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1. Introduccion

Los estrabismos paraliticos abarcan la afectacion del tercer par craneal, el
cuarto par craneal y el sexto par craneal, sus causas son variadas. Las
enfermedades micro angiopaticas son la causa mas comun, seguido del trauma
craneo encefalico. Las primeras tienden a tener un curso clinico favorable con
una recuperacion favorable en los primeros 6 meses, causando diplopia
durante el periodo afectado, con llevando a una incapacidad visual y sensorial
momentanea.

La toxina botulinica desde su descubrimiento se aplicado en varias areas de la
medicina como un tratamiento eficaz, seguro y sencillo de realizar. EIl primero
en utilizar este medicamento en el area de la oftalmologia fue Alan Scott. En
las ultimas décadas su aplicacion tomo una gran importancia en el campo del
estrabismo peculiarmente en la endotropia congénita y estrabismos no
restrictivos con desviaciones pequefas a medianas, siendo de gran ayuda en
estrabismos paraliticos.

El tratamiento médico con la toxina botulinica esta dirigido a disminuir la
diplopia al crear una inhibicion selectiva en la contraccion del musculo
antagonista a la paralisis. Debido al que tratamiento es momentaneo al igual
que la mayoria de los estrabismos paraliticos, lo hace ideal para corregir
desviaciones secundarias a lesiones a pares craneales por enfermedades
microangiopaticas.



Anatomia.

Los movimientos oculares son coordinados por los nervios oculares motores
(pares craneales 3, 4 y 6), que inervan los musculos extraoculares, 6 en cada
ojo (Fig. 1). El nervio motor ocular comun (tercero) nervio que inerva los
musculos; recto medial, recto inferior, recto superior y oblicuo inferior, asi como
elevador del parpado. ElI nervio troclear (cuarto) inerva musculo oblicuo
superior, y el nervio motor ocular externo (VI) inerva el musculo recto lateral
musculo.

Figura 1. Estructuras anatdomicas que inervan los movimientos oculares: Vista lateral del ojo
derecho.

El complejo nuclear del Ill par se encuentra en el mesencéfalo dorsal, anterior
al acueducto cerebral. Se compone de multiples subnucleos que dan lugar a
grupos distintos de fibras destinadas a los musculos inervados por el tercer par.
En general, los axones que surgen de estos subnucleos viajan en el nervio
ipsilateral, excepto los axones que surgen del subnucleo del recto superior que
viajan a través del tercer nervio contralateral. Ademas, un Unico ntcleo del
centro caudado emite fibras que unen ambos terceros nervios para inervarlos
dos musculos elevadores del parpado.? Las fibras colinérgicas preganglionares
que inervan el musculo constrictor del iris surgen de los nucleos de Edinger-
Westphal. Al salir del complejo nuclear, los fasciculos viajan de forma ventral,
que atraviesa el nucleo rojo y los pedunculos cerebrales, antes de salir del
cerebro medio en la fosa interpeduncular. La porcién proximal del nervio pasa
entre el cerebelo y de forma superior y posterior a las arterias.® Los axones
estan dispuestos topograficamente, con fibras para el recto inferior, recto
medial, recto superior y oblicuo inferior, dispuestas a lo largo del eje de medial
a lateral. Las fibras pupilares generalmente se encuentran por encima, en la
porcidn superior y medial del nervio.



El nervio troclear (cuarto) su nucleo esta situado en el cruce ponto
mesencefalica, ventral al acueducto cerebral. A diferencia de todos los otros
nervios craneales, estos axones salen del tronco encefalico dorsal. A
continuacion, se de cusan dentro del velo medular anterior (debajo del coliculo
inferior), y en ultima instancia inervan el musculo oblicuo superior contralateral.

El motor ocular externo (sexto) su nucleo se encuentra en la protuberancia
dorsal, en las proximidades de la cara del fasciculo nervioso (séptimo). Su
fasciculo viaja ventral, a través de los tractos corticoespinales, antes de salir en
el cruce antero lateralmente al bulbo protuberancial.

Los tres nervios motores oculares pasan a través del espacio subaracnoideo
antes de la perforacion de la duramadre y llegar al seno cavernoso (Fig. 2).
Aunque el tercer y cuarto nervios estan situados a lo largo de la pared lateral
del seno cavernoso, el nervio motor ocular externo tiene una posicion mas
medial, justo lateral a la arteria carétida interna.

El tercer nervio se divide en superior e inferior dentro del seno cavernoso
anterior. La division superior inerva el musculo elevador del parpado y el recto
superior, mientras la division inferior inerva los musculos restantes del tercer
nervio (el recto medial, recto inferior, oblicuo inferior, y contiene la fibras
parasimpaticas de la pupila). Los tres nervios motores al salir del seno
cavernoso a través de la fisura orbitaria superior, para posterior mente pasar a
través del vértice de la orbita para alcanzar sus musculos diana.

Figura 2. El seno cavernoso, vista coronal. El nervio motor ocular comun y el nervio troclear
estan situados en la pared lateral del seno cavernoso (junto con las divisiones del nervio
trigémino; nervio oftalmico y maxilar. El nervio motor ocular externo flota libremente en el
cavernoso seno. La arteria carétida interna se encuentra medial en el seno cavernoso y la

glandula hipdfisis esta dentro de la silla turca en la linea media.



El suministro de sangre del tercer, cuarto y sexto nervios tiene multiples
fuentes de alimentacién.* La capilar (vasa nervorum) en el espacio
subaracnoideo, el tercer nervio es suministrada por pequefias ramas talamo
mesencefalicas de la arteria basilar y de la arteria ciliar posterior; En el seno
cavernoso Yy la orbita, el suministro de sangre a ambos nervios surge de los
Mismos vasos que irrigan el tercer nervio.

Paralisis del tercer nervio craneal.

La completa, o aislada paralisis del nervio provoca debilidad ipsilateral de la
elevacion, la depresion y la aduccion del globo, en combinaciéon con ptosis y
midriasis. Dependiendo de la causa especifica, una paralisis completa del
tercer par puede implicar la pupila (causando midriasis) (Las figuras 3 y 4). En
la paralisis del tercer par diferentes patrones de motilidad alterada pueden
ocurrir con o sin afectacion pupilar. El déficit de la motilidad puede ser sutil, y
una limitacion reducida no puede ser observada facilmente. En este caso, la
evaluacion mas detallada, mostrara un patrén de incomitante en el defecto
paralitico apoyando el diagnéstico de paralisis del tercer par parcial. Un rasgo
caracteristico es que el ojo afectado se encuentra hipotropico en la mirada
hacia arriba pero en hipertropia en la mirada hacia abajo, debido a la debilidad
combinado de los musculos rectos superiores e inferiores.

A diferencia de las lesiones a nivel del fasciculo, causara alteraciones
bilaterales. En concreto, existe una ptosis bilateral (debido a la inervacion
bilateral de ambos musculos elevadores del parpado) y un déficit bilateral de
elevacion (debido a que el subnucleo recto superior envia fibras a través del
nucleo del tercer nervio contralateral para unirse al nervio opuesto).'°

Por lo tanto, el cuadro clinico clasico de la paralisis del tercer par nuclear
unilateral es midriasis ipsilateral; debilidad ipsolateral del recto medial, recto
inferior y oblicuo inferior; ptosis bilateral; y debilidad bilateral del musculo recto
superior. A medida que el fasciculo viaja ventralmente a través del cerebro
medio, es vulnerable a una lesion intraparenquimatosa. Los déficits parciales
son posibles, de acuerdo con la disposicion topografica de fibras dentro de la
fascicular.2® En estos casos, otros déficits neurolégicos a menudo acompaiian
a la tercera paralisis del nervio. Por ejemplo, una lesion que también afecta a
los tractos cortico espinal en el pedunculo cerebral causara hemiparesia
contralateral (sindrome de Weber), una lesion que afecta el nucleo rojo causara
temblor extremidad contralateral (sindrome de Benedikt), y una lesion que
involucra la conjunctivum brachium (con cruce de la fibras dentorubotalamico
en el pedunculo cerebeloso superior) causaran la ataxia contralateral (sindrome
de Claude)’ en raras ocasiones, puede ocurrir una paralisis fascicular aislada.®



Figura 3. Una mujer de 32 afios de edad con paralisis traumatica del tercer nervio craneal izquierda

completa, que muestra a la derechahipertropia . (A) ptosis izquierda, midriasis, exotropia, y justo en

hipertropia primaria de la mirada. (B) la elevacion Ausente izquierda. (C) Reduccion de la depresion

izquierda. (D) La pupila izquierda muestra la respuesta consensuada minima a la luz, con mayores
anisocoria.

Figura 4. Una mujer de 55 afios de edad, con paralisis del tercer nervio derecho parcial por
micro vasculopatia debido a diabetes y la hipertension. La resonancia magnética y la
angiografia por resonancia magnética fueron normales. (A) Derecho ptosis sin midriasis en la
posicion primaria. (B) mirada normal de la derecha. (C) Disminucién de la aduccion a la
derecha en mirar hacia la izquierda. (D) Disminucion de la elevacion a la derecha en la mirada
hacia arriba. (E) La disminucién de la depresion a la derecha en la mirada hacia abajo. La
motilidad se normalizé el plazo de 8 semanas.



Debido a su division superior e inferior, una lesidén del seno cavernoso anterior
o en la orbita puede causar deterioros selectivos. La interrupcidon de la division
superior, provoca una pobre elevacion y ptosis, mientras que la interrupcion de
la division inferior alteracion causa la depresion, aduccion, y midriasis.®

La regeneracion aberrante se refiere a un defecto de conexidon de las
estructuras nerviosas inervado por el tercer nervio craneal, dando lugar a
patrones de co-contraccion.'® Las manifestaciones mas comunes son la
contraccion del musculo elevador del parpado en la aduccidn o depresion del
ojo, o miosis de la pupila dilatada durante la aduccion (Fig 5.). Este fenomeno
se produce en las formas primaria y secundaria. La regeneracién aberrante
primaria sugiere una compresion cronica, por lo general debido a una lesion del
seno cavernoso expandiendo como un meningioma, aneurisma, tumores.
Ocurre en la fase de recuperacion del evento agudo, habitualmente después de
un trauma, aunque también después de la migrana oftalmoplegica, apoplejia
pituitaria, o inflamacion.'® La regeneracion aberrante no se produce después de
una paralisis secundaria a enfermedad microangipatica.®

Figura 5. Una mujer de 45 afios de edad, con la regeneracion aberrante después de la tercera
paralisis del nervio izquierdo traumatico. (A) Se observa midriasis, exotropia y hipertropia justo
en posicion primaria. (B) Reduccion de la aduccidn izquierdo con constriccion pupilar a la
izquierda y la elevacion del parpado superior izquierdo. (C) Al mirar hacia la izquierda. (D)
Reduccion de la elevacion izquierda. (E) disminucién en la depresién izquierda con la elevacion
anormal debido a la co-contraccién del parpado superior.

La paralisis del tercer nervio nuclear o fascicular es normalmente debido a un
infarto en el cerebro medio debido a una oclusién de una arteria pequena que
penetra desde la arteria ciliar posterior proximal. Otras posibles causas de la
enfermedad cerebro medio se encuentran los tumores, malformaciones
vasculares, abscesos, desmielinizacion, y trastornos inflamatorios. En el
espacio subaracnoideo, la expansion de un aneurisma de la arteria
comunicante posterior es una causa importante de paralisis del tercer par.'?



Los aneurismas comunmente se proyectan posterolateral para comprimir el
tercer nervio e involucrar a las fibras pupilares en la mayoria de los casos. De
esta forma presentar de forma aguda una paralisis del tercer par con esta
caracteristica representa una verdadera emergencia neuroquirurgica y puede
ser tratada por el recorte quirtirgico oendovascular.'?

La paralisis de origen micro vascular es comunmente asociada con factores de
riesgo como la hipertension, la diabetes, la hiperlipidemia, la edad avanzada, y
el tabaquismo. Este trastorno es ocasionado por el deterioro de la
microcirculacion que lleva a la desmielinizacion circunscrita, y a la isquémica de
los axones, por lo generalen la parte del seno cavernoso.'® La mayoria de
estos pacientes no presentan alteraciones pupilares, debido a que las fibras
pupilares son situado periféricamente, mas cercano a la fuente de la sangre
proporcionada por el vasa nervorum circundante. Se puede producir una cierta
implicaciéon pupilar, tipicamente con menos de 1 mm (hasta un maximo de 2,5
mm) de anisocoria encuentra en aproximadamente el 40% de casos.' Una
paralisis micro vascular del tercer nervio se asocia frecuentemente con dolor
orbitario, que puede ser grave. Aunque sigue siendo incierto, el dolor puede ser
consecuencia de la isquemia de las fibras sensoriales del trigémino que se
unen al tercer nervio cavernoso dentro del seno cavernoso.'® Hay un excelente
pronostico para la recuperacion de los déficits de la motilidad de paralisis del
tercer par micro vascular, tipicamente en 8 a 12 semanas.®

Los traumatismos graves es otra causa comun de paralisis del tercer nervio,
con la participacion de una traccién en la base del craneo o fractura de los
huesos de la base de la orbita o el craneo. 7 Una paralisis del tercer nervio
después de un trauma menor en la cabeza puede indicar una subyacente
lesion estructural.’® El prondstico es reservado, ya que después de la
recuperacion se encuentra una alta incidencia de regeneracién aberrante
secundaria.

Las paralisis lentamente progresivas del tercer nervio craneal son poco
comunes y se producen debido al crecimiento de un tumor primario de la vaina
del nervio o nervios. Estas lesiones incluyen neurinomas, neurofibromas,
neurilemomas, y schwannomas.’ Con poca frecuencia, un meningioma
maligno, el glioblastoma multiforme, o linfoma puede afectar directamente.?®
Una hernia uncal puede causar compresiéon directa del tercer nervio contra el
borde libre de la tienda del cerebelo. Ademas de los déficits tercer nervio, estos
pacientes tendran el estado mental deprimido entre otros déficits neuroldgicos
prominentes. En esta situacion, la dilatacion de la pupila puede ser la
manifestacion mas temprana de la disfuncién del nervio tercero. Por lo tanto,
una pupila dilatada como signo aislado no es una manifestacion de la
disfuncion del nervio tercero en un paciente despierto y alerta. 2!



Tratamiento

La diplopia en una paralisis monocular aguda se pueden ocupar prismas. Si la
paralisis mejora de forma rapida, puede ser innecesario y dificil de usar con
éxito. Si la desalineacion sigue siendo bastante estable, podrian ser utilizados.
Dado la incomitancia de estas desviaciones, los prismas son poco probable
que ayuden en la diplopia. La recuperacion parcial con una estabilidad de 6 a
12 meses, la correccion quirurgica puede ser considerada. Las paralisis del
tercer par craneal completos presentan una alta incomitancia en la desviacion
horizontal y planos verticales. El objetivo final de la cirugia es establecer una
sola visién binocular en la posicion primaria.??2 Una exodesviacion en la posicion
primaria puede sertratada realizando una recesion del recto lateral, en
combinacion con la reseccion del recto medial. El manejo unico con una
reseccion en el recto medial a menudo esineficaz en estos casos?® otras
estrategias incluyen transposicion horizontal para facilitar los movimientos
oculares y transposicion del oblicuo superior para crear abduccién.?? En la
correccion de la ptosis acompafa de una paralisis suele ser faciimente
realizada, pero conlleva el riesgo de una exposicion corneal.

Paralisis del cuarto nervio craneal.

En este tipo de paralisis la diplopia es vertical y es comunmente acompafiada
de una posicidon compensadora de la cabeza contralateral.?* La ldentificacion
de este, consiste en la aplicacion de los tres pasos de la prueba de Parks-
Bielchowsky. En primer lugar, hipertropia sugiere debilidad de la oblicuo
superior homolateral, recto inferior ipsilateral, oblicuo inferior contralateral, o el
musculo recto superior contralateral. En segundo lugar, el aumento de
hipertropia en la mirada contralateral reduce las posibilidades a la debilidad del
oblicuo superior ipsilateral o del musculo recto superior contralateral. En tercer
lugar, el aumento de hipertropia en la cabeza ipsilateral reduce aun mas las
posibilidades, en ultima instancia, la identificacion de la debilidad del oblicuo
superior ipsilateral.

Las paralisis del cuarto bilateral, comunmente es el resultado de un origen
traumatico, caracterizado por una constelacion de eventos con unico origen.
Regularmente en la posicidn primaria la funcion vertical puede ser bastante
buena debido al efecto de cancelacion de paralisis bilaterales.?®

La Endotropia puede estar presente, lo que hace dificil el diagndstico inicial,
Pero realizandon un examen cuidadoso, son facilmente identificados. En primer
lugar, se alterna la hiperdesviacién siendo contralateral a la direccién de la
mirada, Yy es ipsilateral a la parte de inclinacion de la cabeza. En segundo
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lugar, hay endotropia mayor en la mirada hacia abajo (el denominado patrén en
V endotropia, con la diferencia de 15 dioptrias prisma entre la mirada hacia
arriba y la mirada hacia abajo) a causa de una débil abduccién en la depresion.
En tercer lugar, hay a menudo un gran angulo de exciclotorsion mayor de 10
dioptrias.®

Una de las causas mas comunes de una paralisis del cuarto adquirido es el
trauma.?” El nervio troclear es el mas largo y mas delgado de todos los nervios
craneales, que corre a lo largo del borde libre de la tienda del cerebelo a través
de la cisterna prepontina, donde es vulnerable al aplastamiento o lesién
porcizalladura.22Una fractura de la base del craneo es una causa alternativa.
En los casos de paralisis bilateral, ambos nervios con frecuencia son dafados
en la vitela medular anterior.?® En ocasiones pueden aparecer de un trauma
con lesiones menores en la cabeza sin pérdida de la conciencia o fracturas de
craneo.?°

Una paralisis del cuarto congénita descompensada también es comun y puede
presentarse en la edad adulta. A menudo hay una inclinacion de cabeza de
larga evolucién, que se puede observar en la inspeccion de las fotografias
anteriores, regularmente tienen un comienzo insidioso e intermitente de la
diplopia vertical.3° Este tipo de paralisis tienen una hiperactividad del oblicuo
inferior, una gran amplitud fusional, y diplopia torsional minima. La causa
exacta no esta clara, pero puede incluir hipoplasia del nucleo, el trauma del
nacimiento, la insercidn muscular anémala, fibrosis muscular, anomalias
estructurales del tendon. La descompensacion tarde, probablemente se refiere
a la ruptura de fusion vertical, dando lugar a diplopia sintomatica, en lugar de la
isquemia micro vascular. 3'La paralisis de cuarto par frecuente mente son de
un origen secundario, y suele afectar en pacientes de mas de 50 afios de edad
con factores de riesgo cardiovascular. A menudo hay dolor periorbitario en la
presentacion, que puede ser grave. Hay una excelente oportunidad de
recuperacion espontanea dentro los primeros 6 meses.?°

Las causas menos frecuentes incluyen una hemorragia en la regién del cerebro
medio, infarto o desmielinacion.3? Dada la proximidad a otras estructuras, una
lesion en le fasiculo proximal puede causar debilidad contralateral del oblicuo
superior en asociacion con un sindrome de Horner ipsilateral,oftalmoplejia
internuclear ipsilateral,®® o defecto pupilar aferente relativo contralateral sin
pérdida visual (al afectar el coliculo superior).3* Otras causas incluyen
schwannoma, la compresién del aneurisma, la meningitis, hidrocefalia, y el
herpes zoster oftalmico.3°

Los procesos inflamatorios, infecciosos y neoplasicos que pueden afectar el

cuarto nervio en el espacio subaracnoideo a menudo causan multiples
deficiencias de los nervios craneales.®
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Tratamiento.

Hay varias opciones de tratamiento para el paciente con paralisis del IV par. La
oclusion del ojo puede servir como una medida temporal cuando se espera que
la recuperacion espontanea. Alternativamente, un prisma de la base hacia
abajo sobre el afectado, ojo hipertréfica puede ser eficaz. Los prismas son
generalmente eficaces para los pacientes con paralisis congénitas porque
tienen grandes amplitud de fusion. Por otro lado la diplopia torsional no puede
ser corregida por los prismas, y puede limitar la satisfaccion del paciente.?” La
cirugia puede ser necesaria en caso de persistencia y cuando fallan las
medidas conservadoras, siempre que la falta de alineacion se ha mantenido
estable durante varios meses. Los pacientes con paralisis congénita
descompensada generalmente tienen un mejor pronodstico después de la
cirugia, a comparacion de los pacientes con paralisis adquirida, ya que a
menudo han aumentado la amplitud fusional vertical que reduce la probabilidad
de diplopia.®®La estrategia quirirgica optima depende de la amplitud de
desviacion, la presencia de caracteristicas asociadas tales como la
hiperactividad del oblicuo inferior, contractura del recto superior, o laxitud.®® En
un paciente con menos de 10 dioptrias de desviacidén, la recesién de un
musculo puede ser suficiente. Si se demuestra hiperactividad del oblicuo
inferior, debe ser seleccionado. Si la desviacién es mayor de 15 dioptrias, un
segundo musculo debe también estar contemplado. Para este propdsito, el
recto inferior contralateral o el recto superior ipsilateral pueden selecionados.*°
La cirugia directamente en el oblicuo superior general debe evitarse en esta
situacion, ya que conlleva el riesgo de sindrome de Brown iatrogénica.3®

Paralisis del nervio sexto nervio craneal.

La debilidad del musculo recto lateral debido a la paralisis del sexto nervio
conduce a diplopia horizontal. A menudo, son faciles de observar, pero en los
casos sutiles se deben demostrar mediante una exploracién oftalmoldégica.

La paralisis del sexto nervio nuclear afecta al sexto nervio ipsilateral, asi como
las interneuronas destinados al subnucleo contralateral del recto medial. Esta
lesion produce un déficit en el ojo ipisilateral, asi como una limitacién en la
aduccion del ojo contralateral (paralisis conjugada de la mirada). En contraste,
una lesidon que afecta el fasciculo producira un déficit ipsilateral pero con una
aduccion adecuada en el ojo contralateral. Debido su proximidad con el
fasciculo dentro del coliculo facial, una lesion Unica en ese lugar se suelen
producir paralisis de la mirada ipsilateral y debilidad facial superior e inferior.
Una lesion mas ventral en la protuberancia puede afectar el sexto fasciculo
nervioso y el tracto cortico espinal descendente, produciendo un déficit de
abducciéon ipsilateral con hemiparesia contralateral. Estas lesiones son
comunmente isquémicas, debido a la oclusion de una rama de penetracién
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para mediana de la arteria basilar, pero el diagnéstico diferencial incluye
también una malformacion vascular, desmielinizacion, o neoplasia.*!

En la base del craneo, el sexto nervio se eleva a lo largo del canal basilar sobre
el ligamento del pefiasco en el canal de Dorello, es vulnerable a lesiones por
efecto de masa, debido al aumento de la presion intracraneal. Por lo tanto,
sexta paralisis unilaterales o bilaterales pueden ocurrir en el contexto de una
masa supratentorial, trombosis del seno venoso, hidrocefalia, o pseudo tumor
cerebral, 42 tienden a mejorar poco después de la presion intracraneal normal
se restaura. Masas que crecen en la base del craneo, como los meningiomas o
gliomas también son capaces de lesionar el sexto par. Al igual que en otras
paralisis micro vasculopaticas éstas pueden presentar dolor periorbitario
sustancial. La progresion del déficit de abduccion en la primera semana no es
lo comun. Encontrando un excelente prondstico de recuperacion dentro de los
3 meses.*3

El traumatismo craneo encefalico grave es otra causa de la paralisis del sexto
nervio, lo que puede ocurrir debido a fuerzas de cizallamiento o fractura de la
base del craneo o el sindrome de Gradenigo “4 donde ocurre una pardlisis del
sexto par en combinacién con pérdida auditiva ipsilateral y dolor facial, lo que
ocurre cuando mastoiditis infecciosa involucra las estructuras de la apex. #°
Las anomalias congénitas del sexto nervio incluyen el sindrome de retraccion
de Duane y el sindrome de Moebius.

Tratamiento

Al igual que con cualquier tipo de diplopia binocular, la diplopia horizontal
resultante de una pardlisis aguda del sexto nervio se puede manejar con
oclusion o prismas. En ultima instancia, una vez que la cantidad de endo
desviacién ha sido estable durante 6 a 12 meses, la correccién quirurgica
puede ser considerada. El tratamiento de la paralisis del sexto nervio parcial
puede incluir una recesion del recto medial combinado con una reseccion del
recto lateral en el lado afectado. Ademas, la cirugia de los musculos rectos
horizontales contralateral puede ampliar aun mas el campo de vision binocular.
En los casos de paralisis del sexto nervio completo, el recto lateral afectado en
lo general se deja intacto para preservar la circulacion del segmento anterior.
Los procedimientos de transposicion que tienen como objetivo mover los
musculos del recto superior o inferior que actuan verticalmente en el plano
horizontal. De estos, una transposicion tendén completo con sutura fijacion
posterior parece ser el procedimiento mas eficaz y duradero. 4647

Estrabismo y toxina botulinica

La toxina botulinica A es una neuro toxina producida por el Clostridium
botulinum, bacteria Gram negativa, tiene un peso molecular de 150,000 daltons
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e interfiere con la liberacién de acetilcolina de las terminales colinérgicas
periféricas. Su mecanismo de accion presenta 4 fases:

1. Unidn presinaptica

2. Internalizacion y traslocacion presinaptica(con unidon al SNARE complejo
soluble N- etilmaleatomaleimida sensible al receptor de fusién por sus
siglas en ingles).

3. Inhibicion de la liberacion de acetilcolina (Disminuyendo la entrada de
sodio por medio de canales ionicos en la membrana basal, probando
una inhibicion en la despolarizacion celular). Produciendo debilidad y
atrofia del musculo tratado sin producir muerte de la motoneurona.

4. Regeneracion de botones nerviosos alcanzando 70 — 80 % de la
actividad original de la fibra de 3 a 6 meses. Aunque la remodelacion
final puede durar de 2 a 3 afios. 4

La administracion mediante inyeccion parenteral que, salvo en los casos de
difusion, presenta accién farmacolégica local en el lugar de la infiltracion. El
principal mecanismo de accion de la toxina radica en el bloqueo de la liberacion
de acetilcolina en la terminal presinaptica para la exocitosis del mediador, que
deriva en una interrupcion de dicho proceso. Ocasiona una quimio denervaciéon
de caracter reversible, con un efecto transitorio del que la terminal presinaptica

se recupera en un plazo de tiempo variable de semanas a meses de duracion.
49

Figura 0. (A).La despolarizacién de la membrana nerviosa por un potencial de accion de
avance activa la agregacion de las proteinas SNARE, con la fusion y la exocitosis de las
vesiculas sinapticas en la membrana presinaptica. La Acetilcolina se une a los receptores en la
placa final muscular, la apertura de los canales i6nicos que inician la contraccion muscular. (B)
La toxina botulinica bloquea el complejo SNARE inhibiendo la liberacion de acetilcolina a la
placa neuromuscular. 48

La primera aplicacion clinica fue en 1976. Es cuando se inyecta por primera
vez en el hombre y en 1981 es aprobada por la Food and drug Administration
por sus siglas en inglés FDA como tratamiento para el estrabismo, el
blefarospasmo y las paralisis oculomotoras. La aplicacién practica en la clinica
oftalmolégica se desarrolla en las décadas de 1980 y 1990, y se utilizd por
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primera vez en la oftalmologia por Alan Scott para tratar el estrabismo, su
explicacion tedrica es debilitar la fuerza de contraccion de los musculos
opuestos especificos para llevar al paciente lo mas cercano a la fusion
sensorial.®0

Actualmente se ha convertido en una técnica adicional en el manejo del
estrabismo y de las paralisis oculomotoras. Las indicaciones generales son,
fundamentalmente, los estrabismos no restrictivos. Los pacientes con musculos
inelasticos o fibréticos, o cuando hay grandes cicatrices, la indicacion suele ser
quirurgica, ya que es mas dificil de modificar la curva de elongacion y tension
con la aplicacion de la toxina.®"

Generalmente la toxina es de mayor utilidad en las endotropias infantiles (con
mayor eficacia en la endotropia congénita), en estrabismos de pequefo grado,
en ciertos casos de paralisis oculomotoras y en el manejo de casos
especiales.®? En los estudios, se ha visto que también suele ser util en
exotropias intermitentes, congénitas, consecutivas, residuales, % Por lo
contrario en estrabismos divergentes permanentes no tiene buenos
resultados.>’

2. Material y métodos
Planteamiento del problema

La presencia de estrabismos paraliticos condicionan la presencia de diplopia
creando una incapacidad visual importante, la mayoria resuelven en el
transcurso de los meses, no obstante encontrar una terapéutica rapida,
comoda y eficiente en ese periodo de tiempo lograra una mejoria importante,
sin llegar a realizar un procedimiento quirdrgico, la pregunta central a
responder es: s Son buenos los resultados de la aplicacién de toxina botulinica

a en pacientes con la presencia de estrabismos paraliticos?

3. Justificacion

La aplicacion de toxina botulinica en el campo del estrabismo son reconocidos
por fuerte mente en la literatura siendo una adecuada alternativa a la cirugia
convencional. Los estrabismos paraliticos en nuestra poblaciéon son frecuente
mente asociados a enfermedades relacionadas con la microangiopatia,

resolviendo en su mayoria en el transcurso de los meses, la aplicacién de
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toxina botulinica ayudara en la mejoria clinica. Se presenta un estudio
retrospectivo sobre los resultados obtenidos en pacientes con estrabismos
paraliticos tratados con toxina botulinica en el servicio de oftalmologia del

Hospital General de México en el transcurso de 5 ainos.
4. Objetivo

Realizar una revision en pacientes del Servicio de Oftalmologia del Hospital
General de México con diagndstico de estrabismo paralitico tratados con toxina
botulinica, en un periodo de 6 afios, midiendo el grado de desviacién pre y post
aplicacién de toxina, dosis utilizada y el grado de eficacia de la toxina en este

grupo de pacientes en el transcurso de 6 meses.

5. Hipétesis
Al ser un estudio retrospectivo y descriptivo no cuenta con hipotesis.
Universo y muestra

El universo estd conformado por pacientes del Servicio de Oftalmologia del
Hospital General de México con diagnostico de estrabismos paraliticos
(paralisis del tercer par cuarto par, y sexto par), de los cuales se tomd6 una

muestra dirigida en base a los siguientes criterios de inclusion y exclusion.
Criterios de inclusion

Pacientes con diagndstico de estrabismo paralitico secundario.

Pacientes de sexo femenino o masculino

Pacientes de cualquier edad

Pacientes sin retraso psicomotor

Pacientes con aplicacion de toxina botulinica

Pacientes con seguimiento de al menos 2 meses después de la aplicacion.
Criterios de exclusion

Pacientes que no puedan ser valorados clinicamente en el transcurso de 2

meses
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Pacientes con lesiones en segmento anterior y/o fondo de ojo.
Pacientes con cirugia de musculos extraoculares.
Criterios de eliminacién

Expedientes clinicos incompletos

6. Disefo de trabajo y método
Disefio de trabajo
Estudio retrospectivo, observacional y descriptivo
Método

Se incluyeron 47 pacientes con diagndstico de estrabismos paraliticos, a los
que se realizé exploracion oftalmolégica y estrabolégica completa, que incluyo
toma de agudeza visual con cartilla de Snellen. La exploracion estraboldgica se
realizd mediante la oclusién alterna y monocular, midiendo el tamafo de
desviacion con pantalleo alterno y prismas, se exploraron ducciones y la

presencia de desviacién vertical.

La aplicacion de toxina botulinica en la presencia de una paralisis del tercer
nervio craneal se realizé en el recto externo, las paralisis del cuarto nervio
crameal fue en recto inferior contrario a la desviacion, y en caso de encontrar
hiper actividad del oblicuo inferior se aplicé toxina en el mismo, las paralisis del
sexto nervio craneal se aplicaron en el recto interno. Las dosis implicadas

fueron determinadas en base a la clinica y el grado de desviacién.
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Se utilizé neurotoxina botulinica tipo A (Botox ®), se diluyo el liofilizado con 2 cc
de solucién salina estéril sin conservadores para obtener una concentracién de

5 Ul por cada 0,1 ml.

La técnica utilizada fue con anestésico tetracaina en solucién oftalmica,
instilando en el fondo de saco conjuntival y con un hisopo impregnado en el
area correspondiente al musculo a inyectar. La aplicacion se realizé con aguja
27 G, con toma transconjuntival del musculo, infiltrando lo mas distal posible,

verificando de no aplicar la dosis en tejido vascular.

Las revisiones post-inyeccidn se realizaron a los 7 dias, al mes, 2 meses 3
meses, 6 meses y al afo. En el seguimiento del tratamiento con la toxina
botulinica se evalué la presencia de desviacion. Un resultado optimo se
considerd con una desviacion menor de 10 D en caso de desviaciones
horizontales y para las verticales menores a 5 D. Se realiz6 una exploracion
estrabologica completa y se verifico la presencia de diplopia en la posicion

libremente escogida.

Variables por analizar

Variables cuantitativas

= Genero

» Edad

» Par craneal afectado.

» Enfermedades sistémicas asociadas a la paralisis.

» Grado de desviacion previo a aplicacion de toxina botulinica

» Grado de desviacioén posterior a aplicacion de toxina botulinica

» Dosis de toxina botulinica aplicada

18



= Tiempo de seguimiento.

7. Resultados

Se realizd el estudio con un total de 47 pacientes, 28 del sexo masculino
(59.5%) y 19 del sexo femenino (40.5%), con edad promedio de 50.5 (intervalo

de 5 afos a 83 afos), 3 pacientes menores de 18 anos (6.3%).

La paralisis craneal encontrada con mas frecuencia fue la paralisis del sexto
con 29 pacientes (61.7%), seguido de la paralisis del 4 cuarto par craneal con
12 pacientes (25.5%), siendo la paralisis del tercero la menos frecuente con 4

pacientes (8.5%). Grafica 1.

Grafica 1. Distribucion de estrabismos paraliticos.

Previo a la aplicacion de toxina botulinica, 7 pacientes presentaban una
desviacion mayor de 40 D (21 %) en el caso de desviaciones horizontales, y 4
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pacientes con paralisis del cuarto par craneal con mayor de 10 D verticales

(30%).

La asociacién sistémica mas frecuentemente encontrada fueron alteraciones
microangiopaticas con 22 pacientes (46%), de estos 12 pacientes con el
diagnostico de Diabetes Mellitus tipo 2 (54%), un paciente con una enfermedad
inmunoldgica en estudio. La segunda causa fue asociada a trauma craneo
encefalico con 10 pacientes (21%). Y un solo con un tumor encefalico en la
linea media. En el 30 % de los casos (17 pacientes) no se encontr6 la causa

sistémica. Grafica 2

Grafica 2, Etiologia del estrabismo paralitico.

En los pacientes con paralisis del tercer par craneal la desviacion promedio
previa a la aplicacion fue de 30D, disminuyendo a la semana a 16.25 D, su

revision a los dos meses el 50% abandono el estudio y de los pacientes
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presentes todos se encontraban en ortoposicion. En el tercer mes ningun

paciente acudié a control.

Los resultados en la paralisis del cuarto par craneal, tenian una desviacion
vertical promedio de 8.6 D, 4 pacientes se asociaron a desviacién horizontal
con un promedio de 47D (debido a un paciente con una endotropia del 50 D), a
la semana de aplicacion el 50% de los pacientes se encontraban en
ortoposicion, con una desviacion promedio de 2.9 D. A los dos meses 35% (8
pacientes) abandono el estudio por no acudir a la exploracion, y solo 2
pacientes (12%) permanecié con desviacion residual. A los tres meses 5
pacientes permanecieron (41%) de los cuales solo tenia una hipertropia menor
a 5 dioptrias. A los 6 meses se mantuvieron los mismos pacientes, de estos
pacientes el 60% permanecido en ortoposicion, uno requirid6 una segunda

aplicacion, sin embargo los pacientes abandonaron su revision al 7mo mes.

En las paralisis del sexto par craneal contaban con una desviacién promedio de
47.3 D, a la semana de aplicacién el 20% estaba en ortoposicion, mientras que
los demas mantenian una desviacion promedio de 14.04 D, 4 pacientes
(13.7%) se fueron a exotropia con una desviacion promedio de 9 D. A los 2
meses 11 pacientes (37%) no asistieron a la consulta, de estos mismo el 50%
se encontraba en ortoposicion, y los restantes con una desviacion promedio del
5.6 D. A los 3 meses se contaba con el 24% de los pacientes iniciales, de los
cuales de los cuales el 71 % estaba en ortoposicion, dos pacientes con una
desviacion promedio 20 dioptrias, un paciente con 30 dioptrias requirié cirugia
debido a la falta de mejoria. Al sexto mes solo el 27% continuo, el 75 % en
ortoposicion, de los dos pacientes que presentaban con desviacion se

encontraba un paciente que se sometio a cirugia con un resultado quirurgico de
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5 dioptrias residuales en endotropia, el otro paciente presentaba con una
endotropia de 10 dioptrias el cual continua en vigilancia. Al afo solo dos
pacientes continuaron de los cuales uno en ortoposiciéon y el segundo se
trataba de un paciente que empeoro con una desviacion de 25 dioptrias el cual

se sometio a cirugia. Ningun paciente continuo su revision después de un afio.

Las revisiones clinicas propuestas no fueron cumplidas, debido que los
pacientes abandonaron su seguimiento. A los dos meses solo 23 pacientes
(46%) continuaron su revision, con un promedio de desviacion del 6.2 dioptrias.
A los 3 meses 14 pacientes (28%) con un promedio de desviacion de 1.15
dioptrias, a los 6 meses solo 13 pacientes (26%) con un promedio de 2.9
dioptrias debido a que un paciente persistio con una endotropia de 18 dioptrias.
Al afo solo dos pacientes acudieron a revision uno en ortoposicion y el
segundo presento empeoramiento con una endotropia de 25 dioptrias que

requirid manejo quirurgico.

Tipo de desviacion: | Numero de | Promedio de 7 dias. Primer mes | Segundo
pacientes desviacion. mes
Paralisis del Tercer | 4 30 Dioptrias 16.25D 0D 0D.
par craneal
Paralisis del cuarto | 12 8.6 dioptrias 29D 0D 0D
par craneal verticales
47 <.j|optr|as 116D 0D 0D
horizontales
Paralisis del sexto | 29 47.3 Dioptrias 9.6D 55D 8.1 D*
par craneal

Tabla 1. Muestra el tipo de paralisis con la desviaciéon promedio inicial, ademas de observar su
evolucién después de la aplicacion de la toxina botulinica, revision semanal, al mes y al
segundo mes. * El promedio al segundo mes en la paralisis del tercer par incrementa respecto
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al primer mes, debido a la desercidn de pacientes y que un paciente persistido con desviacién
con una endotropia de 35 D.

8. Discusion

Este estudio prospectivo hemos querido evaluar nuestro uso y resultados con
el empleo de toxina botulinica en los estrabismos paraliticos. Dadas las
diferencias entre las etiologias y las desviaciones previas, es dificil comparar
los grupos y obtener conclusiones fiables, por lo que los hemos analizado por

separado.

Hemos realizado mas inyecciones de toxina botulinica en adultos que en nifios.
Esto probablemente se deba, al aumento de la esperanza de vida en la
poblacién y la predominancia de las enfermedades de etiologia vascular en
nuestro ambito explican que la mayoria de los adultos que hemos tratado con

toxina botulinica estén diagnosticados con Diabetes Mellitus tipo 2.

Siendo la primera causa la etiologia isquémica, seguido de la traumatica como
muestra en la literatura.’® 22 Probablemente la mayor frecuencia en hombres se
deba que la enfermedad cardiovascular es mas frecuente en este grupo y

engloben un mecanismo patoldgico similar.

Multiples ensayos clinicos han demostrado la mejoria de la toxina botulinica en
diferentes tipos de estrabismos, como la endotropia congénita*®° aunque no
se encuentran con multicéntricos o series fuertes acerca de la aplicacion de la
toxina botulinica en estrabismos paraliticos, se ha demostrado que mejora la

recuperacion clinica.*%51
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Rowe y Noonan concluyeron en su revision de ensayos clinicos que la toxina
botulinica es eficaz y comparable a la cirugia en casos con potencial

binocularidad, como en nifios y adultos con paralisis oculomotoras.®*

En nuestro caso hemos ofrecido esta terapia a los pacientes en los que debian
tener una mejoria clinica rapida o aquellos que mostraban una gran molestia en
la diplopia, teniendo en cuenta la escasez de efectos secundarios y la
inmediatez con la que puede ser aplicada, podria usarse en aquellos pacientes

con estrabismos descompensados y capacidad de fusion adecuada.®®

Los tres tipos de estrabismo paralitico muestra un gran mejoria tanto clinica y
cuantitativamente a través de la mediciones en dioptrias realizadas, siendo
efectiva desde las primeras semanas, llegando en su mayoria a los meses a un
resultado éxitos, aunque los pacientes con paralisis del cuarto par craneal
muestran un resultado mas conciso en la primeras semanas, su resultado es
equiparable a los dos meses como es el caso de los de sexto par craneal. Los
pacientes que mostraron un estrabismo residual eran aquellos que contaban

con mayor desviacion inicial.

Es importante recalcar que solo cuatro pacientes con paralisis del sexto par
craneal mostraron un efecto mas solido que con llevo a la exotropia, los cuales

mejoraron al transcurso del segundo mes.

La falta de apego a la revision médica pude ser debido a la mejoria clinica
importante que tiene el tratamiento, ademas del nivel econbmico de nuestra
poblacién. Sin embargo es importante analizar este tipo de pacientes ya que

con llevan un factor de riesgo vascular importante'y mediante la clinica
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descartar enfermedades en el sistema nervioso central que comprometan la

vida del paciente. % 2022

9. CONCLUSIONES:

La aplicacion de la toxina botulinica en estrabismos paraliticos muestra ser un
soélido tratamiento, demostrando una rapida eficacia clinica, con un gran perfil

de seguridad, por lo cual debe ser considerado el tratamiento de primera linea.
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