://n9.cl/aiucd
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3.7.7 SINDROME DE BOCA ARDIENTE

Dolor ardiente en la lengua, paladar, encia, labio, faringe, gusto alterado,
resequedad bucal y alteracion de sensaciones, en ausencia de cualquier
patologia local o sistémica. Algunos estudios sugirieron que puede ser un
desorden de las fibras nerviosas periféricas o bien candidiasis oral, lesiones
hematologias en la mucosa trastornos autoinmunes y efectos secundarios a

farmacos.3* (Figura 19)

Figura 19. Boca ardiente

Disponible en: https://n9.cl/7apqu

3.7.8 ODONTOLOGIA ATIPICA O POR DENERVACION

Existe evidencia limitada sobre la incidencia y la prevalencia de esta patologia;
La anestesia, el tratamiento de conductos, las extracciones y la colocacion de
implantes, pueden ocasionar una lesién al nervio trigémino. El dolor es
intraoral bien localizado, frecuentemente en la zona de molares y premolares,

no se asocia con radiacion a las zonas adyacentes o extraorales. Puede
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localizarse en el lugar donde fue extraido, con ausencias clinico radiograficas

de patologia dental.3* (Figura 20)

Figura 20. Anestesia bucal

Disponible en: https://n9.cl/uy3cg

Dentro de sus caracteristicas se encuentran: (Tabla 6)

Tabla 6. Caracteristicas de odontologia atipica.
- Odontologia por denervacion: caracteristicas
. El dolor quemante o dolor sordo es continuo o casi continuo.
. Pueden producirse exacerbaciones agudas.
. Puede haber alodinia, hiperestesia o hipoestesia.
. Sin causa dentoalveolar determinada.
. Existen antecedentes de traumatismo quirdrgico o de otro tipo.
. Existen antecedentes de sintomas durante mas de 4 a 6 meses.

. El blogqueo anestésico local es equivoco.

International Headache Society, 2003/5

Tomada del libro: Hurp R., Ellis Z. Cirugia Maxilofacial, 6° ed.
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3.7.9 NEURALGIA DEL NERVIO GLOSOFARINGEO

Tiene la misma sintomatologia que la neuralgia del trigémino, pero difiere en
la localizacion del dolor, el cual es referido en la regién del oido y por lo que
puede confundirse también con una disfuncibn de la articulacion
temporomandibular; también puede limitarse a la parte posterior de la lengua.
En caso muy raro, puede estar asociado con un sincope debido a la proximidad

anatémica del nervio vago.3* (Figura 21)

brainstem

Figura 21. Neuralgia glosofaringea
Disponible en: https://n9.cl/i02tb

3.8 MANIFESTACIONES CLINICAS

Clinicamente la neuralgia del trigémino se caracteriza por ser un dolor agudo,
gue se manifiesta en episodios intensos de dolor de corta duracion
aproximadamente de 5 a-20 segundos hasta 2 minutos, sin embargo, son

recurrentes a lo largo del dia, alternando con periodos libres de dolor. Tiende

63

—
| —



m FACULTAD
Toxina Botulinica A en el Tratamiento de Neuralgia del Trigémino w ODONTOLOGA 7
UNAM

1904

a ser lacinante, referido por los pacientes como una Pretreatment
descarga eléctrica, suele ser unilateral y por lo .
regular se encuentra afectada 1 o 2 de las ramas del
nervio trigémino. Generalmente existe un punto
trigger en la cara, frecuentemente en el surco

nasogeniano. (Tabla 7).

En pocas ocasiones, los pacientes definen el dolor
como sordo, penetrante y continuo. En pacientes que
relatan dolor de mayor duracion, éste esta constituido
por paroxismos breves y muy repetidos, con
persistencia de dolor residual entre ellos. (Figura 22)

El dolor puede desaparecer espontaneamente
durante meses o0 afos. Sin embargo, los ataques son

cada vez més frecuentes, mas intensos y las

caracteristicas del dolor van cambiando, indicando Trigeminal Wil ¢ . ) cord

nerve

gue la enfermedad es progresiva, sugiriendo por lo Figura 22. Neuralgia trigeminal

tanto un mecanismo neuropatico en origen.3¢ Disponible en: https://n9.cl/6dtmt

Los desencadenantes son muy caracteristicos, ya que suelen ser acciones
cotidianas, tales como: comer, hablar, limpiarse la nariz, cepillarse los
dientes, lavarse la cara, afeitase o maquillarse. Lo que supone que el dolor se
manifiesta por estimulos tactiles de ligera y muy minima presion. Y resulta con
menos frecuencia que se desencadene por factores emocionales, ajetreo,

ruidos, movimientos oculares o de forma espontanea.

En el caso de evitar todos aquellos estimulos o circunstancias que
desencadenen el dolor, puede llegar a desnutrir al paciente y/o alterar la

higiene y salud bucal.

Las zonas gatillo desencadenantes de la neuralgia del trigémino descritas

por algunos pacientes , generalmente son localizadas en el labio superior 0
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inferior, en el ala de la nariz, en la comisura bucal, en el surco nasogeniano,

en las encias y en ocasiones en la lengua y el parpado superior.

Cuando la funcién de la rama motora del trigémino, que inerva los musculos
masticadores, se encuentra preservada. La lesion motora trigeminal unilateral
es manifiesta por la atrofia de los musculos masetero y temporal y por la

desviacion de la mandibula hacia el lado afectado, a la apertura bucal.?

Los casos bilaterales suelen ser muy raros presentandose en un estimado de
3-4% de los pacientes, ademas de que es poco probable que ambos lados

estén activos simultaneamente. 36

La neuralgia del trigémino puede asociarse con un hemiespasmo facial en el

mismo lado de la cara. Esta concurrencia se denomina “tic convulsivo”.

Por otra parte, se ha descrito la asociacion de neuralgia del trigémino con
neuralgia del glosofaringeo, en casos de esclerosis multiple y neurinomas del

acustico.?.

Tabla 7. Caracteristicas clinicas del paciente con neuralgia del trigémino.

. Dolor paroxistico intenso.

. Localizacion unilateral (96%), derecho > izquierdo.

. Una estimulacién ligera y superficial provoca dolor.

.Con frecuencia, sin dolor entre brotes.

. Larama V2y V3 son las mas afectadas.

. Exploracién neuroldgica normal (sin déficits neuroldgicos).

. Sin origen dentoalveolar reconocido.

. La anestesia local de la region dolorosa contrarresta temporalmente el

dolor.

International Headache Society, 2003/5.

Tomada del libro: Hurp R., Ellis Z. Cirugia Maxilofacial, 6° ed.
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3.9 DIAGNOSTICO

El diagndstico de la neuralgia del trigémino es fundamentalmente clinico,
donde una buena historia clinica con exploracion fisica y neurologica son

imprescindibles para determinar la presencia de dicha patologia.

Por consiguiente, el diagnéstico se basa, sobre todo, en el empleo de una
correcta anamnesis, recabando toda la informacion posible que nos emita el

paciente. 37

Durante la anamnesis se deben realizar preguntas orientativas que ayuden al
diagnéstico de neuralgia trigeminal donde se incluya el tiempo de evolucion, la
frecuencia del dolor, la duracion, sitio, que lo desencadena, si es irradiado,
profundo o superficial, si cursa con periodos o intervalos libres de dolor,
factores que aumentan o disminuyen el dolor, puntos sensitivos bucofaciales,
calidad, severidad y sintomas asociados a éste (gusto, flujo salival, bruxismo,

molestias en ATM, sensaciones alteradas de la nariz, ojos, oidos).38

Una vez que se sospecha que el paciente puede sufrir una neuralgia entonces
se requiere de la exploracién del nervio trigémino. En la exploracion fisica se
debe tener presente la distribucion anatémica de las 3 ramas del V par
(oftdlmica, maxilar y mandibular), la evaluacion sensitiva facial y del reflejo
corneal (musculatura extrinseca ocular), la funcion de los maseteros (la
masticacion) y la de los pterigoideos (con la boca abierta, el menton se desvia
al lado enfermo en caso de paresia). que adquieren una particular
relevancia.®”- (Figura 23)
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Figura 24. Exploracion trigémina

Semergen. 2011;37:293-302

Figura 23. Exploracién neurolégica Disponible en: https:/n9.cl/i2xxb7

Disponible en: https://n9.cl/4zyf

La exploracion se realiza con un alfiler o un algodén siguiendo el trayecto
nervioso del mismo. No se debe pasar por alto el palpar la ATM, musculos de
la masticacion, cervicales, ganglios linfaticos y glandulas salivales. Si en la
exploracion se descubre algun déficit neurolégico en un paciente no operado
previamente, se debera sospechar en una causa estructural como origen del
dolor neuralgico (tumor, esclerosis mdltiple) 3. Asi, ante cualquier neuralgia

del trigémino con clinica atipica, se debe realizar una RM craneal. (Figura 24)

Generalmente el examen fisico y neurolégico es normal, sin embargo, pueden
detectarse alteraciones sensitivas en la cara tales como hipoestesia leve y en
el reflejo corneal en la neuralgia trigeminal primaria. En la neuralgia secundaria
0 sintomatica, se han observado déficits neurolégicos en el 47% de los
pacientes 6. En raras ocasiones, durante atagues muy severos, el dolor puede

evocar la contraccion del musculo facial ipsilateral (tic douloureux).3°
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Para el diagnoéstico de la neuralgia trigeminal es necesario caracterizar de
forma adecuada el dolor, ya que algunas descripciones son muy sugestivas.
El dolor de la neuralgia trigeminal suele ser muy caracteristico tiene una
intensidad que suele ser de moderada a severa, una duracion corta de no mas
de dos minutos, seguido de un periodo refractario que dura segundos a
minutos y durante el cual no se puede provocar otro segundo paroxismo de
dolor. Los ataques pueden ser tan impactantes para los pacientes que una
gran parte de ellos es capaz de recordar el primer episodio de una forma muy
vivida. Una vez que se ha presentado el primer episodio, la mitad de los
pacientes no vuelve a presentar dolor en los proximos seis meses, el 65% de
los pacientes diagnosticados tienen un nuevo episodio en los préximos cinco
afos y el 77% en los siguientes 10 afios. El numero de episodios puede ir de
tres o cuatro al dia hasta 70 al dia. A medida que se presentan mas ataques y
gue pasa el tiempo, los ataques de dolor se hacen mas largos y puede ser

dificil diferenciar entre varios ataques de dolor.

El dolor se puede desencadenar por acciones tan leves como lavarse la cara,
hablar, cepillarse los dientes, afeitarse, salir a la calle en un dia frio, aplicarse
maquillaje o caminar. Y las zonas desencadenantes suelen estar ubicadas en
las porciones centrales de la cara, alrededor de la nariz y la boca, e incluso

llegan a ser tan pequefias como un simple punto.

La presencia de este tipo de desencadenantes puede hacer que la neuralgia
trigeminal se confunda con la alodinia de origen neuropéatico en otras
patologias, pero hay varios aspectos que las diferencian: la neuralgia del
trigémino no solo se desencadena por estimulos suaves en la piel, sino
también por estimulos mecanicos que normalmente no son dolorosos, como
los movimientos orofaciales de la masticacion; en la neuralgia trigeminal las
zonas desencadenantes y la sensacion dolorosa pueden estar disociadas en

su localizacion; y en la alodinia no hay periodo refractario.
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Otro aspecto importante a resaltar es que las ramas del nervio trigémino mas
afectadas suelen ser la segunda y la tercera, con una ligera tendencia a
comprometer més el lado derecho que el izquierdo. EI compromiso bilateral es
infrecuente y cuando se presenta se debe pensar en diagnéstico de una
neuralgia trigeminal secundaria, asi como el hallazgo de déficits sensitivos al

examen fisico neurolégico.

Cuando el dolor se localiza en la divisibn V1 se debe examinar con mas
cuidado al paciente porque es mas probable que presente una cefalea

autonémica trigeminal. 3°

Considerando lo anterior , la International Headache Society (IHS) sugiere

los siguientes parametros para el diagndstico de la neuralgia del trigémino:

e Ataques paroxisticos de dolor facial o frontal con un tiempo de duracion
de 1 segundo a 2 minutos aproximadamente.
e EI| dolor debe presentar cuando menos una de las siguientes
caracteristicas.
v" Distribucién en una o mas ramas del nervio trigémino.
v Sordo, intenso, superficial, agudo, punzante o quemante.
v Intensidad severa.
v Precipitacion hacia los puntos gatillo o bien para realizar ciertas
actividades como masticar, hablar, lavarse los dientes o el rostro.
v El paciente debe estar asintomatico entre los paroxismos.
¢ Ninguna deficiencia neuroldgica
e Los ataques son estereotipos en cada paciente.
e Exclusion de cualquier otra casusa de dolor facial descubierta en la

historia clinica.3®
Tras una primera orientacion diagndéstica de neuralgia trigeminal, el segundo

paso es diferenciar si se trata de una neuralgia esencial o neuralgia

sintomatica. (Tabla 8)
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La neuralgia trigeminal esencial o primaria, resulta la mas frecuente, en la cual
no se observan alteraciones neurolégicas en la exploracion clinica y no se
objetiva con las técnicas diagnosticas habituales ninguna lesion organica
responsable del cuadro. Puede presentarse bajo dos aspectos diferentes

segun la clinica:

1. Neuralgia idiopatica tipica del trigémino: el cuadro clinico es muy
especifico y nos permite el diagnostico con bastante certeza. Las
manifestaciones clinicas se encuentran resumidas en la tabla 8.

2. Neuralgia idiopatica atipica del trigémino: se manifiesta con

» Dolor urente o quemante.

» Dolor continuo, dura varios minutos, horas, incluso todo el dia.

» Pueden existir ocasionalmente paroxismos sobreafiadidos
(superpuestas a este dolor puede haber crisis de dolor agudo
mMAs intenso, en ocasiones asociadas a signos de hiperactividad
autonémica). En algunos casos los pacientes refieren
alteraciones sensitivas en el territorio afecto.

» Dolor, unilateral, esta localizado en el territorio de una o mas
ramas del nervio.

» No puede provocarse el dolor con estimulos en las zonas gatillo,

no desencadenandose ni con la masticacion ni con el habla.4°

Tabla 8. Caracteristicas de neuralgia trigeminal idiopatica

Caracteristicas de Neuralgia Trigeminal
Idiopatica

Sintomas clasicos:

- Paroxistico, rapido e intenso.

- Provocable en zonas gatillo.

- Sigue el territorio de distribucion.
- Unilateral.

- No hay pérdida de sensibilidad.

Sintomas atipicos:
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- Continuo
- Puede irradiarse a cuello u occipucio
- Hipoestesia o hiperalgesia espontanea.

Tomada del articulo: Pérez J. Asenguinolaza M. Molina P. Arranz J. Abejon D. Neuralgia del
trigémino. Radiofrecuencia ganglio de Gasser. Rev. Soc. Esp. Dolor. 2013.

Algunos de los pacientes pueden experimentar dolor residual de forma casi
continua por lo que es importante marcar esta diferencia entre los dos tipos de
neuralgia del trigémino. Ya que en la neuralgia trigeminal tipo 1 el dolor
paroxistico se presenta en mas del 50% de las ocasiones, mientras que en la
neuralgia tipo 2 el dolor constante se presenta en el 50% de las ocasiones.
Esta dltima también es conocida como neuralgia trigeminal atipica o con dolor

facial persistente concomitante. 3°

Los sintomas de la neuralgia del trigémino son consecuencia de la generacion
ectopica de potenciales de accién de fibras aferentes sensibles al dolor, de la
raiz del V par craneal, antes que penetren en la cara lateral de la
protuberancia. Por lo que una compresion o alteracién del nervio causa
desmineralizacion de las fibras mielinicas que transportan la sensacion del
dolor. Por dicha razén es viable medir la eritrosedimentacion si se sospecha

arteritis temporal. 3°

En el diagndstico de neuralgia del trigémino los signos de alarma son: cambios
en la sensibilidad, sordera o problemas auditivos, dificultad para lograr el
control del dolor, pobre respuesta a la carbamazepina, historia de lesiones
cutdneas u orales con posibilidad de diseminacién perineural, compromiso
aislado de V1 o bilateral, comienzo antes de los 40 afos, neuritis Optica e

historia familiar de esclerosis multiple. 3°

Para la valoracion del dolor se utilizan diferentes escalas, pero la mas utilizada

es la de Barrow Neurological Institute Pain Intensity Scale (BNI).?? (Tabla 9)
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Tabla 9. Escala de Barrow para valoracion de dolor

BNI
Grado | No dolor, no requiere medicacién
Grado Il Dolor ocasional, no requiere medicacion
Grado lll a No presenta dolor, si toma medicacién
Grado lll b Dolor leve, controlado adecuadamente con la medicacion
Grado IV El dolor mejora, no esta controlado adecuadamente con la
medicacién
Grado V No consigue alivio del dolor

Tomada del articulo: Amutio G, Soto G. Efectividad del tratamiento contra bisturi de rayos
gamma en pacientes afectados por la neuralgia del trigémino idiopatica recurrente.
Neurologia. 2016.

En resumen, la historia clinica con un adecuado interrogatorio, exploraciéon
fisica y neuroldgica son éptimos para determinar el diagndstico de neuralgia
trigeminal. El diagnéstico a pesar de que sigue siendo clinico, se consideran
necesarias pruebas complementarias como, radiografia dental por posibles
problemas odontolégicos y resonancia magnética cerebral para descartar
otras causas del dolor (tumoral, esclerosis multiple, etc.) sobre todo en
pacientes jévenes con sintomas atipicos y los que no respondan a la terapia

médica inicial

En casos tipicos de neuralgia del trigémino, casi nunca son necesarios los
estudios de imagenes, aunque se puede valorar si la esclerosis multiple es una
posibilidad, asi como para valorar lesiones vasculares supra yacentes a fin de

planear el procedimiento quirirgico para descompresion.3°
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3.9.1 CRITERIOS DIAGNOSTICOS

Clinicamente la neuralgia del trigémino se caracteriza por un dolor agudo, tipo
descarga eléctrica, unilateral, que compromete a 1, 2 o incluso las 3 ramas
del nervio trigémino. Se presenta en episodios de corta duraciéon, mdultiples a
lo largo del dia, alternando con periodos libres de dolor.

El dolor puede aparecer de forma espontanea o ser desencadenada por
estimulos externos sobre determinadas zonas sensibles llamadas (puntos
gatillo) a lo largo de alguna de las ramas del V par. Estos puntos de descarga
o puntos gatillo a nivel facial, frecuentemente se ubican a nivel del surco
nasogeniano. Y resultan muy pocas las ocasiones en que los pacientes

refieran el dolor como sordo, penetrante y continuo.

Otra caracteristica importante es que el dolor puede desaparecer
espontaneamente durante meses o afios. Sin embargo, cabe destacar que en
la mayoria de pacientes las crisis son cada vez mas frecuentes, mas intensas
y las caracteristicas del dolor van cambiando, indicando por lo tanto que la
enfermedad es progresiva, sugiriendo un mecanismo neuropético en su

origen. 36

Los casos bilaterales se presentan en 3-4% de pacientes, pero es raro que
ambos lados estén activos. En el lado derecho suele ser mas comun que se
manifieste, ya que, desde el punto de vista anatomico, en dicho lado se
presenta un didmetro menor de los foramenes rotundum y oval, aiun en

personas sin neuralgia del trigémino.

La International Association for the Study of Pain (IASP) define la neuralgia
trigeminal como un dolor subito, generalmente unilateral, grave, punzante y
de breve duracion, en la distribucion de una o mas ramas del quinto par

craneal. El diagnostico se basa en la existencia de cuatro de los nueve criterios
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clinicos descritos por la International Headache Society (IHS).3¢ (Tabla 10 y
Tabla 11)
Tabla 10. Criterios diagndsticos de NT.

1. Localizacion Dermatomas  trigeminales, generalmente
unilateral

2. Radiacién Area trigeminal y otros dermatomas

3. Caracteristicas Agudo, descargas, eléctrico

4.Intensidad Moderado a niveles de suicidio

5.Duracién Episodios de dolor de varios minutos, multiples

a lo largo del dia

6. Frecuencia Series de episodios de dolor alternados con
periodos sin dolor

7. Factores desencadenantes | Presion leve

8. Alivio del dolor Farmacos antineuralgicos

9. Factores asociados Puntos gatillo, pérdida de peso

Tomada del articulo: Robaina P.F. Neuralgia del Trigémino: Revision del tratamiento médico
y quirdrgico. Rev. Soc. Esp. Dolor

Tabla 11. Criterios diagndsticos de ICHD-3 Y IASP

ICHD-3 IASP
A. Al menos 3 ataques de dolor unilateral que cumpla los | A. Dolor orofacial distribuido en
criterios By C. el territorio facial o intraoral del
nervio trigémino.
B. Ocurren en 1 o mas divisiones del nervio trigémino, B. Dolor de caracter paroxistico
sin irradiarse més alla de su distribucién.
C. Dolor con al menos 3 de las sig. Caracteristicas: C. Dolor desencadenado por
1. Recurrente con ataques paroxisticos en maniobras tipicas

segundos a 2 min.
2. Intensidad severa
3. Sensacion de relampago, disparo o pufialada
4. Precipitado por estimulos inocuos en el lado
afectado de la cara
5. Sin déficit neurolégico evidente
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6. Que no se explique por otro diagnéstico ICHD-3 |

* |CHD-3: Clasificacion Internacional de Trastornos de Cefalea edicion 3
** |ASP: Asociacion Internacional para el Estudio del Dolor

Tomada del articulo: Marin M.D, Gamez C.M. Neuralgia del trigémino: aspectos clinicos y
terapéuticos. Acta Neurol Colomb. 2019.

3.9.2 METODOS AUXILIARES DE DIAGNOSTICO

Algunos de los estudios complementarios del diagnostico que ayudan a
evidenciar radiograficamente lesiones estructurales que puede provocar la

sintomatologia o bien confirmar la neuralgia del V par, son las:

* Radiografia de Base de Craneo o Hirtz, columna cervical. Es
econdémica, no se recomienda debido a que la superposicion de las
estructuras 0seas dificulta su interposicion.

* Resonancia magnética. Es el método de diagndstico mas eficaz para
esta afeccién, permite obtener en vivo imagenes del cerebro y del
sistema nervioso central. Tiene un costo elevado lo que dificulta su

uso.40

Los estudios radiol6gicos complementarios que van encaminados a diferenciar
entre una neuralgia esencial o secundaria y que son ineludibles, son la
tomografia axial computarizada (TAC) y la resonancia magnética cerebral.
(RNM) 4

El examen complementario por excelencia, ante sospecha de neuralgia
trigeminal secundaria relacionada con tumores y la relacionada con la
esclerosis multiple es la resonancia magnética, asi mismo para cuando hay

signos de alerta o en casos refractarios al tratamiento farmacoldgico que vayan
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a ser llevados a procedimientos quirdrgicos como la descompresion

microvascular.

En la neuralgia trigeminal clasica, la deteccién de contacto vascular con el
nervio trigémino requiere técnicas especiales de resonancia magnética con
reconstruccion tridimensional y cortes muy finos. Muchos pacientes pueden
presentar contactos vasculares a pesar de no tener neuralgia trigeminal, y es
por esto por lo que no se considera rutinario el uso de resonancia magnética.
Ademas de gque facilita la identificacion de placas de desmielinizacion, masas

en el seno cavernoso e infiltracion del nervio trigémino. °

Por otro lado, la Angiografia por resonancia magnética es la prueba de
eleccion para detectar las compresiones vasculares en la zona del V par a
nivel del tronco cerebral. En el diagnostico diferencial se deben buscar
condiciones que afecten los senos paranasales, protesis, abscesos
odontogénicos y otras anormalidades de la lengua, encias, maxilar,
mandibula, articulacién temporomandibular, enfermedades oculares como
glaucoma, celulitis periorbitaria, tumores faciales, enfermedades de oidos,

nariz y cuello.?

3.10 PRONOSTICO

La neuralgia trigeminal se caracteriza por recurrencias y remisiones. Muchas
personas tienen periodos de remisién sin dolor que duran meses o afios, pero
en muchos, la neuralgia trigeminal se vuelve mas grave y menos sensible al
tratamiento con el tiempo, a pesar del aumento de la intervencién
farmacoldgica. La mayoria de los pacientes con neuralgia del trigémino son

tratados inicialmente médicamente, si dicho tratamiento fracasa o no hay una
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mejoria significativa, eventualmente se sometera a un procedimiento

quirdrgico.*?

Por lo tanto, el prondstico de la enfermedad no es muy favorable, ya que suele
ser progresiva y con el tiempo suele ser mas dificil de tratar, tal y como ocurre
con otros dolores neuropaticos. Si se deja evolucionar, cada vez es mas dificil
conseguir alivio mediante los diferentes tratamientos médicos Yy/o

quirdrgicos.*®

3.11 TRATAMIENTO

El tratamiento de esta patologia va encaminado principalmente al alivio fisico
y estabilidad emocional del paciente ante los dolorosos episodios que tiene la
neuralgia del trigémino, por lo que con el paso del tiempo se han usado varios
tratamientos para lograr aliviar y disminuir la dolorosa sintomatologia

caracteristica de dicha enfermedad.?3

3.11.1 TRATAMIENTO FARMACOLOGICO

El tratamiento conservador representa el primer escalén terapéutico contra el
dolor ocasionado por la neuralgia trigeminal, por lo que la farmacologia es la
primera opcion universalmente aceptada para establecer un tratamiento inicial.
Basandose en la guia de evidencia clinica llevada a cabo por la American
Academy of Neurology y por la Europea Federation of Neurological Societies,
los anticonvulsivos como la carbamazepina y oxcarbazepina son los farmacos
de eleccidn ya que su mecanismo de accion se basa en el bloqueo de los
canales de sodio, lo que impide la formacion y transmision de los estimulos

dolorosos. Baclofeno, lamotrigina, gabapentina, fenitoina y clonazepam son
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otros agentes con propiedades estabilizadoras de la membrana neural que
también pueden aliviar el dolor. La terapia farmacoldgica suele ser efectiva
inicialmente, pero pierden eficacia al paso del tiempo requiriendo una solucion

invasiva. 22 (Tabla 12)

Como norma general se recomienda iniciar el tratamiento en monoterapia con
cualquier de los farmacos que a continuacion se mencionan y con la dosis mas
baja posible, aumentandola progresivamente hasta lograr el efecto deseado o

alcanzar la dosis maxima recomendada. Se puede administrar, por via oral.?

Tabla 12. Farmacos para tratamiento neuralgia del trigémino

FARMACOS DOSIS (Mg/dia)
ANTIEPILEPTICOS
Carbamazepina 400-1.200
Gabapentina 600-3.200
Clonazepam 2-8
Dilvaproex 500-2.000
Oxcarbazepina 300-2,400
Lamotrigina 50-500
Topiramato 50-400
Fenitoina 300-600
ANTIDEPRESIVOS TRICICLICOS
Amitriptilina 10-300
Doxepina 10-300
Nortriptilina 10-150
Imipramina 10-300
ANTIESPASTICOS
Baclofeno 15-80

Tomada del libro: Hurp., Ellis Z. Cirugia Maxilofacial, 6° ed
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La dosis inicial es de 400 hasta 1200 mg/dia para la carbamazepina y 900
hasta 1800 mg/dia para la oxcarbazepina. Iniciando primordialmente con dosis
bajas y escalonar de forma gradual, entre 3 a 7 dias, con el fin de establecer
la dosis adecuada que logre el control del dolor con la menor cantidad de

efectos adversos.

En cuanto a la efectividad, para la carbamazepina y el 70% de los pacientes
alcanza una reduccién total en el dolor. Sin embargo, la mayoria de los
pacientes requiere dosis altas, por lo que se empiezan a manifestar diferentes
efectos adversos como somnolencia, mareo, erupcion exantematica, temblor

e hiponatremia.

La oxcarbazepina es una buena opcion, con igual efectividad, menos
interacciones farmacoldgicas y suele ser mejor tolerada, aunque en pacientes

de edad avanzada puede causar mas hiponatremia que la carbamazepina.

La recomendacion actual es que los pacientes que no logran una reduccion
deseada en el dolor a pesar de tener dosis altas de
carbamazepina/oxcarbazepina deberian ser referidos para manejo quirdrgico.
Sin embargo, se podria intentar otro tipo de medicamentos en los pacientes
gue no logran ser llevados a dosis altas de carbamazepina/ oxcarbazepina
debido a la aparicion de efectos adversos o porque esté contraindicado el uso

de estos medicamentos.

De acuerdo con las guias actuales, en estos casos se podria emplear como
monoterapia la lamotrigina , gabapentina y toxina botulinica. En pacientes sin
mejoria del dolor, se podria adicionar a la carbamazepina/ oxcarbazepina los
medicamentos mencionados anteriormente, u otros como el baclofeno,
pregabalina, acido valproico y fenitoina, los cuales han sido evaluados en
series de pacientes con neuralgia trigeminal, pero no cuentan con una

evidencia fuerte ni con estudios que comparen asociaciones entre estos

79

Toxina Botulinica A en el Tratamiento de Neuralgia del Trigémino wﬂ ovortocis

—
| —

A\

=

7



&
[

FACULTAD M
Toxina Botulinica A en el Tratamiento de Neuralgia del Trigémino W{Q ODONTOLOGA W

UNAM
1904

medicamentos. La lamotrigina debe ser empleada lentamente para evitar la
aparicion de exantema, en especial si se asocia a carbamazepina. El
baclofeno no logra alcanzar dosis adecuadas para disminuir el dolor cuando

se administra por via oral.

La pregabalina y los antidepresivos no han sido evaluados para el manejo de
la neuralgia del trigémino, pero se podrian considerar en tratamiento conjunto
con carbamazepina/oxcarbazepina en pacientes con neuralgia trigeminal que

tienen dolor continuo.

Aunado a esto, cabe destacar que las inyecciones de toxina botulinica son una
buena opcién en pacientes que no desean cirugia, con esta se consigue

mejoria por varios meses y se han observado pocos efectos adversos. %

En la siguiente tabla se enlistan todos los medicamentos empleados para el

tratamiento de neuralgia del trigémino. (Tabla 13)

Tabla 13. Farmacos mas empleados en el tratamiento de neuralgia trigeminal

Medicamento | Dosis (mg) Efectos adversos Indicacion

Carbamazepina | 200 - 1200 Efectos sobre el SNC* y GI**, Primera linea
Exantema cutaneo, Leucopenia leve,

Trombocitopenia, Elevacion de

enzimas hepéticas e hiponatremia. Intolerancia a CMZ
Oxcarbazepina | 300 — 1800 Similares a la CMZ, pero menos
frecuentes, Mas hiponatremia en Intolerancia a

ancianos, Exantema cutaneo frecuente | CBZ/OXC o segunda

Lamotrigina 200 - 400 (requiere titulacion lenta), Alteraciones linea
del SNC.
Gabapentina 600-1200 Buena tolerancia. Aumento de peso. Intolerancia a
Menos efectos GI** CBZ/OXC o segunda
linea
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Toxina 25-100U Segun el sitio de A mediano plazo,
botulinica tipo A aplicacion. segunda linea
Baclofeno 50 - 80 Alteraciones del SNC, Alteracion
psiquiatrica, Hipotensién, Efectos GlI. Segunda linea
Acido valproico | 600 - 1200 Alteraciones del SNC, Efectos Gl
importantes, Exantema cutaneo, Segunda linea
Trastornos menstruales, Aumento de
peso, Alopecia.
Pregabalina 150 - 600 Alteraciones del SNC, Mejor Segunda linea
tolerabilidad.
Lidocaina*** 5 mg/kg IV Alteraciones del SNC, Agitacion,
en bolo Temblor, Convulsiones, Exacerbaciones
Cardiovasculares. agudas
Fenitoina*** 200-300 Exantema cutaneo, Hiperplasia
(Oral) gingival Hipertricosis, Linfadenopatias, Oral: segunda linea
15 mg/kg IV Hiperglucemia, Hiponatremia. IV en exacerbaciones
en bolo agudas

CMZ = carbamazepina; OXC = oxcarbazepina; IV = intravenoso.
* Alteraciones del SNC = mareo, sedacion, diplopia, vision borrosa, ataxia, incoordinacién motora,

enlentecimiento cognitivo, alteracion de la memoria.
** Efectos gastrointestinales (GI) = nausea, vomito, dolor abdominal, estrefiimiento o diarrea.

*** En exacerbaciones agudas se requiere monitorizacion cardiovascular.

Tomada del articulo: Gonzalez-Escalada J.R., Rodriguez M.J., Camba M.A., Portolés A.,
Lépez R. Recomendaciones para el tratamiento del dolor neuropatico. Rev. Soc. Esp. Dolor.
20009.

Por otra parte, las vitaminas del complejo B, tiamina (B1), piridoxina (B6)y
cianocobalamina (B12), han demostrado ser clinicamente utiles para el
tratamiento de algunas condiciones dolorosas como la neuralgia del
trigémino. Los mecanismos de accion de las vitaminas del complejo B

en dolor neuropatico incluyen efectos sobre la conduccion axonal que
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contribuyen a una analgesia inmediata, inhibicion prolongada de receptores
a nivel intra o supraespinal, potenciacion de la via de sefalizacion del
GMPc, alteracion de los niveles intracelulares de glutamato y calcio, y
actividad reconstructiva sobre los nervios degenerados lo que contribuye
a recuperar la funcién neuronal y reducir la duracion de la hiperalgesia. Si se
toma en cuenta la cantidad de tiamina (B1), para el tratamiento de la NT se
utilizan dosis de 150-300 mg/dia via oral, divididos en 3 dosis; 0 100 mg c/24-

48 horas por via intramuscular.*?

3.11.2 TRATAMIENTO QUIRURGICO

Cuando la farmacologia no es suficiente y el paciente no obtiene alivio del
dolor, ain empleada en las dosis adecuadas y varios esquemas de
medicacion, se decide optar por el tratamiento quirlrgico mediante técnicas
minimamente invasivas o cirugias mayores, siempre y cuando considerando
el estado general del paciente para determinar si es candidato o no a ser

intervenido quirtrgicamente.??

El tratamiento quirdrgico resulta la modalidad méas efectiva de tratamiento.
Debido a que de 25 a 50% de pacientes no responde al tratamiento

farmacoldgico, por lo que se han desarrollado alternativas quirtrgicas.*

Sin embrago, la decision de dicha modalidad terapéutica a aplicar debe
hacerse después de analizar el estado fisico del paciente, y tras la exposicion
de las diferentes técnicas con sus ventajas e inconvenientes, teniendo muy en
cuenta la experiencia previa del médico que realizara el procedimiento

quirdrgico.3®

El tratamiento quirdrgico de la neuralgia del trigémino puede ser de dos tipos:

el tratamiento etiolégico, cuando la causa de la neuralgia trigeminal tiene una
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solucion quirdrgica (cuando la neuralgia trigeminal es producida por un tumor

0 una compresioén vascular); y el tratamiento sintomatico. 43

El tratamiento quirdrgico puede realizarse a tres niveles.

1. Lesiones en las ramas periféricas.
2. Lesiones percutaneas del ganglio de Gasser.

3. Intervenciones en la raiz del trigémino.

Cada vez son mas frecuentes los estudios que demuestran excelentes
resultados en términos de alivio del dolor y reduccion de la duracion del mismo
con la técnica de descompresion microvascular a nivel de la fosa posterior,
pero este procedimiento quirdrgico no se puede realizar en personas de
avanzada edad “3. Este  procedimiento  requiere  una craneotomia
suboccipital. Tiene una eficacia de >70% tasa baja de recurrencia en los
sujetos que responden a él; la respuesta es mejor para los sintomas tipicos
parecidos a un tic, que para el dolor facial no lancinante. En algunos casos hay
dafio perioperatorio del VII y VIII pares craneales o al cerebelo, también es
posible sindrome de fuga posoperatoria delliquido cefalorraquideo. La
angiografia por resonancia magnética de alta resolucién preoperatoria permite
visualizar las relaciones entre el origen del V par craneal y los vasos

sanguineos cercanos.*°

3.11.2.1 LESION DE RAMAS PERIFERICAS O BLOQUEOS A NIVEL
PERIFERICO

El primer grupo de técnicas quirdrgicas tienen como objetivo lesionar a la rama
periférica del nervio trigémino que produce dolor o de las zonas

desencadenantes, dichos procedimientos se realizan mediante inyeccion de
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quimicos tales como: alcohol, fenol, glicerol, manera térmica como:
radiofrecuencia, crioterapia, o bien de manera fisica como la neurotomia
teniendo en cuenta los reparos anatémicos al nivel del cual emergen cada una
de las divisiones del nervio trigémino, con el fin de bloquear la conduccion del
estimulo doloroso. Todos son faciles de realizar y produce alivio de corta

duracion ya sea por unos meses, hasta dos afios . (Figura 25)

Cabe destacar que la inyeccion de alcohol conlleva efectos secundarios
locales de cierta importancia, en forma de edema y malestar que duran unos
cuantos dias. Esta técnica proporciona un mayor periodo de remision del dolor
qgue la inyeccién de glicerol y que la inyeccion de estreptomicina y lidocaina.
Se considera la crioterapia como la técnica que presenta menos
complicaciones postoperatorias de todas las periféricas.

Por esta razén, estos métodos no se recomiendan porque a menudo generan

anestesia dolorosa.*3

Rev Colomb Anestesiol. 2013;41:127-31

Figura 25. Radiofrecuencia térmica
Disponible en: https://n9.cl/koqi2
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11.2.2 LESIONES PERCUTANEAS DEL GANGLIO DE GASSER O
TECNICA A NIVEL DE GANGLIO DE GASSER

Este grupo de técnicas quirdrgicas son menos invasivas. Se realizan bajo
guia fluoroscopica, empiezan con una puncion lateral a la comisura labial
por la cual se pasa un trocar entre el arco de la mandibula y el hueso
maxilar para llegar a la fosa infratemporal, desde alli se dirige al foramen
oval para entrar en la base del craneo y alcanzar el cavum de Meckel,
donde se encuentra el ganglio de Gasser. Las lesiones que se pueden
realizar son: termocoagulacion por radiofrecuencia, lesién quimica por

inyeccién de glicerol y compresion mecanica con balon.

e Rizotomia percutanea por radiofrecuencia: Kitchener en 1931
sugiere la destruccion del ganglio por procedimientos no
quirargicos, usando radiofrecuencia. La radio frecuencia efectuada en
el ganglio de Gasser tiene como objetivo acceder al mismo a través del
foramen oval, sin necesidad de cirugia de cirugia abierta. Actualmente
considerado el procedimiento de referencia por seguridad y eficacia en
la neuralgia del trigémino, esta indicado tanto en NT idiopatica como
en la secundaria (esclerosis multiple, anormalidades vasculares
y tumores de la fosa posterior) a neuralgia Postherpética del
trigémino, la cefalea en racimos.*°
Dicha técnica consiste en el paso de un electrodo con el que se inducen
parestesias en el paciente despierto hasta que se logre que las
parestesias sigan la distribucion del dolor y en ese momento se
anestesia nuevamente al paciente y se provoca una lesion térmica a
60-70° C durante 90 segundos. Las fibras C amielinicas y las Ad
mielinizadas responsables de la transmision del dolor son mas
susceptibles a estas temperaturas en comparacion con las fibras mas
gruesas Aa y AB, aunque todas las fibras se terminan afectando por lo

gue no es totalmente selectiva y tiene riesgo de disminucion del reflejo
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corneal y queratitis. Casi todos los pacientes (97-99%) reportan mejoria
considerable en el dolor inmediatamente después del procedimiento, al
afo el 62% continda con la mejoria del dolor y a los cinco afios el 57%.
Las complicaciones son: disminucion del reflejo corneal (6%), debilidad
de los maseteros y paralisis (4%), disestesias (1%), anestesia dolorosa
(0,8%), queratitis (0,6%) y paralisis transitoria de pares craneales Il y
VI (0,8%).%2

e Rizotomia percutanea retrogasseriana con glicerol: consiste en
la inyeccién de glicerol (0,2-0,5 ml), mediante aguja espinal 20g,
tras identificacion de la cisterna subaracnoidea Gasser en el cavum
de Meckel. El glicerol es un agente no neurolitico que produce un
bloqueo prolongado del nervio y posiblemente provoque un retardo
en la actividad excitatoria de las fibras nerviosas y posiblemente
provoque un retardo en actividad excitatoria de las fibras nerviosa

por interferencia en la resintesis de proteinas.

Sus principales desventajas son que el dolor puede tardar entre 7 y
19 dias en disminuir, los fracasos incisales son elevados y existe
un alto grado de posibilidad de recidiva. La técnica de glicerol puede
estar indicada en neuralgias de primera rama y neuralgias del
trigémino bilaterales por esclerosis en placas. Tasa de recurrencia

del dolor 54% a los 4 afos.

* Comprension-descompresion percutanea del ganglio de
Gasser mediante sonda de Fogarty 6 balon . Mediante anestesia
general con intubacion entraqueal se introduce por via percutanea
una sonda Fogarty del nUmero 4 a través de un trocar colocado en
el foramen oval con inflado del balén en el cavum de Meckel,

comprimiendo el ganglio de Gasser.
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La punta del catéter se sitia 1 cm por detras del cavum de Meckel y se
llena el balén con 0,5-1 de contraste radiolégico al 50% para corroborar
la posicion correcta (forma de pera). Se genera una presion entre 60
y 1,200 mmhg mantenida durante 0.5 —10 min.

Este método es de gran utilidad terapéutica y de escaso riesgo, aunque
durante la intervencion puede darse una bradicardia severa con
hipotensiébn que limita su indicacion. Deja una ligera pérdida de
sensibilidad, puede haber pérdida del reflejo corneal, pero no queratitis
y tampoco anestesia dolorosa. La recidiva se sitta entre un 15% a los
3 aflos a un 25% a los 5. Esta técnica se acomparfia de alta tasa (60%)

de alteraciones motoras.*° (Figura 26)

SILLATURCA  PENASCO DEL
/ HUESO TEMPORAL

/

Figura 26. Compresién percutanea de ganglio Gasser con balén.

Disponible en: https://n9.cl/cny65
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3.11.2.3 INTERVENCIONES EN LA RAIZ DEL TRIGEMINO.

Este grupo de técnicas quirargicas comprende intervenciones sobre la raiz
del trigémino: descompresion microvascular, rizotomia trigeminal sensitiva

parcial y la técnica de Spiller-Frazier.

e Descompresion microvascular: este es el procedimiento mas
invasivo para el tratamiento de la neuralgia del trigémino . En este se
realiza una craniectomia suboccipital para mediana y se exponen los
bordes de los senos sigmoides y transverso para buscar el contacto
vascular que esta presente en casi el 90% de los pacientes con
neuralgia trigeminal. Luego se usa un parche de teflén para separar los
vasos sanguineos que comprimen el nervio trigémino. Hasta el 85% los
pacientes manifiestan desaparicion total del dolor y un 10% mas logra
mejorias considerables sin desaparicion total del dolor. Esta mejoria se
prolonga en el tiempo, el 85% de los pacientes esta libre de dolor al
afo, el 72-85% tendra un buen control del dolor en los proximos cinco
afos y el 74% lo conservara por 10 a 15 afios. Los pacientes que mejor
responden a este procedimiento son los que tienen neuralgia trigeminal
clasical/idiopatica, mientras que en los que tienen neuralgia del
trigémino secundaria puede no ser tan efectiva. Los pacientes con dolor
constante podrian beneficiarse, pero en menor medida que aquellos en
los que predominan los ataques paroxisticos.

Otros factores de buen prondéstico son: sexo masculino, mejoria
inmediata postquirdrgica, ausencia de compresion venosa y duracion
corta de la enfermedad. La anestesia es rara, aunque en un 25% de los
pacientes puede haber déficit sensorial leve que es transitorio en la
mitad de los casos. La debilidad facial se ve en el 0,6-10,6% y la pérdida

auditiva en 1,2-6,8%. Otras complicaciones son: meningitis aséptica (2-
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11%), infarto cerebral o hematomas (0,075-0,68%), y la mortalidad es
de 0,15-0,8%.43 (Figura 27).

V Petrosa

Figura 27. Descompresion microvascular.

Disponible en: https://n9.cl/ujdOu

e Rizotomia trigeminal sensitiva parcial: se realiza una seccion de la
mitad o los dos tercios inferiores de la porcion mayor de la raiz del
trigémino, teniendo en cuenta que al nivel de la protuberancia las fibras
nerviosas superiores corresponden a V1 y las inferiores a V3. Al
seccionar esta zona se controla el dolor, pero también se genera
pérdida disociada de la sensibilidad con mayor afectacion de la algesia
gue de la sensibilidad tactil, y se podria presentar anestesia dolorosa.
A pesar de la organizacibn somatotopica, sigue existiendo riesgo de
comprometer la division V1 y causar pérdida del reflejo corneal.

Es una alternativa para pacientes que durante la descompresion
microvascular no se les encuentra compresion vascular. En el 72-88%
de los pacientes se logra alivio inmediato del dolor, pero las tasas de
recurrencia son altas, la mitad de los pacientes vuelven a presentar

dolor al afio y los efectos adversos son frecuentes. 43
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3.11.2.4 LASER

Es de las técnicas mas nuevas en la actualidad; consiste en la emision de
rayos gamma provenientes de una fuente de cobalto. Es importante mencionar
que los rayos gamma en si no producen ningun efecto dafiino a su paso por el
cerebro, sino que es la suma de todos ellos al converger en un mismo punto

lo que produce su efecto terapéutico.??

Es una forma de tratamiento sin necesidad de intervencion quirdrgica. El laser
interfiere en el mensaje eléctrico de los nervios sensitivos actuando sobre el
dolor. Por lo que el efecto analgésico de laser diddico puede estar dado por el
acceso de la radiacion de las terminaciones sensitivas afectadas. EI dolor
disminuye en las primeras citas, aunque las lesiones deben ser diariamente

hasta la desaparicion del dolor.

Se debe tener cuidado con los ojos al momento de realizar tratamiento ya que
puede llegar a afectar las células de la cérnea. Algunas enfermedades que

puede provocar son queilitis, conjuntivitis y cataratas.** (Figura 28)

Figura 28. Laser como tratamiento en NT.
Disponible en: https://n9.cl/a0qlg
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A continuacion, se enlista en una tabla la comparacion de las principales
técnicas quirdrgicas para neuralgia del trigémino, donde aparece la respuesta
del tratamiento y las principales complicaciones que genera cada una. (Tabla
14).

Tabla 14. comparacion de las principales técnicas quirargicas para NT.

Descompresion 95 85 72-85 Meningitis aséptica, déficit sensitivo
microvascular leve, debilidad facial, pérdida auditiva,
fuga de LCR
Rizotomia 72-88 54 - Pérdida auditiva, hipoestesia facial,
sensitiva parcial debilidad facial, dificultades para
masticar
RPCR 97-99 62 57 Disminucion del reflejo corneal,

dificultad para masticar, disestesias,
anestesia dolorosa, queratitis.

RPCG 71-98 53-63 43 Hiperestesia, disminucion del reflejo

corneal, pérdida auditiva, hematoma

en la mejilla, meningitis aséptica 'y
bacteriana

CPCB 82-94 75 80 Hiperestesia, pérdida auditiva,
dificultad para masticar, disminucion

de reflejo corneal, hematoma en la

mejilla.
Radiocirugia 79-92 75-90 44-65 Hiperestesia, entumecimiento facial,
estereotaxica parestesias
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Tomada del articulo: Gonzalez-Escalada J.R., Rodriguez M.J., Camba M.A., Portolés A.,
Lépez R. Recomendaciones para el tratamiento del dolor neuropatico. Rev. Soc. Esp. Dolor.
20009.

Dicho todo lo anterior, el protocolo del tratamiento de neuralgia del trigémino

se puede resumir en el siguiente esquema. (Figura 29)

Diagnéstico clinico de NT

En crisls:

Rehidrataclén 4 : 73 ’
spechade NT

NT Buscar atlologia co

Titular secundarla/signosde i giaican

medicamentos cldslca/idiopatica alarma IRM

Anestésicos locales

inyectados/inhalados
Fosfenitoina o Carbamazepina/oxcarbazepina
fenitoina IV Tratamiento dirigido

a la etlologla

No usar opiaceos

Con mejoria Contraindicado o
no tolera efectos
adversos

Titular a dosls Monoterapla: y N Adicionar: LMT, GBP,
tolerada y LMT; GBP, TOXB, AVP, BCF, PGB, FNT
efectiva

r

Clrugia

NT = neuralgia del trigémino; IRM = imagen por resonancia magnética; IV = intravenoso;

LMT = lamotrigina; GBP = gabapentina; TOXB: toxina botulinica tipo A; AVP: acido
valproico; BCF = baclofeno; PGB = pregabalina; FNT = fenitoina.

Figura 29. Algoritmo del manejo de la NT.
Disponible en: https://n9.cl/q2e64
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CAPITULO 4.
TOXINA BOTULINICA

4.1 DEFINICION

La Toxina Botulinica A (TBA) es una neurotoxina de manera
natural, corresponde a uno de los siete tipos inmunolégicos
distintos que producen pardlisis al bloquear la liberacion de

Acetilcolina en la union neuromuscular. Existen 7 subtipos

antigénicos de la A a la G, sin embargo, solo el subtipo Ay B
o o ] v Botulinum_ ¢
se pueden usar en la clinica para uso terapeutico, siendo ;oianTypeA

s . , Bo-rox :
especificamente el subtipo A el mas empleado en problemas

neurolégicos. (Figura 30) 2 ‘ IOO puted |8

Neurotoxin
UNITS Complex %

Su nombre comercial es Botox y su forma farmacéutica es
solucién inyectable en frasco &mpula de 100 unidades para

reconstituir. Su via de administracion es subcutanea y por

. e . . . . Figura 30 . Toxina
medio de difusién entra al espacio intersticial abarcando un botulinica

area de 40 a 50 mm alrededor del sitio de la inyeccion, con una Disponible en:
https://n9.cl/ga9sk

latencia de 3 a 5 dias para la aparicién del efecto. Su eficacia
dura alrededor de 3 a 6 meses y se metaboliza por protedlisis. Una prueba

para la deteccion sistémica del medicamento es la prueba de ELISA.*

La toxina va a penetrar en los terminales presinapticos de la union neuro
muscular, donde se une a una proteina clave de la liberacién de la
acetilcolina, dando como resultado una pardlisis muscular temporal, con el fin
de producir un efecto final, que es una denervacion quimica temporal en la
union neuromuscular sin producir ninguna lesion fisica en las estructuras

nerviosas.?3
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4.2 ORIGEN DE LA TOXINA BOTULINICA

La toxina botulinica proviene del Clostridium Botulinum, la cual es una bacteria
aerobia grampositiva, que produce siete toxinas (A, B, C, D, E, F, G) pero sélo
se han utilizado los tipos A, B, y F en la préctica clinica. (Figura 31)

Por lo que la toxina botulinica resulta ser una neurotoxina de manera natural
durante su esporulacién de su exotoxina, de la bacteria clostridium botulinum,
El serotipo A es el veneno de origen bioldgico méas potente que se conoce. En
humanos, una dosis de 0,1 ug por via oral es suficiente para provocar la

muerte. Y se produce por fermentacion del cultivo de C. #°

Figura 31 . Clostridium botulinum
Disponible en: https://n9.cl/sqj95

4.3 OTROS TIPOS DE TOXINAS

Los siete tipos conocidos de Toxina Botulinica han sido aislados y
caracterizados. Los tipos A (Botox®, Dysport®) y B (Myoblock®) son los Unicos
autorizados en para uso terapéutico. Algunos autores han propuesto el uso de

otros serotipos en pacientes productores de anticuerpos anti -TBA o
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refractarios a la misma. Los tipos A, B y E se relacionan con el Botulismo en

humanos, aunque el tipo F fue asociado a dos brotes de envenenamiento.

Los distintos tipos se diferencian entre si por sus distintas especificaciones
serologicas, receptores celulares, mecanismos de accion, eficacia y duracion.
Pueden ocurrir reacciones cruzadas. Los tipos E y F muestran mayor

incidencia de reacciones cruzadas entre si y los tipos C1 y D también.

Los distintos tipos seroldgicos se han asociado a distintos cuadros clinicos de
envenenamiento, siendo el producido por el tipo B el mas benigno y el del A el
mas grave. Estas diferencias en toxicidad pueden reflejar su distinta eficacia

terapéutica.*

4.4 COMPOSICION

1. BOTOX®: Cada vial de Botox® contiene una preparacion de 100 (+/-
30 U) Ul de TBA cristalina con 0,5 mg de Albumina sérica humana y
cloruro sodico al 0,9 %.

2. DYSPORT®: Cada vial contiene 50 Ul de complejo de toxina
hemaglutinina tipo A con 125 mcg de solucion de albumina al 20% vy

2,5 mcg de lactosa.*®

45 DOSIS

La dosis maxima recomendada en una sola inyeccion es de 400 U. Dosis
inferiores (198 —300 U) se utilizan en la Distonia Cervical. En los pacientes
afectos de SDMFM, las dosis totales no estan estandarizadas. En un estudio
realizado en el 2007, las dosis variaron entre 5 y 150 U, dependiendo de la

cantidad de puntos gatillo y del tamafio del musculo afectado.*®
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MARCAS COMERCIALES

La Toxina Botulinica tipo A se obtiene en el mercado en dos preparados.
BOTOX (Allergan) y DYSPORT (lpsen Ltd., UK). Posteriormente se ha
comercializado un preparado de Toxina Botulinica B, MYOBLOCK (Elan
Pharmaceuticals San Francisco) que se encuentra aceptado por la FDA para

su uso en distonias cervicales. (Figura 32)

La Toxina Botulinica se presenta en viales constituidos por Unidades Mouse
(Um) o simplemente Unidades (U). Una unidad (U) se define como la dosis
media letal intraperitoneal para matar al 50 % de ratones Webster suizos
(LD50). La dosis letal media en humanos es de 2800-3500 U. Por ejemplo, la
toxina BTA (Botox) se presenta en viales de 100 U en forma de toxina cristalina

purificada y al vacio.

TOXINA BOTULINICA TIPO A
4 (USO HOSPITALARIO) 3

e

ALLERGAN GALDERMA@

Xeomin

Figura 32 . Presentacidn de tox. botulinica
Disponible en: https://n9.cl/m45b0f

La preparacion europea de la toxina botulinica A Dysport, Debido a diferencias
en el método de ensayo utilizado para cuantificar la eficacia de los diferentes
preparados, no es equivalente en sus dosis, por o que no existe coincidencia
en las unidades de ambos. Sin embargo, ambas se dosifican en unidades

internacionales. Segun los estudios comparativos publicados, una unidad de
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Toxina Botulinica A en el Tratamiento de Neuralgia del Trigémino

Botox® equivale a 3-4 de Dysport® La aplicacién de esta equivalencia permite
obtener los mismos resultados en cuanto a actividad y duracion. Esta
diferencia se debe tener en cuenta a la hora de utilizar indistintamente ambos

preparados si se pretende obtener los mismos efectos.

La reconstitucion de la toxina botulinica A (Botox) se lleva a cabo con suero
salino sin conservantes. No se debe agitar violentamente, ni congelar, ya que
la congelacion desnaturalizaria la solucion. El volumen de dilucion es variable,
entre 1 a 8 ml por 100 U. (Allergan Inc, prospecto para utilizaciéon de Botox).
La solucion reconstituida debe almacenarse entre los 2y 8°C, y se recomienda

la utilizacién de la solucién en las primeras 4 horas. 46

En la siguiente tabla se muestran los diferentes preparados disponibles para

su uso clinico. (Tabla 15)

Tabla 15. Diferentes preparados disponibles uso clinico de TB.

Botox® Dysporti VivoblocKE®) Toxibotk
Compaiiia Allergan Inc, EEUU  Ipsen limited, UK Elan Health and Wealth
Pharma Inc,
Irlanda
Tipo de A A B A
Toxina
Unidades por 100 500 2500, 5000, 50,100
10000
vial
Duracién 24 meses 12 meses 24 meses 24 meses
Conservacié -5°C 2-8°C 2-8°C 2-8°C
n
Solvente 0.9% Suero 0.9% Suero Solucidn 0.9% Suero
fisioloégico fisiologico prefabricad fisiologico
a
Indicaciones e« Blefaroespasm e Blefaroespasm « Distonia e Blefaroespasm
o o cervical o]
« Torticolis « Tortlcolis « Torticolis
espasmaodica espasmoadica espasmaodica
« Espasmo « Espasmo « Espasmo
hemifacial hemifacial hemifacial
Espasticidad Espasticidad Espasticidad
Aplicaciones Aplicaciones Aplicaciones
estéticas estéticas estéticas

97

—
| —



W‘Mm WAL VTN 7 )

¢
B,

ik

FACULTAD

Toxina Botulinica A en el Tratamiento de Neuralgia del Trigémino wﬂ ovortocis

UNAM
1904

A\

=

7

Tomada de la tesis: Huatuco Del Solar E. Efecto terapéutico de la Toxina Botulinica Tipo A

en el tratamiento del Sindrome de dolor Miofascial Masticatorio [Internet]. 2011.

4.7 SEGURIDAD. DOSIS LETAL (DL)

Se desconoce la cantidad minima para causar envenenamiento en humanos,
pero se ha estimado en 2800-3500 U. Ya que la toxina causa la enfermedad
al ser ingerida, probablemente la dosis mediante inyeccion debe ser menor.
En base a estudios realizados en primates, la dosis letal estimada en humanos
es de 1 ng(30-40 Ul)/kg de peso corporal. La experiencia clinica aconseja no

sobrepasar las 300-400 Ul de TBA en una sola dosis.*®

4.8 MECANISMO DE ACCION
La toxina botulinica trabaja como bloqueador neuromuscular local para inhibir
la liberacion de la acetilcolina, al espacio sinaptico, funcionando como
neurotransmisor para producir relajacion muscular local, penetrando en los
terminales presinapticos de la uniébn neuromuscular, donde se une a la
proteina clave SNAP-25 en la liberacion de la acetilcolina. Ademas, puede
inhibir la liberacién de otros neurotransmisores, inhibiendo la descarga de los
usos musculares o la transmision simpatica y la inhibicion de la liberacién de
norepinefrina y el ATP, implicados en la cronificacion del dolor. La toxina
botulinica puede inhibir la liberacion de neuropéptidos nociceptivos como la
sustancia P, péptido relacionado con el gen de calcitonina (CGRP), cuyo
aumento a nivel medular aumenta la sensibilizacion central al dolor, y su
inhibicion se ha asociado al efecto analgésico de la toxina botulinica; también
sobre la expresion del potencial transitorio del receptor vanilloid 1 (TRPV1),

que inhibe la actividad neurogénica Inflamacién y sensibilizacion periférica.?®
El mecanismo de accién se divide en 3 etapas principales:

1. Adhesion
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2. Internalizacion

3 E Inhibicién de la liberacion del neurotransmisor Acetilcolina (Ach).

La Toxina botulinica bloquea la transmisién del impulso eléctrico en la placa
motora, uniéndose de forma altamente especifica a las terminaciones
nerviosas colinérgicas, en las que inhibe la liberacion de Ach. (Las terminales
nerviosas colinérgicas se encuentran en las uniones neuromusculares —
placas motoras de los musculos esqueléticos y en el Sistema Nervioso
Auténomo (SNA)).

La union de la toxina botulinica a la terminal presinaptica disminuye la cantidad
de Ach liberada tras la despolarizacién. Esta disminucion provoca una
transmision neuromuscular ineficaz y la consecuente debilidad generalizada.
En las neuronas del SNA, el efecto de la toxina botulinica A es menos
especifico, debido a las relaciones dindmicas entre las neuronas colinérgicas
y adrenérgicas. Los pacientes con bloqueo colinérgico del SNA muestran

hipotensidn, ndusea, vomitos, calambres intestinales y dilatacién pupilar.

En la Union neuromuscular, la Ach es sintetizada por la enzima Colina -
Acetiltransferasa en la terminal presinaptica a partir de Acetil-coenzima A y
Colina, y almacenada en vesiculas en la neurona presinaptica. Las vesiculas
liberan su contenido (moléculas de Ach) en la sinapsis espontaneamente (una
cada vez) o en masa, cuando un potencial de accion alcanza la terminal
singptica. Las moléculas de Ach atraviesan la sinapsis para unirse a los

receptores de Ach (AchR) de la membrana muscular postsinaptica.

La interaccion Ach-AchR provoca la apertura de los canales ionicos en la
membrana adyacente. EI movimiento iénico resultante provoca la aparicion de
despolarizacién local. La Ach liberada espontaneamente de las vesiculas
provoca una pequefia despolarizacion local de la membrana muscular o
potencial de placa terminal miniatura (PPTM), que no se propaga mas alla del

area de la sinapsis. Sin embargo, la ruptura de multiples vesiculas de Ach tras
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la despolarizacion nerviosa terminal, provoca multiples interacciones Ach-
AchR y, como consecuencia, la aparicion de una despolarizacion amplia, en la
membrana postsingptica muscular o potencial de placa terminal (PPT). Si el
PPT es suficientemente amplio, como consecuencia de la formacién de
suficientes uniones Ach-AchR, se obtiene un potencial de accion propagado
en la membrana muscular que provocara la activacion de las miofibrillas y

COMmMo consecuencia, la contraccion muscular.

La Toxina Botulinica interfiere la transmision colinérgica bloqueando
irreversiblemente la liberacion espontanea de Ach y, también, la formacion del
PPT. Pero no afecta la propagacion del potencial de accion en la fibra nerviosa.
Tampoco interfiere en la sintesis o almacenamiento de Ach. En consecuencia,
Gnicamente bloquea el proceso de liberacion de Ach. La inhibicion de la
liberacion de Ach no es inmediata, ya que inicialmente la TB debe unirse a los
receptores de membrana y después ser internalizada al interior de la neurona
para provocar alli el bloqueo de la Ach. La TB también es transportada de
forma retrégrada a través del axon, ya que, como veremos, ha sido aislada en

el cuerpo celular de algunas motoneuronas.

La Toxina botulinica es una Zinc-endopeptidasa, una proteina de doble
cadena, de 150 kD de peso, compuesta por una cadena pesada unida a otra
ligera por puentes disulfuro. La ruptura de las dos cadenas por enzimas
proteoliticas de la propia bacteria, en el caso de la toxina botulinica, conduce
a la disociacion de la cadena pesada, de 100 kD y de la ligera, de 50 kD. La
primera facilita la uniéon a los receptores presinapticos y la penetracion de la

toxina en la neurona.

Los distintos serotipos actian sobre distintas proteinas neurosecretoras. Asi,
la Toxina botulinica A actda uniéndose a la SNAP-25 (synaptosomal
associated protein), una de las mas importantes proteinas sinaptosomales, de

25kDa, que participa en el proceso de exocitosis en las células neurales y
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endocrinas. La TBB actua sobre la VAMP (vesicle associated membrane

protein) denominada Sinaptobrevina.

La cadena ligera actua al nivel de las proteinas de superficie de las vesiculas
presinapticas que contienen la Ach, provocando su ruptura. Ello impide la
coalescencia de las vesiculas con la membrana presinaptica y, en
consecuencia, la liberacion de la Ach al espacio sindptico, lo que bloquea
temporalmente la transmision nerviosa. Actla selectivamente sobre las
terminaciones colinérgicas periféricas. Ello produce relajacion muscular,
disminucién de la compresion de los vasos musculares, y eventualmente,

disminucién de la concentraciéon de metabolitos excitantes.

Otro mecanismo de accidn posible es mediante el bloqueo de los sistemas de
control nociceptivo tras captacion retrégrada de la TBA al SNC. Los serotipos
B, F y la Toxina Tetanica pueden ser internalizados por los astrocitos del
hipocampo en ratas. La liberacion de neuropéptidos es inhibida por la TB en
las neuronas de las raices dorsales de las neuronas ganglionares. Esta
captacion retrégrada, en forma de metabolitos de la toxina botulinica,
produciria su efecto a través del bloqueo de determinados péptidos
neurotransmisores, responsables de la sensacion dolorosa. La liberacion de
Ach y sustancia P, pero no de noradrenalina del tejido ocular del conejo es
inhibida por TBA. Estos resultados preclinicos in vitro e in vivo prueban la
actividad antinociceptiva de la TB, aparte de su bien conocido efecto de
blogueo sobre la placa motora y otros nervios colinérgicos, sin embargo, seran

precisos estudios adicionales.

Como consecuencia del bloqueo de la unidon neuromuscular, y por
mecanismos no bien conocidos, transcurridos entre 7 y 10 dias de la inyeccion
de TB, se produce una extensa formacion de nuevas terminaciones colaterales
desmielinizadas a nivel del axén terminal de la placa motora. Este fenémeno
se conoce como “End Sprouting”, es reversible, y desaparece progresivamente

al cesar el efecto de la toxina botulinica. A los 10-14 dias, las fibras musculares
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empiezan a atrofiarse. Este proceso continda durante 4 a 6 semanas. Ambos
procesos son reversibles, lo que indica que no se producen cambios tréficos
permanentes tras la inyeccion de TB, y que el proceso de reinervacion es
completo. Este fendmeno se ha comprobado en animales de experimentacion

y en humanos.

La inyeccion de Toxina botulinica provoca la atrofia del musculo, manifestada
por reduccion en el diametro de las fibras musculares y en el volumen del
musculo. Este fenbmeno también es reversible, y desaparece a los 4 meses

de la inyeccion.*® (Figura 33)

A Liberacién normal del Neurotransi

Proteinas SNARE
forman complejo

Fusion de |a vesicula y
la membrana terminal

B Exposicion a Toxina Botulinica

Clivaje de Proteinas especificas

Endoditosis de la
"Toxina Botulinica %

=% Noseforma
_ complejo SNARE
~

Membranas no
~ se fusionan

Figura 33 .Mecanismo accién Toxina Botulinica

Disponible en: https://n9.cl/z8mul
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4.9 RELACION ENTRE LA DOSIS Y LA DIFUSION DE LA TOXINA
BOTULINICA

Segun estudios en ratas, la superficie a través de la cual difunde la TB tras
la inyeccion intramuscular es dosis-dependiente. Utilizando como
marcador la actividad de la Acetilcolinesterasa (AchE), determinada en el
interior del musculo, parece que dosis de 2,5-10 Ul de TBA producen efecto
biolégico en una extensiéon de 45 mm. Dosis menores (1 Ul) producen
escasa actividad de AchE, practicamente inapreciable. Basada en estos
hallazgos, una estrategia de inyeccion en mdltiples puntos produce un
beneficio clinico superior comparado con puntos de inyeccidén Unicos o

limitados a una Unica area del musculo.*6

Figura 34. Placa motora normal (Unién Neuromuscular) (Karnofsky)

(Cortesia de E. Mayayo)
Disponible en: https://n9.cl/lylpn2
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Figura 35. Formacioén de colaterales (flecha) en el axén terminal (“Sprouting”) tras
lainyeccion de TBA (Karnofsky). (Cortesia de E. Mayayo)
Disponible en: https://n9.cllylpn2

Figura 36. “End sprouting” (flecha). (Cortesia de E. Mayayo)

Disponible en: https://n9.cl/lylpn2
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4.10 FARMACOCINETICA DE LA TOXINA BOTULINICA

[

La toxina botulinica se une muy rdpidamente al musculo que se inyecta y, a su
vez, se une tan firmemente que so6lo una minima cantidad de la dosis
administrada pasa a la circulacién general, produciendo, por tanto, minimos
efectos sistémicos. Penetra con dificultad en la barrera hematoencefélica
debido a su elevado peso molecular. La toxina botulinica no se une a las
proteinas plasmaticas y no se conocen metabolitos de la toxina en sangre,
aungue tampoco existen estudios de su excrecion tras su administracion por

via intramuscular.

La toxina botulinica tipo A se caracteriza por ser mucho mas potente y tener
una accion mas duradera que los serotipos B y F, pero estas toxinas pueden
ser utiles en aquellos pacientes que, por sensibilizacion, no responden al
serotipo A. El tiempo de latencia de la TBA, al igual que en cualquier farmaco
aplicado mediante inyeccion local, depende de la concentracién, dosis total,
distancia entre el punto de inyeccidén y el PG y la capacidad de penetracion del

preparado.*6

4.11 INDICACIONES Y CONTRAINDICACIONES
Se indica el uso de la toxina botulinica en casos de:

» hiperactividad muscular

= disfuncion parasimpético-simpética
* hipertrofia maseterina

= tratamiento del blefaroespasmo

= dolor neuralgico

» espasmo hemifacial

= distonias focales

=  disfunciéon en la ATM
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» torticolis espasmaodico (distonia cervical)
Dentro de las contraindicaciones encontramos en los casos de:

= hipersensibilidad a alguno de los componentes de la férmula
= en caso de inflamacion o infeccion en el punto de inyeccion.
= embarazo

= Jactancia.*

4.12 INTERACCIONES

La Toxina botulinica A no se debe administrar conjuntamente con antibiéticos
aminoglucésidos, espectinomicina o cualquier otro farmaco que también inhiba
la transmision neuromuscular, como, por ejemplo, las polimixinas, las
tetraciclinas, la lincomicina o los relajantes musculares tipo tubocurarina. En
este Ultimo caso, hay que reducir la dosis inicial o utilizar uno de accion
intermedia como el vecuronio o atracurio. Debido a que su efecto puede ser

potencializado por el empleo de dichos antibiéticos aminoglucésidos.

La cloroquina antagoniza la paralisis causada por la toxina botulinica debido,
probablemente, a la inhibicién de su union o de su internalizacion en el terminal
neuronal, aunque también se puede deber a la inhibicién del procesamiento

lisosomal de la toxina.4®

4.13 REACCIONES SECUNDARIAS

Respecto a las reacciones secundarias: éstas se dividen en obligatorias, y

facultativas.

» Las Obligatorias: Estas son las que se buscan en el tratamiento ya
que es la paresia del nervio que se produce al aplicar la toxina

botulinica.
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» Las Facultativas: son los efectos téxicos secundarios. La dosis
estandarizada es de 3.5 a 7 m/kg/dosis en el adulto. Por lo que una
sobredosificacion trae como consecuencia una paralisis quimica

reversible del musculo tratado.
Los efectos secundarios sistémicos en orden de recurrencia son:

= Disfagia

= Dolor en el sitio de inyeccién

» Debilidad local

* Debilidad general

= Otros efectos transitorios son: nauseas, somnolencia, cefalea,

aturdimiento y rigidez.

Todo esto puede llegar a presentarse poco después de la administracién de
altas dosis de toxina y duran unos pocos dias solamente.

Es importante destacar que la dosis terapéutica de toxina botulinica no
produce efectos toxicos secundarios en el organismo y se limita al interior del
musculo. Sin embargo, cuando la toxina se difunde del masculo a los tejidos
adyacentes, se puede causar deterioro temporal del musculo y del tejido
glandular. Aun con ello no se han reportado cambios necréticos o fibréticos en
el masculo dentro de la literatura. Se necesitan cerca de tres meses antes de
que ocurra la reinervacion clinica del musculo y se completa después de otros

dos meses.?

En general, las reacciones adversas producidas por la administracién de la
toxina son transitorias y se suelen producir en los dias siguientes a la
inyeccion. Si las inyecciones se aplican profundamente o en sitios
inadecuados, pueden producirse efectos secundarios con paralisis transitoria
de otros grupos de musculos cercanos y si las dosis son excesivas pueden

causar paralisis de los musculos distantes al punto de inyeccion. Las
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inyecciones se han asociado a veces con una sensacion de quemazon que

dura no mas de 1 o 2 minutos.

Los efectos adversos mas frecuentes en el tratamiento del blefarospasmo y el
espasmo hemifacial son ptosis, diplopia, queratitis y sequedad del ojo. De
todas maneras, estos efectos adversos van disminuyendo con el tiempo y no

suelen durar mas de dos semanas.*®

4.14 PRINCIPALES PROPIEDADES FARMACOLOGICAS QUE HACEN
DE LA TOXINA BOTULINICA A, UN FARMACO INTERESANTE
PARA EL TRATAMIENTO DE NEURALGIA TRIGEMINAL

1. La toxina es altamente selectiva, actuando sobre las células
colinérgicas, caracteristica que disminuye la probabilidad de efectos
secundarios adversos.

2. Se administra de forma aislada, en dosis Unica.

Tiene un efecto prolongado. La accién puede mantenerse entre varios
meses y un afo. El intervalo promedio de duracion, dependiendo de la
indicacion es de 3-4 meses, después de una unica dosis. Después de
este periodo se puede administrar una nueva dosis.

4. Puede ser titulada de forma exacta e individualizada para cada
paciente para asegurar la maxima eficacia terapéutica y minima
toxicidad.

5. Mayor comodidad que los métodos quirdrgicos.

Mayor comodidad que las técnicas de terapia conductual, pues no
requeriria el adiestramiento del paciente.

7. Su uso evitaria los efectos secundarios de los otros farmacos
anticonvulsivantes o reducir sus dosis, en caso de tratamiento

concurrente.46
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Figura 37. Aplicacién de TBA en puntos gatillo

Disponible en: https://n9.cl/ylpn2

4.15 EFECTO TERAPEUTICO DE TOXINA BOTULINICA A EN EL
TRATAMIENTO DE NEURALGIA DEL TRIGEMINO.

La administracion local de toxina botulinica tipo A se ha evaluado en varios
ensayos clinicos aleatorizados para la neuralgia trigeminal. Sus acciones
farmacoldgicas incluyen el antagonismo de los receptores TRPV1 en las fibras
nerviosas nociceptivas tipo C, y la inhibicion de la liberacion de sustancia P y
glutamato de los terminales presindpticos de las neuronas sensitivas
primarias.

En el tratamiento de la NT:

» La aplicacién de toxina botulinica intradérmica o submucosa se asocia

con menor frecuencia de paroxismos, aunque con efectos adversos
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como debilidad transitoria de los musculos faciales y edema o

hematomas en los sitios de inyeccion. Asimismo, la dosificacion éptima

para esta alternativa es aun desconocida.*’ (Figura 38)

[ Efecto terapéutico toxina botulinica ]

v
\ v v v v
Relajacion Vasodilatacion Efecto directo en In;‘ggfotg:ie Modulacion de
muscular ' sistema nervioso e dg e liberacién de
central [THPWF; neuropéptidos
L . .

Y v v
Actividad muscular (" L
—_— -Transporte Liberacién de:

-Excesiva retrogrado - Bradicinina
-incoordinada - Neuroplaticidad - Serotonina
-Disfuncionante \_ - Prostaglandina E2
- Glutamato
- Sustancia P
- Péptido relacionado
conelgendela
calcitonina (CGRP)
b S

Rev Colomb Anestesiol. 2014;42:205-13

Figura 38 . Efecto terapéutico de la toxina botulinica
Tomada del articulo: Rivera D, Arcila L, Avellaneda S, Echevarri S, Gbmez M.

Toxina botulinica para tratamiento del dolor crénico. Revisién de la evidencia. rev

colomb anestesiol. 2014.

4.16 EFECTIVIDAD Y SEGURIDAD DE LA TOXINA BOTULINICA
EN NEURALGIA DEL TRIGEMINO.

Los estudios clinicos cada vez son mas controlados y extensos, para

fortalecer la eficacia y la seguridad, en el tratamiento del dolor neuropatico
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causado por la neuralgia del trigémino, en algunos pequefios ensayos
aleatorios, a pesar de que la literatura confirma su efectividad, se deben

interpretar con cautela.

Cuando los medicamentos orales no dan el adecuado control del dolor, la
inyeccion de toxina botulinica se usa como terapia adyuvante, a medida
que en el paciente se disminuye o controla el dolor, se continda con la
terapia farmacoldgica y con el tiempo se espera ir reduciendo los farmacos
segun cada paciente, ya que pacientes con dolor orofacial mal controlado
pueden beneficiarse con las inyecciones de toxina botulinica con efectos

secundarios menores. 23

e Hablando especificamente de su seguridad se sabe que la toxina

botulinica se ha usado con fines terapéuticos desde 1970, y se le ha
reconocido un marcado caracter seguro. En su forma inyectable, que
es en la actualidad la forma mas difundida para su uso, ha adquirido un
matiz todavia mas seguro que en su forma via oral. La toxina inyectable
solo produce sus efectos de forma localizada alrededor de su punto de
inyeccion.
Las pocas complicaciones reportadas con el uso de la toxina botulinica
surgen de la difusion local de la misma, sin embargo, es conveniente
no sobrepasar el borde de los musculos para evitar alteraciones de la
mimica perioral o0 a la circunferencia del sitio de inyeccién.

e Porotrolado, en cuanto a su efectividad, recientemente se ha explorado
el potencial analgésico de la toxina botulinica para el tratamiento del
dolor neuropético debido a su mecanismo de accién, que implica no
solo el bloqueo de la liberacibn de acetilcolina en la placa
neuromuscular, sino la inhibicion de la liberacion de sustancia P, del
CGRP, del glutamato y la expresion del receptor vaniloide TRPV1,
implicados de manera importante en el mantenimiento de la

hiperalgesia.
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En el ambito clinico se han realizado multiples estudios con toxina
botulinica, la gran mayoria series o reportes de casos, para el tratamiento
del dolor neuropatico localizado (neuralgia post- herpética, neuralgia del
trigémino, dolor facial cronico, dolor cervical postoperatorio y sindrome del

tunel del carpo).

Dentro de los estudios relevantes encontramos los realizados por Yuan et
al. y Ranoux et al. (series de casos), que incluyeron 18 y 29 pacientes,
respectivamente, para el tratamiento de dolor neuropético localizado (por
trauma y dolor posoperatorio), los cuales, luego de la aplicacion de toxina
botulinica (5 y 4 U) por via subcutanea en diferentes puntos alrededor del
sitio afectado, encontraron que mas del 40% de los pacientes en ambos
estudios presentaron alivio de méas del 50% con respecto al dolor inicial o
disminucién de 3 puntos en la escala analoga visual (EVA), beneficio que
se obtuvo desde la semana de aplicacion hasta un maximo de 12 y 14
semanas, respectivamente, sin la presencia de efectos secundarios
relevantes en ninguno de los 2 estudios, resultados concordantes con los

encontrados por otros autores.

La escala visual andloga (EVA) es representada graficamente con una
tabla de valores de 0 a 10 cm, que representa la intensidad de dolor en
orden ascendente. Siendo la casilla inferior 0 cm o ausencia de dolor y la

casilla superior 10 cm, el maximo dolor.*®

4.17 MANIPULACION DE LA TOXINA BOTULINICA

La manipulacion de la toxina botulinica A debe ser tal como recomienda
el fabricante, cuidadosa, ya que se trata de una molécula altamente fragil
y altamente sensible a la temperatura, lo cual exige una conservacion en

el refrigerador a una temperatura aproximadamente de 2 a 8 °C, una vez
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gue se he afadido la solucidn salina debe conservarse en la nevera y

aplicarse preferentemente en las 4 horas siguientes.

¢ No debe mezclarse con otros farmacos para su aplicacion

e El fabricante recomienda llevar a cabo la reconstitucién del vial y
la preparacion de la jeringa sobre un medio estéril e impermeable
para poder recoger cualquier pérdida.

e Deberia llevarse a cabo con una solucién salina normal estéril sin

conservantes (Cloruro de sodio 0.9%)

Dado que la toxina se desnaturaliza por agitacion violenta o formacion
de burbujas, el disolvente se debe introducir en el vial con suavidad. Una
vez reconstituido se comprueba visualmente que se tiene una solucién
clara, homogénea, incolora o ligeramente amarillenta y libre de

particulas.*?

Figura 39. Manipulacion toxina botulinica
Disponible en: https://n9.cl/v1n49
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4.18 PROCEDIMIENTO PARA SU APLICACION

De acuerdo con la localizacion del dolor o de los sitios de disparador tipo
“gatillo”, se seleccionan las areas para colocar las inyecciones y en pacientes
con dolor neuropatico no controlado del nervio trigémino, la toxina botulinica
se ha usado de forma extraoral en la region orofacial. Esta inyeccién en el
tejido hiperalgésico produce una eficaz reduccion del dolor espontdneo de
origen neuropatico. Se han realizado suficientes estudios que evidencian la
efectiva inyeccion extraoral subcutanea de esta sustancia como tratamiento
para aliviar el dolor neuropético como la neuralgia del trigémino, pero faltan

estudios sobre la administracion en la submucosa intraoral.

Los sitios de inyeccion se definen por el punto de disparador del dolor referido
por el paciente y las localizaciones del disparador. Primero se localiza la region
desencadenante, se aplica un total de 100 unidades de toxina onabotulinica A
(Botox ®), diluido en 0,2 mL de lidocaina al 2% sin vasoconstrictor y se inyecta
cuatro inyecciones subcutdneas de 0,05 mL (25 unidades de toxina por

inyeccion) a mas o menos 1 milimetro de profundidad.

La administracién intraoral o extraoral de la toxina botulinica presentan
disminucién en la intensidad del dolor, la frecuencia y los episodios dolorosos
orofaciales neuropaticos en varios pacientes estudiados con condiciones de
dolor neuropatico. La aplicacion es simple, rapida y ambulatoria, aplicada por

un profesional capacitado en intervalos de 2 o 3 meses.

La aplicacion intraoral de la toxina onabotulinica A, un tipo de Toxina
botulinica, da buenos resultados para los dolores neuropaticos refractarios a
la farmacologia convencional, en la neuralgia del trigémino, se refieren dosis
totales de 6 unidades divididas en un numero variable de inyecciones hasta

170 unidades divididas en 20 inyecciones a lo largo del nervio trigémino. 23
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4.18.1 PASO A PASO DEL PROCEDIMIENTO DE MANERA SINTETIZADA

Las dosis y técnicas de aplicacion utilizadas para el control del dolor y sintomas
propios de neuralgia trigeminal han sido diferentes en los experimentos citados
en la literatura. Para determinar la cantidad de farmaco a ser administrado
inicialmente debemos medir el volumen de los musculos. bilateralmente. En
musculos de gran volumen utilizamos dosis mayores distribuidos de la
siguiente manera: en el musculo temporal 25U en cada lado, divididos en 5

puntos de aplicacion y en el masetero 50U divido en 5 puntos de aplicacion.

Por otro lado, en musculos de menor volumen disminuimos la dosis para 10U

en la zona del temporal en cada lado y 30 en la zona de masetero.

1. Preparar la toxina botulinica A, diluyéndola en 2ml de suero fisiol6gico
al 0,9%, o como indique el fabricante, segun sea el caso.

2. Medicion de musculos o la zona a tratar
Localizar el punto gatillo mediante la palpacion

4. Marcacion con lapiz blanco mostrando el area y puntos de aplicacion
(el color evita punciones innecesarias).

5. Laposicion del paciente es sentado con el plano oclusal paralelo al piso;
se realiza la antisepsia con gluconato de clorhexidina al 2 % en la region
a tratar.

6. Se procede a la aplicacion de anestésico topico para piel y esperar por
25 minutos para obtener el efecto deseado (segun indicacion del
fabricante).

7. Posteriormente realizamos la aplicacion en la region anterior del
musculo posicionando el conjunto aguja-jeringa con una inclinacion
aproximadamente de 45 grados con respecto al musculo.(esto se
realiza cuando es en la region del temporal)

8. Aspirar antes de inyectar, a fin de evitar la inyeccién intravascular.

Se realiza la aplicacion lentamente.
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10.Una vez aplicada la dosis adecuada, realizamos la aplicacion en los
otros puntos gatillo, si es en la region del musculo masetero, se debe
posicionar el conjunto aguja-jeringa perpendicular al musculo.

11.Se repite el procedimiento sucesivamente hasta terminar con todas las
zonas gatillo identificadas previamente.

12.La aguja que se utiliza es de 30 G 0 32 G con 13 mm de largo con una

jeringa luer look de tuberculina de 1 mL.%°

Figura 40. Antisepsia con gluconato de clorhexidina al 2 % en laregion que

sera aplicada la Toxina Botulinica.

Disponible en: https://n9.cl/padi2
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Figura 41. Aplicacion de anestésico tépico de piel tipo EMLA (lidocaina 25 mg/g y

prilocaina 25 mg/g) en region a punzar.

Disponible en: https://n9.cl/pa4i2

Figura 42. Palpacién y aplicacion en la zona del temporal con la aguja inclinada

aproximadamente a 45° con respecto al musculo.

Disponible en: https://n9.cl/padi2
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Figura 43. Aplicaciéon de la Toxina Botulinica tipo A en la zona del masetero, la aguja

debe estar perpendicular al musculo.

Disponible en: https://n9.cl/pa4i2

4.19 RECOMENDACIONES

Como recomendaciones inmediatas se sugiere que durante las cuatro
primeras horas no se debe realizar ningun tipo de actividad fisica, evitar
movimientos en los musculos faciales y de la masticacion (sonreir, cantar,
masticar, hablar) que generen posibles migraciones del farmaco a estructuras
no deseadas, no masajear la zona de aplicacion, realizar aplicacion de hielo y

durante las primeras semanas mantener una dieta blanda.>°
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419 VENTAJAS Y DESVENTAJAS

El uso de la toxina botulinica ha generado un gran impacto entre los
profesionales en neurologia y dolor orofacial, gracias a las multiples
investigaciones que se realizan constantemente. Entre sus principales
ventajas destaca que se puede aplicar en cualquier época del afio, no es
peligrosa, relaja el musculo, no altera la fisonomia, en corto tiempo se pueden
retomar las actividades cotidianas. Una pardlisis transitoria puede tomarse

como su principal desventaja.

Para reducir efectos adversos es importante tener en cuenta cuatro aspectos

importantes ocasionados por la difusion de la toxina

1) Anatomia de los tejidos y estructuras adyacentes vitales (vasos
sanguineos, glandulas musculatura de soporte de las vias
respiratorias, nervio vago.

2) Cantidad de volumen inyectado.

3) Vasoconstrictor, que determinard la difusion.

4) Dosis necesarias para obtener resultados Optimos sin efectos

adversos al paciente.

La aplicacién de la toxina botulinica es un tratamiento adyuvante que permite
beneficios analgésicos contra el dolor neuropatico intraoral refractario, que
involucra areas dentoalveolares, asociado al disparo neuronal anormal y al
procesamiento central del dolor. Los pacientes indicaron disminucion del dolor,
reduccion en la frecuencia del dolor, con raros y transitorios efectos
secundarios como sequedad temporal de la mucosa y asimetria muscular con
caida de la sonrisa, también paresia facial, ptosis, asimetria, disestesia
temporal, dificultad para masticar, edema local y hematoma. Son pocas las
desventajas que se presentan sin embargo se deben tomar muy en cuenta, ya
gue es un tratamiento costoso y algunos pacientes refirieren temor a las

inyecciones. Muchos pacientes necesitan mantener una terapia de
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combinacion, con farmacos complementarios, tales como gabapentina,

pregabalina, baclofeno, lamotrigina, topiramato, valproato u otros.

A los pacientes con NT y consientes de la aplicacion de toxina botulinica,
ademas se les indica la variacion de tiempo en que pueden obtener alivio de
su dolor neuropatico. Los efectos terapéuticos comenzaron a ser significativos
al dia 10 y duraron de 30 dias a 6 meses, el dolor se alivia en unos segundos
después de las inyecciones, con un efecto de alivio de 60 dias, pero en otros
casos el inicio de la disminucién en él se observa entre 1 y 2 semanas, similar
a los datos presentados por Bosca-Blasco et al. Cuando el desencadenante
extraoral persiste después de la primera sesion de inyecciones, se aconseja
repetir las inyecciones en la zona que refiere el paciente para evitar la

recurrencia. 23

CONCLUSIONES

En virtud de lo estudiado se concluye que, la administraciéon de la toxina
botulinica tipo A, ha mostrado ser una estrategia terapéutica segura y efectiva
en pacientes con neuralgia del trigémino idiopatica farmacorresistentes, ya que
la literatura demuestra poca frecuencia de efectos secundarios, ademas de
gue los que se llegan a presentar suelen ser transitorios, sin ocasionar
mayores problemas a los pacientes. A pesar de ello, por los limitados estudios
que aun existen sobre su aplicacién en la neuralgia del trigémino, la
informacion se debe de interpretar con cuidado y realizar mas investigaciones
para probar la efectividad y la seguridad de este tratamiento para el dolor
neuralgico, puesto que aun quedan por responder numerosas cuestiones que

terminen de situar su papel dentro de la terapéutica de esta enfermedad.
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Cabe sefalar que aun con la limitada literatura que reporta su empleo en el
tratamiento de neuralgia trigeminal, se puede determinar un criterio unificado
por lo menos con las fuentes consultadas en el presente trabajo, ya que en
general toda la referencia recabada concuerda en que asociandola a otros
tipos de tratamiento como el farmacoldgico e incluso el quirargico, la aplicacion
de la toxina botulinica se considera una muy buena opcion de tratamiento y
sobre todo viable en una segunda linea terapéutica, por su efecto relajante
muscular especifico, ya que promueve la relajacion de los musculos
masticatorios, disminuyendo el dolor y cediendo la funcién apropiada de la
mandibula, ademas de que se reportan muy pocos efectos adversos o
secundarios en su uso comparado con tratamientos farmacoldgicos con
anticonvulsivantes que a pesar de ser una buena opcion terapéutica con el
paso del tiempo, se genera farmacorresistencia por lo que el efecto disminuye
Yy ya no genera reaccion alguna sobre el dolor, por otra parte, los tratamientos
mas invasivos como lo son los quirdrgicos dejan secuelas o efectos
secundarios importantes que perduran por un largo tiempo, ademas de que
existen casos donde el paciente no se quiere someter a un intervencion

quirdrgica.

Otro aspecto importante a destacar es que la toxina botulinica A como
tratamiento adyuvante en neuralgia del trigémino tiene mdltiples ventajas, sin
embargo las desventajas que presenta aunque son minimas son de gran
relevancia, ya que al ser un tratamiento costoso no todos los pacientes pueden
tener acceso a este farmaco, ademas de que en mucho de los casos la toxina
botulinica no se emplea como tratamiento Gnico, si no que necesita mantener

una terapia de combinacién, con farmacos complementarios.

Por otra parte, existen diversos criterios de dosificacion de la toxina botulinica
con efectiva utilidad para el tratamiento del dolor neuralgico, sin embargo, ain
no hay consentimiento o aprobacion sobre la dosificacion o técnica ideal de

dicho farmaco.
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Por ultimo, pero no menos importante, todo lo expuesto anteriormente debe
aumentar la motivacion por realizar mas estudios de investigacion en los que
se elijan pacientes con enfermedades que cumplan criterios diagnésticos
claros que permitan su comparabilidad, utilizar protocolos adecuados para el
uso de la toxina botulinica-A y en los que se evallen puntos finales 6ptimos

con seguimientos adecuados para poder sacar conclusiones mas certeras.
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