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RESUMEN.

“IMPACTO DEL TRATAMIENTO CON TOXINA ABOBOTULINICA A EN
PACIENTES CON DISTONIA CERVICAL”.

Material y métodos. Estudio tipo cohorte, retrospectivo a 5 afios, en la
poblacion tratada en la Clinica de movimientos anormales del Servicio de
Neurologia del CMN “La Raza”. Se incluyeron pacientes con diagnéstico de
Distonia cervical tratados con Toxina Abobotulinica A analizando las
puntuaciones de la escala “Toronto Western Spasmodic Torticollis Rating
Scale” (TWSTRS) previo a la aplicacion asi como a los 30, 60 y 90 dias post-
aplicacion. Analisis estadistico: Estadistica descriptiva

Resultados. Se analizaron un total de 72 pacientes (94 aplicaciones), con un
rango de edad de 18 a 80 afios, y rangos de dosis de 100 a >1000 U de toxina
Abobotulinica A por paciente/aplicacion. Mediante la prueba de Wilcoxon con
andlisis estadistico antes-después se observo una reducciéon de por lo menos
30% en el puntaje de la Escala TWSTRS a los 30, 60 y 90 dias en comparacion
con el rango basal con una p <0.05 en todos los rubros. Los efectos adversos
se presentaron en 24 de las 94 aplicaciones (25%) de los cuales la disfagia
leve fue el mas frecuente (78%).

Conclusiones. La toxina Abobotulinica A en pacientes con Distonia cervical
mejora la calidad de vida y disminuye la severidad del dolor: la mejoria clinica
global permanece hasta 90 dias post-aplicacién y muestra un buen perfil de

seguridad con efectos adversos similares a los descritos en otras series.

Palabras clave: Distonia cervical, Toxina Abobotulinica A, Escala de Toronto.




ABSTRACT.

"Impact of Abobotulinum Toxin A treatment in Cervical Dystonia
patients".

Background. Cervical dystonia is the most common form of focal dystonia. It is
characterized by involuntary cervical muscules contractions, conditioning
abnormal head postures associated with tremor and chronic pain. Intramuscular
treatment Intramuscular treatment with botulinum toxin, helps to reduce pain,
severity and improve pacient’s quality of life.

Material and methods. A cohort, retrospective 5 years, observational and
descriptive study was conducted in the population treated at the abnormal
Movement Clinic of the Neurology service at CMN “La Raza”. We included
patients with Cervical Dystonia who where treated with Toxin Abobotulinum A,
analyzing the “Toronto Western Spasmodic Torticollis Rating Scale” (TWSTRS)
scores prior to the application as well as 30, 60 and 90 days post-application.
Results. A total of 72 patients (94 Applications) were analyzed, with an age
range of 18 to 80 years old and dose ranges from 100 to >1000 U of Toxin
Abobotulinum A. The Wilcoxon test with a before-after stadistical analysis
showed a reduction of at least 30% of the TWSTRS Scale score at 30, 60 and
90 days compared to the baseline with p<0.05 in all items. Adverse effects
ocurred in 24 of the 94 applications (25%) of which mild dysphagia was the
most frequent (78%).

Conclusions. The use of Abobotulin A toxin in cervical dystonia reduces the
severity, improves the quality of life and decreases the pain of our patients,
mantaining a global clinical improvement ultil 90 days post-application and a
good satefy profile with adverse effects similar to those described in other

series.

Key words: Cervical dystonia, Abobotulinum toxin A, Toronto scale.




INTRODUCCION.

La distonia cervical es la forma mas comun de distonia focal. Esta enfermedad
caracteriza por contracciones involuntarias de los musculos cervicales,
condicionando posturas anormales de la cabeza a veces asociados a temblor y
dolor crénico (1). El término de distonia cervical describe la hiperactividad
disténica de los musculos del cuello que originan posiciones anormales de la
cabeza. La distonia resulta de una contraccion concomitante involuntaria de
musculos agonistas y antagonistas con exceso de contracciones musculares no
deseadas en musculos adyacentes. Los movimientos distonicos pueden ser
tanto lentos como rapidos y pueden cambiar al realizar algun tipo de actividad o
posturai. El temblor esta presente en muchas ocasiones (2).

El término distonia fue acufiado por el médico Oppenheim en 1911, inicialmente
denominandola como distonia musculorum deformans para indicar la
hipertonicidad de ciertos musculos en particular en contraposiciébn con una
hipotonicidad de los musculos contralaterales. Posteriormente Flatau y Sterling
objetaron al termino distonia, considerandola como una -torsion espasmadica-
mas que una variacion en el tono muscular como una caracteristica clinica
importante en la enfermedad. Ellos sugirieron el nombre alternativo de “espasmo
de torsion progresiva”’. Sin embargo, el término de distonia acufiado por
Oppenheimer ha persistido hasta la fecha, aunque ciertas descripciones
fenomenoldgicas reportadas por Flatau y Sterling persisten. Desde que el
término “torsién” se ha considerado redundante y no se considera una
caracteristica persistente en todos los casos de distonia, el término se ha
derrochado (3).

La aplicacion de la TB en el campo de la medicina comenzé en 1973 por el
doctor Scott como manejo para el estrabismo. En 1984 se inicié su uso en el
blefaroespasmo, forma de distonia focal que afecta los musculos orbiculares de
los parpadoss. Entre 1985 y 1986 Tsui y Brin utilizaron la Toxina botulinica A en
pacientes con Distonia Cervical (4).

La prevalencia de la distonia cervical en estudios realizados en los Estados
Unidos se estima de 8.9 por cada 100,000 habitantes, con una incidencia de 1.1
por cada 100,000 habitantes por afio. En el reino unido se determind una
prevalencia de la distonia cervical, la cual era de 6.1 por cada la prevalencia de

la distonia focal en esta poblacion de 29.5 por cada 100,000 habitantes. 100,000




habitantes. Actualmente se considera que la prevalencia de esta enfermedad es
muy variada dependiendo de la poblacién estudiada, se reporta desde una
prevalencia de 0.006% en paises europeos hasta 0.4% en los Estados Unidos.
La incidencia y prevalencia de este padecimiento en México no es claramente
conocida. Esta enfermedad es de causa indeterminada y es mas comun en
mujeres con una relacién de 1.9:1 (mujer: hombre), ocurriendo en promedio a los
39 afios de edad en hombres y a los 42.9 afios en las mujeres. Desde el punto
de vista anatdbmico el patron de la distonia cervical se puede clasificar en 4
formas: anterocollis (desplazamiento anterior de la cabeza), retrocollis
(desplazamiento posterior), laterocollis (desplazamiento lateral) y torticollis
(rotacion cefalica).En la mayoria de los casos existe una combinacion de varios
de estos patrones en un mismo paciente, condicionando una grave limitacion en
la calidad de vida de los pacientes (5).

La distonia cervical es una patologia que representa un impacto negativo sobre
la actividad profesional y laboral del paciente, alin mas cuando se asocia con
dolor (6). Es decir, se ha observado una gran afectacion a la en la calidad de
vida del individuo con distonia cervical (7). Un estudio donde se evaluaron
aspectos laborales en 1,038 pacientes con distonia cervical se encontré que el
42.8% se encontraban con un trabajo de tiempo completo o de medio tiempo, el
6.1% se encontraban sin empleo, el 32.7% se encontraban retirados y el 11.8%
se encontraban discapacitados. De los que estan trabajando, la distonia cervical
afectaba su status de trabajo en un 26%, un 29.8% se ausentaron en el trabajo
en el mes y un 57.8% reportaban una productividad decreciente (8).

El tratamiento de primera linea para la Distonia Cervical es la aplicacion
intramuscular de toxina botulinica A. (9). Esta toxina es considerada la
neurotoxina mas potente en el mundo, y que es producida por bacilo Clostridium
botulinum, que en condiciones naturales produce el botulismo. Existen 7
serotipos de la TB denominados de las letras A a la G, siendo solo las tipo Ay B
las que se usan con fines terapéuticos. Su estructura molecular est4 conformada
por 2 cadenas, una pesada de 100kD y una ligera de 50 kD, ambas estan unidas
por un puente disulfuro (10). Su mecanismo de accion es mediante el bloqueo
irreversible de liberacion de la acetilcolina hacia el espacio sinaptico en la unién
neuromuscular, mediante una interaccién con moléculas denominadas complejo

SNARE en la porcion interna de la membrana del botén sinéptico, necesarias




para la fijacion de las vesiculas sinapticas y en consecuencia la liberacion de la
acetilcolina, generando un fendmeno de paralisis flacida a ese nivel (11).

La toxina botulinica A para fines terapéuticos es producida por diversas
empresas farmacéuticas con productos diversos y con caracteristicas
individuales a cada uno (12). La toxina Onabotulinica o Botox® (Allergan, Inc.)
fue aprobada por la FDA para su uso en Distonia Cervical en 1989, producida
con una técnica de secado al vacioé y con un peso molecular global de 900kDa,
150kDa que conforman la TB y el restante en forma de proteinas agregadas
(13). La toxina Incobotulinica A o Xeomin® (Merz Pharmaceutical) aprobada en
su uso en 2011 para esta condicion, producida en forma de un liofilizado con
solo 150kDa de peso molecular estando libre de las proteinas agregadas (14).
La toxina Abobotulinica A o Dysport® (Medical Pharmaceutical Corp) recibi6 la
aprobacion por la FDA en el manejo de la distonia cervical en 1991 y es la Unica
con evidencia tipo Al que en el tratamiento de esta condicion. Esta, a diferencia
de las anteriores, aunque es igualmente un liofilizado, se presenta en
concentracion de 500 unidades a diferencia de las previas que solo vienen en
presentacion de 100 U (15).

El sector salud incluyo en el cuadro béasico institucional a la toxina Abobotulinica
A o Dysport a partir de 2014. Iniciando el tratamiento de muchos de estos
pacientes con este bioldgico, el cual requiere para su adecuada utilizacion una
preparacion, dilucién, y dosificacion muy diferente a las utilizadas con los otros
biolégicos empleados en afios previos en este hospital (Onabotulinica o Botox e
Incobotulinica a Xeomin). Se ha establecido anteriormente que los diferentes
tipos de toxinas botulinicas A No son bioequivalentes sobretodo entre las forma
Onabotulinica, Incobotulinica; con la Abobotulinica considerandose una relacion

de potencia aproximada de 1 a 2 (16).

Existen distintas escalas para valorar la severidad de la distonia cervical. Una de
ellas es la Escala llamada: “Toronto Western Spasmodic Torticollis Rating Scale”
(TWSTRS), la cual es una escala muy util en la practica clinica para valorar el
grado de severidad y calidad de vida del paciente. Esta escala se enfoca en 3
rubros: Severidad del movimiento =10 items=, calidad de vida =6 items=y dolor

=3 items= (17).




Actualmente existen estudios a nivel mundial que muestran la eficacia de la
Toxina Abobotulinica A en pacientes con distonia cervical pero con una dosis fija
de 500 Ul. Un ejemplo es un estudio multicéntrico, doble ciego, randomizado
realizado en el afio 2014 en los Estados Unidos y Rusia en un total de 116
pacientes en donde se comparé la eficacia de la Toxina Abobotulinica A vs
placebo, se eligieron pacientes de forma aleatoria los cuales recibieron de forma
estandarizada una dosis total de 500Ul de toxina Abobotulinica A, llevandose
acabo evaluacion mediante la escala de Toronto previo a aplicacion asi como a
los 4, 8 y 12 semanas post-aplicacion, proponiendo como un paciente
“respondedor” todo aquel que logre una mejoria significativa predeterminada del
30% en las puntuaciones de la TWSTRS. Sus resultados fueron contundentes:
La proporcion de participantes clasificados como respondedores fue
consistentemente mas alta para el grupo de Abobotulinica A que para el grupo
placebo. Para el grupo de tratamiento con Abobotulinica, el 49% se clasificd
como respondedores en la semana 4 y el 58% se clasific6 como respondedores
en la semana 8 post-aplicacion. En contraste con el grupo placebo, solo el 16%
se clasific6 como respondedores en la semana 4 y el 26% en la semana 8 (18).
Actualmente en nuestro pais no existe ningun estudio que demuestre la eficacia
y el impacto de la Toxina Abobotulinica A en pacientes con distonia cervical en
donde se utilicen dosis personalizadas en base a la selecciobn grupos
musculares afectados y la severidad del caso.

El objetivo primordial de la presente tesis fue determinar el impacto de la toxina
Abobotulinica A en el manejo de los pacientes con Distonia cervical mediante el
analisis de los puntajes de la escala “Toronto Western Spasmodic Torticollis
Rating Scale” a los 30, 60 y 90 dias post-aplicacion comparandolos con los
puntajes basales para establecer el nivel de mejoria tanto en los rubros de
severidad, calidad de vida y dolor. Asi mismo pretende mostrar la misma eficacia
y seguridad pero con dosis variables adecuadas a las necesidades individuales
de cada paciente y en poblacién mexicana. Se define como respondedor todo
aguel paciente que presente una mejoria de al menos 30% del puntaje en la
escala TWSTRS en cada uno de los rubros previamente mencionado. De igual
forma, se describen los efectos adversos secundarios a la aplicacion de la toxina

Abobotulinica A en estos pacientes.




MATERIAL Y METODOS.

Estudio de tipo cohorte, observacional, retrospectivo y descriptivo a 5 afios, en
pacientes con Distonia Cervical quienes fueron tratados con toxina
Abobotulinica A (Dysport). Dicha poblacién se encuentra asignada a la clinica
de movimientos anormales del Servicio de Neurologia del Hospital de

Especialidades del Centro Médico Nacional “La Raza”.

Se incluyeron a todos los pacientes que se presentaron a la consulta externa
de la clinica de Movimientos Anormales perteneciente al servicio de Neurologia
del CMN “La Raza” que fueran mayores de 18 afos, de ambos sexos, con
diagnostico de Distonia cervical que hayan recibido tratamiento con toxina
Abobotulinica A y hayan sido evaluados con la escala “Toronto Western
Spasmodic Torticollis Rating Scale” (TWSTRS) de forma basal, asi como a los
30, 60 y 90 dias postaplicacion. No se incluyeron a los pacientes que no
contaran con expediente clinico o sin historial clinico incompleto, tampoco se
incluyeron aquellos que no hayan sido evaluados con la escala TWSTRS,
quienes no hayan recibido tratamiento con otro tipo de Toxina Botulinica A o
pacientes que tengan menos de 90 dias después de su mas reciente aplicacion
de toxina Abobotulinica A. Se excluyeron a todos los pacientes con otras
formas de distonia craneo-cervical o que tuvieran contraindicacién para el uso
de toxina Abobotulinica A.

Se estima como un parametro de eficacia una reduccién de al menos un 30%
del puntaje total del TWSTRS, con un o bilateral de 0.05 (error tipo I) y un 3 de
0.20 (error tipo 2) y conociendo que mediante estudios previos se ha
establecido una desviacion media de 10 puntos en el TWSTRS mediante la

siguiente ecuacion:

2(Zy + Z5)" * 52

n

2(1.645 +1.282)%%1032
n= oz

=21.15

Para el presente estudio se estimé un total de 21 pacientes.
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La evaluacidon de los pacientes consistio en revisar los registros en el
expediente clinico donde se registran las aplicaciones realizadas, asi como se
mide la severidad, el impacto en la calidad de Vida y el grado de dolor asociado
a la Distonia Cervical mediante la escala Toronto Western Spasmodic
Torticollis Rating Scale (TWSTRS); dicho registro que se llevd acabo al
momento de que el paciente acudié a evaluacion para su aplicacion de toxina
botulinica, de acuerdo a los grupos musculares afectados y basado en rangos
de dosis por musculo ya establecidos asi como la experiencia del aplicador al
seleccionar la dosis total de toxina Abobotulinica A que se aplica en cada
paciente; tras la misma se otorgan citas a evaluacién periédica cada 4
semanas los primeros 3 meses donde se registran los efectos adversos y el
cambio en la Severidad del trastornos del movimiento, su impacto en la calidad
de vida y la percepcion de dolor de acuerdo a la escala de TWSTRS, todos
estos pardmetros ya existentes en el expediente clinico de cada paciente de
donde se extrajeron todos estos datos para el motivo del presente estudio.

Andlisis estadistico: estadistica descriptiva, los registros de la escala TWSTRS
se analizaron mediante pruebas no paramétricas de Wilcoxon para analisis de
variables pareadas relacionadas (antes-después) con distribucién no normal.
Mediante un analisis de regresion lineal se analizaran relacion entre variables
como dosis empleada, y porcentaje de efectos adversos. Para el analisis se

empleara el sistema electronico SPSS 24.
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RESULTADOS.

El presente trabajo se tratd de un estudio de tipo cohorte, observacional,
retrospectivo y descriptivo a 5 afios, en donde se valoro el impacto y eficacia de
la toxina Abobotulinica A en pacientes con Distonia cervical en la poblacion
derechohabiente que se encontraba asignada a la clinica de movimientos
anormales del Servicio de Neurologia del Hospital de Especialidades del

Centro Médico Nacional “La Raza”.

El estudio consistidé en revisar los expedientes clinicos de cada paciente, en
donde se registraron cada una de las aplicaciones de dicho medicamento,
especificando la cantidad de dosis utilizada asi como la revision de la escala
Toronto Western Spasmodic Torticollis Rating Scale (TWSTRS), la cual se
elaboré en el momento en que cada paciente acudié a consulta. Dicha escala
fue aplicada previo a la aplicacion del medicamento asi como de forma
subsecuente a los 30, 60 y 90 dias post-aplicacion con el fin de medir el
impacto de la toxina Abobotulinica tipo A (Dysport) en cada paciente. La
cantidad de toxina aplicada se establecié de acuerdo a los grupos musculares
afectados, basandonos en la experiencia del aplicador. Ademas se preguntaron
los efectos adversos que se pudieron haber presentado durante y post-

aplicacion.

El estudio contd con un total de 72 pacientes, de los cuales 28 fueron hombres
(38.8 %) y 44 fueron mujeres (61.2%). Del total de pacientes se realizaron un
total de 92 aplicaciones de Toxina Abobotulinica A en el periodo comprendido
entre 2014 a 2018.

Género

® Mujeres

@ Hombres
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El rango de edades en el grupo de pacientes con distonia cervical en estudio
fue heterogéneo, con pacientes desde los 18 afios hasta los 80 afios de edad,
sin embargo en su mayoria se concentrd entre los 41 a 50 afios de edad (51 %)

como se aprecia en la grafica 2.

Grupos de Edad

2%

<25 anos

1 26 a 40 afios

w41 a 50 afos

57 a 70 afos

M >70 afos

Gréfica 2.

El rango de dosis de Toxina Abobotulinica A (Dysport) aplicada en esta

poblacién vari6 entre 100U a méas de 1000 Ul, con la siguiente distribucion:

Dosis de Toxina Abobotulinica A

2% 1%

w100-250 U

m251a500U

m501a750U
750 a 1000 U

u>1000U

Gréfica 3.
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La evaluacion de la severidad promedio de la distonia cervical de acuerdo a la

escala TWSTRS muestra una reduccion del 37.85% a los 30 dias en

comparacion con el promedio de severidad previo a la aplicacién de toxina

Abobotulinica A, la misma se mantiene a los 60 dias (32.3%) y a los 90 dias
(24.4%). Figura 4.

25

20

15

10

TWSTRS: Promedios de Severidad

20,21...

15,27...
13,67... ¢
12,56...
Preaplicacion 30 dias 60 dias 90 dias

Figura 4

Al aplicar el analisis estadistico “antes y después” mediante la prueba no

paramétrica de Wilcoxon comparando rangos de la severidad preaplicacion con

el resultado a los 30, 60 y 90 dias, se encuentra que esta disminucion del

puntaje es significativamente estadistica, como se aprecia en la tabla 1.

TWSTRS (severidad) Z P
Pre-aplicacion vs 30 -7.871 0.000
dias

Pre-aplicacion vs 60 -7.182 0.000
dias

Pre-aplicacion vs 90 -5.663 0.000
dias

Tabla 1.

14
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El puntaje promedio de calidad de vida de acuerdo a la escala TWSTRS,

también muestra una disminucién del 21.37% a los 30 dias, 17.88% a los 60

dias y solo de un 14.92% a los 90 dias posteriores a la aplicacion de la toxina

Abobotulinica A, como se observa en la Figura 5.

14
11,46...

Preaplicacion

TWSTRS: Promedios Calidad de Vida

12
9,75...
9,41... ’
. \ 4‘

9,01...

30 dias 60 dias 90 dias

Figura 5.

El analisis estadistico mediante la prueba de Wilcoxon en el rubro de calidad de

vida, también muestra un cambio significativo desde la aplicacion a los 30, 60 y
90 dias, con una reduccion del puntaje del TWSTRS (Tabla 2.)

TWSTRS (Calidad de
vida)

Pre-aplicacion vs 30
dias

Pre-aplicacibn vs 60
dias

Pre-aplicacion vs 90
dias

Tabla 2.

4 P
-5.163 0.000
-4.865 0.000
-2.759 0.006

La presencia de dolor asociado a la distonia cervical, también medido en base

a la escala TWSTRS, muestra una reduccion del promedio total en su puntaje

de 25.93% a los 30 dias en comparacién al puntaje promedio obtenido antes de

la aplicacion de la toxina abobotulinica A; dicha reduccion se mantiene a los 60

dias (18.89%) y a los 90 dias (9.17%) (Figura 6). Mismas reducciones que se

15
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mantienen aun estadisticamente significativas en comparacion con los

parametros iniciales preaplicacion (Tabla 3).

TWSTRS: Promedio de Dolor

10 9,37...

9

8

7

6 6,94...

5

1

3

2

1

0

Preaplicacion 30 dias 60 dias 90 dias
Figura 6
TWSTRS (Dolor) Z P

Pre-aplicacion vs 30 -5.707 0.000
dias
Pre-aplicacion vs 60 -3.645 0.000
dias
Pre-aplicacion vs 90 -2.511 0.012
dias
Tabla 3.

El nimero de efectos adversos reportados por los pacientes fueron de 24 en 94

aplicaciones, los cuales se resumen en la siguiente tabla:

EFECTOS ADVERSOS FRECUENCIA PORCENTAJE
Ninguno 55 69.6%
Disfagia 6 7.6%
Dolor 3 3.8%
Debilidad cervical 2 2.5%
Otros 1 1.3%
Disfagia + Debilidad 3 3.8%
cervical
Disfagia + Disfonia 1 1.3%
Disfagia + Dolor 8 10.1%
Total 79 100%
No registro en Exp. Clinico 15
Total 94 100%
[ )



La presencia de disfagia fue el efecto adverso mas frecuentemente reportado,
18 en total (30.5%) la misma se reporté en forma de leve, moderada o severa

con la siguiente distribucion:

DISFAGIA

Moderada
11%

78%

La presencia de dolor asociado a la aplicacion de la toxina Abobotulinica A se
describi6 en 10 casos (12.65%), siendo leve 90% y moderado en 10%,
destacando que de forma global no modifico los puntajes de percepcion de
dolor en la poblacion en estudio. La debilidad cervical se reportd solo en 3

casos (3.79%).

Otros efectos adversos menos comunes se incluyen en la siguiente tabla:

EFECTOS ADVERSOS FRECUENCIA PORCENTAJE
POCO COMUNES
Disfonia 1 20%
Rigidez cervical 1 20%
Debilidad/Fatiga 3 60%
generalizada
Total 5 100%

Finalmente debe mencionarse que en 15 casos (15.95%) no se encontrg

registro de efectos adversos en el analisis de los expedientes clinicos.

17

——
| —



DISCUSION.

La distonia cervical es la forma mas comun de distonia focal. Esta es una
enfermedad neuroldgica incapacitante que condiciona posturas anormales de
la cabeza y cuello asociadas con temblor y dolor crénico. Esta enfermedad
impacta en la calidad de vida de los pacientes que la padecen, afectando tanto
el entorno social, laboral y personal de menor o mayor grado si no se trata

adecuadamente y en manos de expertos (7).

El mayor impacto negativo en los pacientes es a nivel laboral, ya que debido a
la severidad y dolor ésta enfermedad afecta en sus actividades laborales,
generando un alto porcentaje de ausentismo laboral e incluso llegando a
incapacitarse de sus jornadas laborales por tiempos prolongados,

principalmente debido a la severidad y dolor que ésta patologia genera (8).

El uso de toxina Abobotulinica tipo A (Dysport) en pacientes con distonia
cervical mejora tanto la calidad de vida, la severidad y el dolor de los pacientes
con esta patologia. Este medicamento se encuentra aprobado a nivel
internacional por la FDA desde hace mas de 10 afios con una evidencia tipo Al
En nuestro pais el sector salud la incluyé en el cuadro basico de nuestro

instituto a partir del 2014.

El presente estudio fue de tipo cohorte, retrospectivo a 5 afos, observacional y
descriptivo que incluyé un numero significativo de aplicaciones, 92 en total,
realizadas en 72 pacientes con diagnéstico de distonia cervical. Este trabajo
fue realizado en poblacion perteneciente a la clinica de movimientos anormales
del Servicio de Neurologia del Hospital de Especialidades del Centro Médico

Nacional “La Raza”.

El grupo de estudio incluyé a pacientes de ambos sexos, de los cuales 28
fueron hombres (38.8%) y 44 fueron mujeres (61.2%). El rango de edad fue
muy amplio, abarcando desde los 18 afios hasta los 80 afios de edad, el rango
mas frecuente fue de 56 a 70 afos (31.9%). Dichos resultados concuerdan
otros reportes internacionales, en donde se ha observado una preferencia por

el sexo femenino, sin embargo, la edad mas frecuente de presentacion en
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nuestro estudio difiere de los descritos en la literatura mundial, ya que se
describe que esta patologia tiene una mayor prevalencia de los 39 a los 42
anos de edad.

La poblacion estudiada cumplié con un seguimiento estricto en nuestra clinica,
la cual se establecié a los 30, 60 y 90 dias posterior a la aplicacion del
tratamiento, mostrando un impacto positivo en cuanto a la severidad, calidad de
vida y dolor de los pacientes con Distonia cervical, mejorando en cada uno de
los rubros de la escala Toronto Western Spasmodic Torticollis Rating Scale
(TWRST) cuando se compara en sus mediciones pre-aplicacion con las del

TWRST realizadas los 30, 60 y 90 dias posteriores.

Los rangos de dosis de toxina Abobotulinica A (Dysport) empleados en el
manejo de Distonia cervical de este grupo de pacientes fueron muy variables,
oscilando entre las 100 unidades hasta mas de 1000 Ul en casos muy
especificos, siendo estas dosis totalmente individualizadas y elegidas en base
a los muasculos cervicales involucrados, el grado de severidad del fenémeno
distonico y la experiencia del médico tratante. Esta situaciéon diferente a lo
descrito en estudios previos internacionales en donde la dosis de toxina
empleada es fija, y limitada a una dosis total de 500Ul de toxina Abobotulinica
(Dysport) por paciente (18). Es importante mencionar que la dosis mas
empleada en nuestros pacientes fue de 501 a 750 Ul de Toxina,
correspondiendo la cantidad aplicada en el 50% de los pacientes.

A pesar de que el rango de dosis fue amplio e incluso muy alto en referencia a
descripciones o0 estudios realizados con anterioridad, los efectos adversos
reportados no fueron superiores a los descritos en otras series. Incluso aun que
el efecto adverso mas reportado fue la presencia de disfagia (18 casos), ésta,
en la mayoria de los casos fue considerada leve y transitoria (78% de los
casos). Esto da una referencia de seguridad bastante satisfactoria para el uso

de Toxina Abobotulinica A (Dysport) en estos pacientes.

Es de destacar que la seleccién de los musculos infiltrados asi como la dosis y
proceso de aplicacion se realizd bajo la experiencia clinica del equipo de
trabajo y sin apoyo de estudios paraclinicos como Electromiografia u equipo de
ultrasonido; este estudio se realizé solo mediante un escrupuloso y detallado

analisis anatdmico topografico y funcional de los musculos cervicales.
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CONCLUSIONES.

La distonia cervical es un padecimiento poco comun a nivel mundial,
incluso poco frecuente en clinicas de Neurologia en nuestro pais, patologia que
tiene un impacto negativo en la calidad de vida de los individuos que la
padecen.

En el Centro Médico Nacional “La raza”, perteneciente al Instituto
Mexicano del Seguro social atiende a una gran cantidad de pacientes con este
padecimiento en donde se da un seguimiento estricto y riguroso mediante
aplicaciones secuenciadas de toxina Abobotulinica A.

El presente estudio, a pesar de las limitaciones estadisticas que
representa por su calidad de ser solo de caracter descriptivo, muestra
informacion relevante en relacién a que corrobora la eficacia y seguridad de la
Toxina Abobotulinica A (Dysport) en el manejo de la Distonia Cervical con
rangos de dosis muy variables e incluso muy por encima de los descritos en las
series internacionales, eficacia que se prolonga por hasta 90 dias y con un
indice de efectos adversos similar a los descritos en series internacionales con

rangos de dosis inferiores.
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ANEXOS.

INSTITUTO MEXICANO DEL SEGURO SOCIAL
CENTRO MEDICO NACIONAL “LA RAZA”

HOSPITAL DE ESPECIALIDADES “DR. ANTONIO FRAGA MOURET”
SERVICIO DE NEUROLOGIA DEPARTAMENTO DE MOVIMIENTOS ANORMALES.
TOXINA BOTULINICA
Toronto Western Spasmodic Torticollis Rating Scale

Nombre: Afiliacion: Edad: Sexo:

FECHA DE EVALUACION / EVALUADOR

APLICACION (A)

REVISION (R)

A. Rotacion.
0 = Ninguna (0°)
1 =Ligera (< Yarango, 1° - 22°)
2 =Media (%-"2rango, 23° - 45°)
3 = Moderada (1/2 - 3/4 rango, 46° - 67°)
4 = Grave (> % rango, 68° - 90°)

B. Laterocolis.
0 = Ninguna (0°)
1 =Media (1°-15°)
2 = Moderada ( 16° - 35°)
3 = Grave (> 35°)

C. Anterocolis.
0 = Ninguna.
1 = Media — Desviacion de la barbilla hacia abajo
2 = Moderada — Desviacién hacia abajo (1/2 del rango total)
3 = Grave - La barbilla se aproxima al pecho.

D. Retrocolis.
0 = Ninguna.
1 = Media — Desviacion hacia atras del vértice con desviacion hacia arriba de la barbilla
2 = Moderada — Desviacion hacia atras (se aproxima a 2 del rango posible)
3 = Grave - Se aproxima al rango completo.

E. Desplazamiento Lateral (D-I).
0 = Ausente.
1 = Presente.

F. Desplazamiento Sagital (Adelante-Atras).
0 = Ausente.
1 =Presente.

G. Factor de Duracion (Ponderado x 2).
0 = Ninguna.
1 = Desviacion Ocasional ( < 25% del tiempo, la mayoria de las veces submaxima)
2 = Desviacion Ocasional ( < 25% del tiempo , con frecuencia maxima) o Desviacion Intermitente ( 25% a 50% del
tiempo, la mayoria de las veces Submaxima).
3 = Desviacion Intermitente ( 25% a 50% del tiempo con frecuencia méaxima) o Desviacion Frecuente ( 50% a 75%
del tiempo con frecuencia Submaxima)
4 = Desviacion Frecuente (50% a 75% del tiempo) con frecuencia Maxima o Desviacidn Constante ( >75% del
tiempo con frecuencia submaxima)
5 = Desviacion constante ( >75% del tiempo) con frecuencia Maxima.

H. Efecto de los Trucos Sensoriales.
0 = Alivio Completo con uno o mas Trucos.
1 = Alivio Parcial 0 muy limitado con los trucos.
2 = Escaso o nulo beneficio con los trucos.

l. Elevacion del Hombro / Desplazamiento anterior
0 = Ausente.
1 = Media ( <1/3 del rango posible, intermitente o constante)
2 =Moderada (1/3 a 2/3 del rango posible y constante, > 75% del tiempo) o Grave ( >2/3 del rango posible e
intermitente.
3 = Grave y Constante.
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Rango de Movimiento (Sin ayuda de trucos sensoriales)
0 = Capaz de moverse a la posicion opuesta extrema.

1 = Capaz de mover la cabeza cruzando bastante bien la linea media, pero NO hasta la posicion opuesta extrema.
2 = Capaz de mover la cabeza hacia la linea media, apenas cruzando la linea media

3 = Capaz de mover la cabeza hacia la linea media, pero SIN cruzarla.
4 = Apenas Capaz de mover la cabeza mas all de la postura anormal.

Tiempo (60 seg durante los cuales el paciente es capaz de mantener la cabeza en rango de 10° con respecto a la
posicion neutral SIN usar trucos sensitivos) (La media de 2 intentos)

0= > 60 segundos.

1 =46 a 60 segundos.

2 =31 a 45 segundos.

3 =16 a 30 segundos.

4 = <15 segundos

Calidad de Vida / Severidad

TOTALES
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INSTITUTO MEXICANO DEL SEGURO SOCIAL
CENTRO MEDICO NACIONAL “LA RAZA”

HOSPITAL DE ESPECIALIDADES “DR. ANTONIO FRAGA MOURET”
SERVICIO DE NEUROLOGIA  DEPARTAMENTO DE MOVIMIENTOS ANORMALES.
TOXINA BOTULINICA
Toronto Western Spasmodic Torticollis Rating Scale

Nombre: Afiliacion: Edad: Sexo:
FECHA DE EVALUACION /
EVALUADOR
APLICACION (A)
REVISION (R)
A. Trabajo (Ocupacion o Trabajo de casa/administracién del Hogar.

0 = Sin Dificultad.

1 = Expectativas de trabajo normales con desempefio satisfactorio en un nivel usual de ocupacion, pero
con alguna interferencia por la torticollis

2= La mayoria de las actividades no estan limitadas, algunas actividades seleccionadas son muy
dificiles y se ven obstaculizadas, pero aun asi, son posibles con un desempefio satisfactorio.

3 = Trabajo en un nivel de ocupacion menor al usual, la mayoria de las actividades se ven
obstaculizadas, todas son posibles pero con un desempefio menor a los satisfactorio en algunas
actividades.

4 = Incapaz de participar en un empleo voluntario o remunerado, aun es capaz de llevar a cabo algunas
responsabilidades domesticas de manera satisfactoria.

5 = Marginal o sin capacidad para desempefar responsabilidades domésticas.

B. Actividades de la Vida diaria (alimentarse, vestirse, lavarse, rasurarse, maquillarse)
0 = Sin Dificultad.
1 = Las actividades no estan limitadas, pero algunas se ven interferidas por la torticollis
2 = La mayoria de las actividades no estan limitadas, algunas actividades seleccionadas son muy
dificiles y se ven obstaculizadas, pero aun asi son posibles utilizando trucos simple.
3 = La mayoria de las actividades estan obstaculizadas o requieren mucho trabajo, pero aun asi son
posibles, es viable que se requiera del uso de trucos extremos.
4 = Todas las actividades estan deterioradas, algunas son imposibles de realizar o requieren asistencia.
5 = Dependiente de los demas para la mayoria de las tareas de autocuidado.

C. Conduccion

0 = Sin Dificultad o nunca e conducido un automavil

1 = Habilidad no limitadas para conducir, pero es algo molesto por la torticolis.

2 = Habilidad No limitada para conducir , pero se requieren trucos, (esto incluye tocarse o sostenerse la
cara , sostener la cabeza contra la cabecera) para controlar la torticollis.

3 = Solo puede conducir distancias cortas..

4 = Comunmente no puede conducir debido a la torticollis.

5 = Incapaz de conducir y no puede permanecer en un automovil largos periodos incluso como pasajero
debido a la torticollis.

D. Lectura
1 = Habilidad no limitadas para leer en una posicién normal sentado, pero es un poco molesto por la
torticollis
2 = Habilidad no limitadas para leer en una posicién normal sentado, pero requiere el uso de trucos para
controlar la torticolllis
3 = Capacidad no limitada para leer, pero requiere medidas amplias para controlar la torticollis o es
capaz de leer Gnicamente en posicion NO sentada (recostado).
4 = Capacidad limitada para leer debido a la torticolis a pesar delos trucos.
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5 = Incapaz de leer mas de unas cuantas oraciones debido a la torticolis.

E. Television

0 = Sin dificultad

1 = Habilidad no limitada para ver la televisién en una posicion normal sentado, pero es un poco
molesto por la torticolis.

2= Habilidad No limitada para ver la television, pero requiere el uso de trucos para controlar la torticolis.
3 = Capacidad no limitada para ver la television pero requiere medidas amplias para controlar la
torticolis 0 es capaz de verla Unicamente en posicién no sentada (recostado)

4 = Capacidad limitada para ver la television debido a la torticolis
5 = Incapaz de ver la television durante mas de unos cuantos minutos debido a la torticolis.

F. Actividades fuera del Hogar (comprar, caminar, cine etc.)

0 = Sin dificultad

1 = Actividades no limitadas, pero es algo molesto por la torticolis.

2= Actividades no limitadas pero requiere trucos simples para lograrlas.

3 = Se logra realizar las actividades Unicamente cuando se esta acompafada por otros debido a la
torticolis.

4 = Actividades limitadas fuera del hogar, algunas actividades resultan imposibles de realizar o la

persona se da por vencida debido a la torticolis.
5 = Muy rara vez, si es que lo hace participa en actividades fuera del hogar.
I Menor Dolor
G. Gravedad del dolor
Intensidad 0 a 10 puntos Peor Dolor
(Peor + Menor) + 2(Usual) Dolor Usual
Dolor 7
TOTAL

H. Duracion del dolor

0 = Ninguna

1 = Presente <10% del tiempo

2= Presente10% al 25% del tiempo

3 = Presente 26% al 50% del tiempo. .

4 = Presente del 51% al 75% del tiempo.
5 = Presente < 76% del tiempo.

l.  Incapacidad debido al dolor.

0 = Sin limitacién o interferencia por el dolor

1 = El dolor es bastante molesto, pero no es una fuente de incapacidad..

2= El dolor interfiere definitivamente con algunas tareas pero no es un factor que contribuya en gran
medida a la incapacidad.

3 = El dolor representa una parte (menos de la mitad) de la incapacidad, pero no lo es todo.

4 = El dolor es la principal fuente de dificultad con las actividades, aparte de esto el tiron de la cabeza

es también una fuente de cierta parte (menos de la mitad) de la incapacidad.
5 = El dolor es la principal fuente de incapacidad, sin este, la mayoria delas actividades podrian llevarse
a cabo de manera bastante satisfactoria, a pesar del tiron de la cabeza.

Severidad / Calidad de Vida

il
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HOJA DE RECOLECCION DE DATOS.

IMPACTO DEL TRATAMIENTO CON TOXINA ABOBOTULINICA
A EN PACIENTES CON DISTONIA CERVICAL
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