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Resultados con la aplicacion de toxina botulinica
en pacientes con endotropiay retraso psicomotor

Maria Estela Arroyo-Yllanes, * José Fernando Pérez-Pérez, ** Leopoldo Murillo-Murillo***

Resumen

Objetivo: Evaluar los resultados del tratamiento con toxina
botulinica en pacientes con endotropia y retraso psicomotor.
Material y métodos: Se incluyeron pacientes con endotropia
y retraso del desarrollo psicomotor menores de siete afios, en
tratamiento de rehabilitacion y sin cirugia previa. Se les realiz6
exploracion oftalmolégica y estraboldgica completa incluyendo
cicloplejia con atropina a 1 %. Se aplicé toxina botulinica en
ambos rectos internos bajo sedacién y se evaluaron los resul-
tados ala semana, al mes, a los tres y seis meses y al afio. Se
decidi6 reinyeccion si se obtuvo endotropia residual mayor de
25 dioptrias (dp) antes de los tres meses de la primera aplica-
cion. Se considerd un buen resultado cuando hubo desviacion
dentro de las 10 dp y variabilidad menor o igual a 10 dp.
Resultados: Se incluyeron 32 pacientes, 14 mujeresy 18 hom-
bres. El rango de edad era de cinco meses a cinco afios, con
un promedio de 16.8 meses. Se encontraron 18 pacientes con
variabilidad en el &ngulo de desviacién de 20 a 45 dp de endo-
tropia y 14 sin variabilidad, con un promedio de 39.12 dp. Se
reinyectaron 13 pacientes. En 10 pacientes hubo buen resulta-
do, en 17 regular y en cinco malo. Los malos resultados fueron
por persistencia de variabilidad importante en cuatro pacien-
tes y en uno hipertropia mayor de 15 dp.

Conclusiones: La aplicacion de toxina botulinica es una alter-
nativa terapéutica en pacientes con endotropia y retraso psi-
comotor.

Palabras clave: Endotropia, toxina botulinica, retraso psico-
motor.

Summary

Objective: We undertook this study to evaluate the results of
the treatment with botulinum toxin in patients with esotropia
and psychomotor delay.

Methods: Patients with esotropia and delayed psychomotor
development, in rehabilitation therapy and without previous
surgery were included. A complete ophthalmological and
strabismological exploration was performed including cycloplegic
refraction with atropine 1%. Botulinum toxin was applied under
sedation in both internal recti. Results were evaluated 1 week,
1 month, 3 and 6 months and after 1 year of application. The re-
injection was decided if a 25 DP esotropia or greater was
obtained before 3 months of the first application. A good result
was considered in patients who had 10 DP of deviation and
variability <10 DP.

Results: Thirty two patients were included. There were 14 were
women and 18 men with an age range from 5 months to 5 years
(average 16.8 months). Eighteen patients had variability in the
angle of deviation from 20 to 45 DP of esotropia and 14 without
variability with an average of 39.12 DP. Thirteen patients were
reinjected. A good result was obtained in 10 patients, fair in 17
patients and poor in 5 patients due to persistence of variability
in four cases and 15 DP hypertropia in one.

Conclusions: Application of botulinum toxin is a therapeutic
alternative in patients with esotropia and psychomotor delay.
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Introduccién

Los primeros reportes sobre la toxina botulinica datan de 1817 a
1822, cuando Justin Kerner hizo las primeras publicaciones de
su accion en el musculo esquelético.! Fue introducida en el cam-
po de la oftalmologia por Alan B. Scott en 1973, quien la propu-
s0 como una opcidn a la cirugia de correccion de estrabismo en
estudios que inicialmente se realizaron en monos.> En 1976 se
inyectd por primera vez en humanos, pero no fue hasta 1981
cuando la Food and Drug Administration en Estados Unidos
aprobo el empleo de la toxina botulinica en el manejo del estra-
bismo, de las paralisis oculomotoras, del blefaroespasmo y de
otras disfunciones musculares.’

Volumen 77, No. 1, Enero-Febrero 2009


http://www.medigraphic.com/espanol/e1-indic.htm
http://www.medigraphic.com/medi-artemisa

Arroyo-Yllanes ME y cols.

La toxina botulinica actiia selectivamente en las terminales
nerviosas colinérgicas para bloquear la salida de acetilcolina de la
terminal presinaptica en la union neuromuscular, disminuyendo
su velocidad de conduccidn y, por ende, la actividad muscular. !

Se ha seflalado la utilidad terapéutica de la toxina botulinica
en diversas trastornos de la movilidad ocular tales como endo-
tropia congénita, endotropia acomodativa residual, desviaciones
posquirurgicas, estrabismo relacionado con miopia alta, exotro-
pia intermitente y constante, estrabismo paralitico o parético,
estrabismo disociado, estrabismo en la afaquia infantil, en algu-
nos estrabismos especiales, en fases iniciales de la miopatia ti-
roidea y en algunos casos de nistagmo.*?

El retraso psicomotor se encuentra en 2 a 3 % de la poblacion y
se asocia hasta en 80 % a estrabismo.” El tratamiento del estrabis-
mo en estos pacientes siempre es dificil porque su indicacion se
retrasa debido a las condiciones sistémicas. Las alteraciones neu-
rologicas contribuyen en gran medida a desestabilizar los resulta-
dos obtenidos con el tratamiento quirtrgico. La cirugia para corre-
gir el estrabismo en estos pacientes conduce por regla general a
hipercorreccion a mediano o largo plazo, resultados atribuibles al
pobre potencial de fusion y a la insuficiencia de la convergencia.

El objetivo de este trabajo es valorar los resultados obtenidos
con la aplicacion de la toxina botulinica en nifios con retraso
psicomotor y endotropia.

Material y métodos

Se llevo a cabo un estudio prospectivo, longitudinal, descriptivo y
observacional de pacientes con endotropia y retraso del desarrollo
psicomotor menores de siete afios, en tratamiento de rehabilita-
¢ion, sin cirugia previa y en quienes se obtuvo consentimiento
informado por el padre o tutor.

Se les realizé exploracion oftalmologica y estraboldgica com-
pleta, que incluyé revision del fondo de ojo y determinacion de
estado refractivo mediante cicloplejia con atropina a 1 %, apli-
cando una gota cada 24 horas, 72 horas previas al estudio. Se
identifico la presencia de endodesviacién mediante oclusion al-
terna y monocular, se midié la magnitud de la desviacion me-
diante pantalleo alterno y prismas y cuando no habia coopera-
ci6n por parte del paciente, por el método de Krimsky, explora-
c16n de ducciones y determinacion de la presencia de desviacion
vertical. Ambos rectos internos fueron infiltrados con toxina bo-
tulinica, bajo sedacion con sevoflourane a 2 % y oxigeno a 100 %,
a dosis de 4 a 5 litros por minuto, oximetria de pulso y registro
precordial. Previa instilacion de tetracaina topica, la aplicacion
se realizo con aguja 27G, con toma transconjuntival del muscu-
lo, lo mas distal posible al tendon y penetrando la aguja de insu-
lina en toda su longitud.!! La dosis administrada se calculd se-
gun magnitud de la desviacion entre 2.5y 10 UL

Posterior a la inyeccion se realizaron revisiones a los siete
dias, al mes, tres y seis meses, un afio y al maximo seguimiento.

Cuadro |. Causas del retraso psicomotor en pacientes
con endotropia

n
Hipoxia 14
Prematurez 12
Sindrome de Down 2
Hidrocefalia 2
Postérmino 1
Sindrome genético en estudio 1
Total 32

A los tres meses posinyeccion se indicd una segunda aplicacion
en desviaciones residuales mayores de 25 dioptrias (dp).

Después de la inyeccion se evaluo la presencia de desviacion
mediante oclusion alterna y monocular, se midié la magnitud de
la desviacion mediante pantalleo alterno y prismas y cuando no
habia cooperacion, por el método de Krimsky, exploracion de duc-
ciones y determinacion de la presencia de desviacion vertical.

Se considerd un buen resultado en los pacientes que tuvieran
desviacion dentro de las 10 dp y con variabilidad menor o igual
a 10 dp; regular con desviacién menor de 19 dp y variabilidad de
15 dp; y malo con desviacion mayor de 20 dp y variabilidad
mayor a 16 dp o desviacion vertical.

Resultados

Se incluyeron 32 pacientes, 14 mujeres y 18 hombres. La edad
oscilo entre cinco meses y cinco afios, con un promedio de 16.8
meses.

La causa mas frecuente de retraso fue la hipoxia en 43.7 %.
Las otras causas se muestran en detalle en el cuadro 1.

Se encontraron 18 pacientes con endotropia con variacion en el
angulo de desviacion y la variacion iba de 20 a 45 dp en prome-
dio; 14 sin variabilidad con una desviacion promedio de 39.12 dp.

Cuadro Il. Resultados globales con la aplicacion de toxina
botulinica en pacientes con endotropia

Desviacién n %  Calificacion
Endotropia menor a 10 dp 10 31.25 Bueno
Endotropia menor a 15 dp 5 15.62 Regular
Endotropia variable de 0 a15dp 4 12.50 Regular
Endotropia variable de 10a30dp 4 1250 Malo
Exotropia mayor de 10 dp 3 9.37 Regular
Exotropia variable de 0 a 15 dp 5 15.62 Regular
Desviacion vertical 1 3.12 Malo
Total 32 100.00
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Se reinyectaron 13 pacientes. El promedio general de inyec-
ciones fue de 1.6. El seguimiento minimo fue de seis meses y
maximo de 3.5 afios, con un promedio de 1.4 afios. En el resulta-
do final se encontraron 14 pacientes con variabilidad y 18 sin
ella. Diez pacientes tuvieron buenos resultados, 17 regulares y
cinco malos. Es importante mencionar que 25 % de los pacien-
tes quedo con exotropia consecutiva. Los resultados desglosa-
dos se muestran en el cuadro II.

Discusion

La endotropia de angulo variable es una entidad clinica contro-
vertida, empezando por la diversidad de nombres con la que es
conocida: en Europa se le ha llamado endotropia psicogena® y
endotropia espastica,” y en nuestro medio es generalmente co-
nocida como endotropia no acomodativa de angulo variable.?%%

Se ha demostrado que la variabilidad esta estrechamente re-
lacionada con la inestabilidad neurologica y la mala vision bino-
cular; la desviacion variable es caracteristica de los pacientes
con dafio cerebral % El estrabismo es frecuente en pacientes
con dafio cerebral; segun las diversas series, las cifras varian de
30 a 80 %.%83* El retraso es un factor muy importante en el in-
adecuado desarrollo de los centros de integracion cortical bino-
cular, representado por el escaso potencial de fusion en estos
pacientes; probablemente ésta sea una de las principales causas
de la alta frecuencia de asociacion con estrabismo.

Existen lineamientos generales en el tratamiento del estra-
bismo en los nifios con dafio cerebral; la mayor parte de los auto-
res concuerda que en un inicio el manejo debe ser conservador
con lentes, oclusion, penalizacion, algunos prismas y, fundamen-
talmente, terapia de rehabilitacion. Generalmente el tratamiento
quirdrgico se pospone por varias razones: para no interferir con
el manejo neurologico, para evitar exponer al paciente a una anes-
tesia general profunda intubada, tomando en cuenta su labilidad
a la misma, la asociacion con otras alteraciones sistémicas que
pueden requerir atencion prioritaria, y por los pobres resultados
mmediatos o la inestabilidad del resultado quirurgico. Un ele-
mento clinico al que se le ha dado particular importancia es la
variabilidad en el angulo de desviacion. Se recomienda que la
cirugia se retrase hasta que la variabilidad desaparezca o al me-
nos disminuya de manera importante.

Se ha informado éxito quirtirgico de alrededor de 50 %, en
comparacion con el obtenido en los nifios sanos que alcanza 83 %.
Los resultados muestran particularmente endotropias residuales
mayores de 10 dp, pero también alta frecuencia de exotropias
consecutivas. >’

En los foros estraboldgicos es tema comun de discusion si la
técnica quirtrgica influye en el resultado final en estos pacientes,
dado que como tienen insuficiencia de la convergencia, particu-
larmente aquellos con paralisis cerebral infantil, es mas frecuente
observar exotropias consecutivas cuando se emplea retroinser-

ci6n bilateral de los rectos internos, que retroinsercion-reseccion.
Sin embargo, los estudios publicados no aclaran este aspecto ya
que en las investigaciones se mezclan pacientes con diferentes
causas del dafio cerebral y las muestras no son representativas.

La toxina botulinica se ha empleado para la correccion de
diversas patologias de la movilidad ocular, observandose exce-
lentes resultados en algunas. La seguridad de la técnica por apli-
cacién directa con sedacion minima y la inocuidad del producto
biologico permiten la indicacion de la toxina botulinica en pacien-
tes que cursan con padecimientos cronicos, de dificil control, ines-
tables, de evolucion progresiva o de pronostico incierto.?

En esta serie observamos 31 % de resultados excelentes, es
decir, dentro de las 10 dp de hipocorreccion y sin variabilidad en
la magnitud de la desviacion, comparado con 44 % sefialado por
Moguel*® y 72 % indicado por Hauvellier,*® aunque este tltimo no
menciona la variabilidad del angulo de desviacion como factor
clinico importante para determinar un buen resultado. Es probable
que nuestro criterio para evaluar los buenos resultados haya sido
estricto, ya que si se agregan los resultados regulares en los que se
observaron desviaciones residuales o consecutivas pequefias, con
variabilidad menor a 15 dp, el porcentaje asciende a 74 %o, resulta-
do mucho mejor al que se obtiene con cirugia convencional.

Llama la atencidén que en 25 % de los pacientes se encontro
exotropia consecutiva, hecho que no sefialan los estudios de
Moguel® y Hauvellier.® En una serie presentada por Tejedor®
de 2245 pacientes inyectados para corregir endotropia, en siete
se observo exotropia consecutiva que no se resolvio después de
un afio de la administracion de la toxina y que amerito correc-
c16n quirtrgica, en cinco de ellos se trataba de endotropia adqui-
rida y en dos congénita. Al analizar los factores que pudieron
haber contribuido a este resultado, se sefiald como posibles la
alta dosis de toxina y el mal estado sensorial. En nuestros casos
no se encontro relacion con las dosis administradas ni con la
severidad del retraso; cabe mencionar que en tres de los ocho, la
exotropia se presento después de la segunda aplicacion.

En esta serie observamos también hipertropias transitorias
con mayor frecuencia que en pacientes con endotropia congéni-
ta; excepto una, todas remitieron a lo largo del seguimiento. Es
importante mencionar que la hipertropia persistente no corres-
pondia a desviacion vertical disociada y presentaba una limita-
cién de la depresion de —1.

Cronemberger* informa 47.1 % de éxito a dos afios de segui-
miento en el tratamiento de endotropias con el uso de toxina bo-
tulinica en pacientes con paralisis cerebral. L.lama la atencion
que no encontrd ninguna exotropia consecutiva pero si una hi-
pertropia persistente.

Es posible que la exotropia consecutiva en nifios con retraso
psicomotor sea resultado de multiples factores, entre ellos el mal
desarrollo de los centros de integracion cortical binocular, la in-
suficiencia de la convergencia y la reinyeccion, como los mas
importantes, sin embargo, se requieren estudios mas precisos y
con un mayor nimero de pacientes.
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Es importante mencionar que si bien no desaparecio la varia-
bilidad, si disminuy6 en magnitud en todos los casos; con los al-
cances de esta serie no es posible dar una explicacion al respecto.

Referencias

1. Lozano PA. Utilidad de la toxina botulinica en el tratamiento de los
estrabismos. En: Murillo C. Temas selectos de estrabismo. Segunda edicion.
México: Centro Mexicano de Estrabismo; 2005. pp. 173-176.

2.Scott AB. Botulinum toxin injection into extraocular muscles as an
alternative to strabismus surgery. Ophthalmology 1980;10:1044-1049.

3.Jankovic J. Therapeutic uses of botulinum toxin. N Engl J Med
1991;324:1186-1194.

4. Scott AB, Magoon EH, McNeer KW, Stager DR. Botulinum treatment of
childhood strabismus. Ophthalmology 1990;97:1434-1438.

5.Mc Neer KW, Spencer RF, Tucker MG. Observations on bilateral
simultaneous botulinum toxin injection in infantile esotropia. J Pediatr
Ophthalmol Strabismus 1994:31:214-219.

6. Mc Neer KW, Tucker MG, Spencer RF. Management of essential infantile
esotropia with botulinum toxin A: review and recommendations. J Pediatr
Ophthalmol Strabismus 2000:37:63-67.

7.Gomez de Liafio-Sanchez R, Rodriguez-Sanchez JM, De Andrés ML,
Gomez de Liafio-Sanchez P. Tratamiento del estrabismo convergente con
cirugia o con toxina botulinica. Acta Estrabol 1996:22:1-2.

8.Gomez de Liafio-Sanchez R, Rodriguez-Sanchez JM, De Andrés ML,
Gomez de Liafio-Sanchez P. Tratamiento del estrabismo infantil mediante
toxina botulinica. Acta Estrabol 1993:21:37-42.

9.Goémez de Liafio-Sanchez P. Toxina botulinica en el tratamiento del
estrabismo. Resultado sensorial y motor. Acta Estrabol 1995:24:183-188.

10. Repka MX, Lam GC, Morrison NA. The efficacy of botulinum neurotoxin
A for the treatment of complete and partially recovered chronic sixth nerve
palsy. J Pediatr Ophthalmol Strabismus 1994;31:79-83.

11. Moguel-Ancheita S, Martinez-Oropeza S, Orozco-Goémez LP. Aplicaciones
de toxina botulinica en estrabismo. Rev Mex Oftalmol 1997,71:194-200.

12. Toledo R, Saucedo A. Resultado en endotropias no acomodativas tratadas
con toxina botulinica. Rev Mex Oftalmol 2006;80:64-68.

13. Moguel-Ancheita S. Tratamiento del estrabismo con toxina botulinica. Rev
Mex Pediatr 2000,67:166-171.

14. Campos EC, Schiavi C, Bellusci C. Critical age of botulinum toxin treatment
in essential infantile esotropia. J Pediatr Ophthalmol Strabismus
2000;37:328-332.

15. Horgan SE, Lee JP, Bunce C. The long-term use of botulinum toxin for
adult strabismus. J Pediatr Ophthalmol Strabismus 1998;35:9-19.

16. Mc Neer KW, Tucker MG, Guerry CH, Spencer RF. Incidence of stereopsis
after treatment of infantile esotropia with botulinum toxin A. J Pediatr
Ophthalmol Strabismus 2003;40:288-292.

17. Hauviller V. Estrabismo en la afaquia infantil: su tratamiento con toxina
botulinica. Memorias del XIII Congreso del Consejo Latinoamericano de
Estrabismo. México: Consejo Latinoamericano de Estrabismo; 1997. pp.
96-98.

18. Merino P, Gomez de Liaifio P, Garcia C, Bartolomé G Rodriguez C, De
Juan L. Paralisis bilateral del IV par y toxina botulinica. Arch Soc Espaiiol
Oftalmol 2004;79:119-124.

19. Carruthers J. The treatment of congenital nystagmus with botox. J Pediatr
Ophthalmol Strabismus 1995:32:306-330.

20. Ruiz-Guerrero M, Moreno-Lopez M, Alvarez-Garcia MT, Garcia-de Arriba
S, Nuiiez-Sanchez A, Rodriguez-Sanchez JM. Desviacion vertical disociada
y sindromes alfabéticos en la endotropia congénita tratada con toxina
botulinica. Acta Estrabol 1997;16:1-6.

21. Campomanes G Tratamiento con toxina botulinica en endotropia congénita.
Memorias del XIIT Congreso del Consejo Latinoamericano de Estrabismo.
México: Consejo Latinoamericano de Estrabismo; 1997. pp. 104-105.

22. Moguel-Ancheita S, Dixon-Olvera S, Martinez-Oropeza S, Orozco-Gomez
LP. Utilidad de la toxina botulinica en el tratamiento del estrabismo en
enfermedades sistémicas. Arch Soc Esp Oftalmol 2003;78:9-14.

23.Scott AB. Tratamiento del estrabismo con toxina botulinica. En:
Actualidades del estrabismo latinoamericano. México: CIVA Vision; 1998.
pp. 377-393.

24.Duke-Elder S. System of Ophthalmology. Vol VI, Ocular Motility and
Strabismus. Henry Kimpton; 1973. p. 611.

25. Cuippers C. The so-called faden operation. In: Proceedings II Int. Congress
of the Strabismological Association Marseilles. The International
Strabismological Association, Marseille, France; 1976.

26. Murillo-Murillo L, Ramirez-Barreto MA. Cirugia de la endotropia de angulo
variable con la operacion de “faden” de Ciippers. An Soc Mex Oftalmol
1979,53:7-11.

27.Mozo-Cueto A, Castellanos-Bracamontes A. Estrabismo no acomodativo
de angulo variable. Rev Mex Oftalmol 1990;64:9-13.

28. Castellanos-Bracamontes A, Mozo-Cueto A. Estrabismos de angulo variable
y su relacion con la mala vision y el retraso psicomotor. Bol Med Hosp
Infant Mex 1990,47:820-832.

29. Trejo-Moran A, Arroyo-Yllanes ME, Jeppesen-Martinez E, Arroyo-Moreno
JA. Endotropia de angulo variable: factores etiopatogénicos. Rev Mex
Oftalmol 1994;68:191-94.

30. Moguel-Ancheita S, Martinez-Oropeza S, Orozco-Gomez LP. Tratamiento
con toxina botulinica para estrabismo con retraso psicomotor. Arch Soc
Esp Oftlamol 2004;79:443-448.

31. Mwanza JC, Nkidiaka CM, Kayembe DL, Maillet CY, Mukau EJ, Tuela
MR. Ophthalmologic abnormalities in mentally retarded. Bull Soc Belge
Ophthalmol 2000;277:75-78.

32. Arroyo-Yllanes ME, Manzo-Villalobos G, Pérez-Pérez JF, Garrido E.
Strabismus in patients with cerebral palsy. Am Orthop J 1999:49:141-147.

33. Becerril-Carmona AF, Arroyo-Yl1lanes ME, Paciuc-Beja M. Alterations of
ocular motility in Down Syndrome. Am Orthop J 1997;47:181-188.

34. Tamura EE, Hoyt CS. Oculomotor consequences of intraventricular
hemorrhages in premature infants. Arch Ophthalmol 1987;105:533-535.

35.Holman RE, Merritt JC. Infantile esotropia: results in the neurologic
impaired and “normal” child at NCMH (six years). J Pediatr Ophthalmol
Strabismus 1986:23:41-45.

36. Charles SJ, Moore AT. Results of early surgery for infantile esotropia in
normal and neurologically impaired infants. Eye 1992:6:603-606.

37.Habot-Wilner Z, Spierer A, Glovinsky J, Wygnanski-Jaffe T. Bilateral
medial rectus muscle recession: results in children with developmental delay
compared with normally developed children. J AAPOS 2006;10:150-154.

38.Hauvellier V, Gamio S, Sors MV. Essential infantile esotropia in
neurologically impaired pediatric patients: is botulinum toxin better primary
treatment than surgery? Binocul Vis Strabismus Q 2007,22:221-226.

39.Tejedor J, Rodriguez JM. Management of nonresolving consecutive
exotropia following botulinum toxin treatment of childhood esotropia. Arch
Ophthalmol 2007;125:1210-1213.

40. Cronemberger MF, Mendonga TS, Bicas HE. Botulinum toxin treatment
for horizontal strabismus in children with cerebral palsy. Arq Bras Oftalmol
2006;69:523-529.

12

Cirugia y Cirujanos



