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Resultados en endotropias no acomodativas tratadas con
toxina botulinica*

Rosana Toledo, Adriana Saucedo

RESUMEN

Introduccién. Lainyeccion de toxina botulinica en los mUscul os extraocul ares es una técnica que alteralaalineacion ocular
creando una pardlisis muscular temporal. Se ha documentado su utilizacién en alteraciones estrabol dgicas, incluyendo la
endotropia no acomodativa, con buenos resultados. El objetivo del estudio es demostrar los resultados obtenidos con la
aplicacion de toxinabotulinicaen el tratamiento de esta entidad.

Material y métodos. Serevisaron |os expedientes de pacientes menores de 24 meses de edad con endotropia no acomodativa
aquienes selesrealizd quimiodenervaci on mediante la aplicacion bimedial de toxinabotulinica.

Resultados. Se incluyeron 51 pacientes con desviaciones mayores de 20 dioptrias (promedio 45 dioptrias), de los cuales
72.54% requiri6 una sola aplicacion, observandose ortoposicion en 34.78%, endotropia menor de 15 dioptrias en 39.13%,
endotropia mayor de 15 dioptriasen 17.39%y exotropia en 8.69% alos 12 meses de seguimiento.

Conclusiones. Lainyeccion bimedial detoxinabotulinicacorrigié 73.91% de desviacidninicial conunasolaaplicaciénenla
mayoria de los casos. La ptosis secundaria fue la complicacion mas frecuente; no se observé modificaciones en el defecto
refractivo.
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SUMMARY

Introduction: Perimuscular injection of Botulinum Toxin A is a therapy that may modify the eye alignment through a
temporal muscle paralysis. Itsutility has been documented in strabismustreatment, including non-accommodative esotropia
patients. The aim of this study is to show the outcomes obtained in the treatment of non-accommodative esotropia.
Method: A chart review of those patients with non-accommodative esotropia younger than 24 months of age who were
treated with perimuscular injection of Botulinum toxin A in both medial rectus were performed.

Results: We included 51 patients with non-accommodative esotropia with deviation greater than 20 DP (mean: 45 DP). We
obtained the following results during a 12 month follow up period: eye alignment: 34.78%, residual esotropia < 15 DP:
39.13%, residual esotropia> 15 DP: 17.39%, consecutive exotropia: 8.69%. One session of Botulinum toxin A injection was
sufficient in 75.54% of the cases.

Conclusion. Botulinum toxin injection into bilateral medial rectus corrected 73.91% of non-accommodative esotropia cases.
One application of Botulinum toxin corrected strabismus in most of the patients. Blepharoptosis was the most frequently
seen complication. No changes in the refractive status were observed in any patient.

K ey words: Non-accommodative esotropia, botulinum toxin.

INTRODUCCION anaerobica (C. Botulinum). A comienzos de |os afios seten-

ta, el oftaimdlogo Alan Scott, investigando alternativas no
L os efectos clinicos de latoxinabotulinica (TB) se conocie- quirdrgicas para el tratamiento del estrabismo, planted un
ron en 1897, cuando Van Ermengen relaciond los sintomas estudio en primates cuyos resultados, publicados en 1973,
del botulismo con la toxina producida por una bacteria confirmaron alatoxinabotulinicaA (TB-A) como el farmaco
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mas efectivo, aprobado por laFDA en 1989 parael tratamien-
to del estrabismo. La potencia para producir paralisis
neuromuscular sedebe al blogqueoirreversibley selectivo de
la liberacién de acetilcolina en las terminaciones nerviosas
periféricas. Sumecanismo de accion se puede diferenciar en
variasfases: 1) union presinapticaeinternalizacion; 2) reduc-
cién y translocacion; 3) inhibicion de la liberacion de
acetilcolina. LaTB produce un bloqueo selectivo de las ter-
minaciones periféricas colinérgicas en launi6n neuromuscular,
como consecuencia del cual se produce debilidad y atrofia
en el mascul o donde se haaplicado; no produce lamuerte de
lamotoneurona, sino un blogqueo temporal y reversibledela
neurotransmision (1). La probabilidad de efectos sistémicos
importantes con TB-A parece realmente remota (2), aunque
existen evidencias experimental es de di seminaci én neuronal
(1). Entre la administracion de la toxina y la aparicion del
efecto clinico transcurren aproximadamente entre 24 a72 h,
aunque en algunos pacientes este periodo es bastante mas
corto. Tanto en model os experimentales como en humanos,
laadministracion repetidade TB conllevaaunaatrofiamus-
cular reversible por denervacion. Esta reversibilidad radica
en gue la terminacion nerviosa blogueada comienza arege-
nerar botones nerviosos, alcanzando 70 a 80% de la activi-
dad original de la fibra aproximadamente después de 3 a 6
meses. Laregeneraciony el remodelamiento final pueden durar
hasta 2 a 3 afios (1).

La inyeccién de toxina botulinica en los muasculos
extraoculares es una técnica que altera la alineacion ocular
creando una paralisis temporal o suficientemente profunda
en duracién en los miscul osinyectados que se vuelven lige-
ramente atréficosy alargadosy, al mismo tiempo, se produce
un acortamiento del muascul o antagonista (2).

Laendotropiainfantil es una endodesviacion que aparece
antes de los 6 meses de edad, caracterizada por un angulo
estable con aternanciainicial y fijacion cruzada(3).

Muchos autores han reportado buenos resultados con el
uso de toxina botulinica en el tratamiento de la endotropia
congénita, como Scott y cals. (4), McNeer (5-9) y Gémez de
Liafioy cols. (10); mientrasque Biglany cols. concluyen que
|a quimiodenervacion no es Gtil como tratamiento inicial en
dichapatologia(11). Esutil también en el tratamiento demul-
tiples padecimientos incluyendo las alteraciones
estrabol 6gicas como endotropia acomodativa residual,
endotropias residuales y consecutivas, exotropias intermi-
tentes, constantes, residuales y consecutivas, estrabismos
paraliticosy neurogénicos secundarios (4, 11-17).

Algunos autores reportan € desarrollo de erroresrefractivos
hipermetrépicosposterior alaaplicacionde TB (8, 13).

El objetivo del estudio esmostrar los resultados obtenidos
con la aplicacion de toxina botulinica en €l tratamiento de
endotropias no acomodativas.

MATERIAL Y METODOS

El presente es un estudio prospectivo, longitudinal y experi-
mental. Serevisaron expedientes de paci entes con endotropia
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no acomodativaalos cuales selesrealizé quimiodenervacion
mediante la aplicacion de toxina botulinica en ambos rectos
mediales, en un periodo comprendido de enero 1997 y octu-
bre 2003, que acudieron al servicio de Estrabismo del Institu-
to de Oftalmol ogia Fundaci 6n Conde de Valenciana, con edad
menor de 24 meses, y que tuvieran un seguimiento minimo de
6 meses. Se incluyeron endotropias congénitas mayores de
20 DP. Lamedicion se realiz6 mediante pantalleo alterno en
pacientes cooperadores y mediante método de Hirschbergy
Krimsky en pacientes no cooperadores.

A todos selesrealizo exploracién oftal mol 6gica completa
gueincluyd alternanciade fijacion, evaluacién de versiones,
ducciones y retinoscopia bajo cicloplejia en prey
postaplicacién de latoxinabotulinica. Se excluyeron aque-
Ilos pacientes que presentaran endotropia con factor
acomodativo, desviaciones verticales, tratamiento quirdrgi-
co previo, limitaciones de las ducciones y que no contaran
con un minimo de 6 meses de seguimiento.

A todos se les aplicd toxina botulinica (BOTOX) sin con-
trol electromiogréfico, adosis de 5U detoxinabotulinicaen
ambos rectos mediales, solamente en dos casos se aplicé
toxinabotulinicaadosis de 7.5 U por presentar una desvia-
cioninicial grande (mayor de 60 DP). En caso de presentar
endotropiaresidua serealiz6 unasegundaaplicacion detoxina
botulinicaa dosisde 5 a 7.5U en ambos rectos mediales en
aquellos pacientes que presentaran una endotropia residual
mayor de 20 DP, dependiendo de la magnitud de la desvia-
cion. El procedimiento se realizd bajo anestesia general
inhalada con seborane en todos los casos.

Serealizd seguimiento alasemana, 1, 3, 6y 12 meses pos-
terioresalaaplicacion delatoxina.

RESULTADOS

Seincluyeron 51 pacientes con endotropia no acomodativa
(endotropia congénita) con edades comprendidas entre 4 y
24 meses, alos cuales se les aplicd toxina botul inica en am-
bos rectos mediales. La edad de presentacion de la desvia-
cion fue desde nacimiento alos 7 meses con un promedio de
2.01 meses. Ladistribucién por sexo fue de 27 pacientes
(52.94%) pertenecientesal grupo femeninoy 24 (47.05%) al
masculino. El promedio de desviacién presentado fue de 45
DP con unrango de20 DPa90 DP. Delos51 pacientes estu-
diados, 17.64% presentd algun antecedente personal patol 6-
gico: 13.72% fueron prematuros y 3.92% curso con asfixia
perinatal.

Seinyectaron5U de TB (BOTOX) enlaprimeraaplicacion
en 48 pacientes (94.11%) y 7.5 U en 3 pacientes (5.88%) debi-
do a que presentaron desviaciones de mayor magnitud (60
DP, 70 DPy 90 DP respectivamente). Treintay siete pacien-
tes(72.54%) requirieron unasolaaplicacion mientras que 14
(27.45%) requirieron una segundaaplicacion de TB por pre-
sentar una endotropiaresidual mayor de 20 DP, con un pro-
medio de 1.27 aplicaciones. Enloscasosen los que se nece-
sitaron 2 aplicaciones, se indicaron 5 Ul en 2 pacientes
(14.28%) y 7.5 Ul enlos 12 pacientesrestantes (85.71%). La
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edad de la primera aplicacién fue de 6 a 24 meses con un
promedio de 13.7 meses; en 24 pacientes (47.05%) se aplicod
antesdelos 12 mesesde edad y posterior a estaedad en 27
pacientes (52.94%).

L osresultados obtenidos alasemana posterior alaaplica-
cion de TB fueron ortoposicion en 11.42%, endotropiaresi-
dual en 5.71% y exotropia consecutiva en 82.85%, con ran-
gosde XT 60DPaET 12 DP con un promedio de29.22 DP, Al
mes se encontrd ortoposicién en 27.02%, endotropia resi-
dual en 13.51% y exotropia consecutivaen 59.45% con ran-
gosdeXT 65 DPaET 10 DPconun promediode XT de 15.64
DP. A los tres meses se observé ortoposicion en 26.47%,
endotropioaresidual en 52.94% y exotropia consecutiva en
20.58%, la desviacion se encontrd en rangos de XT 60 DP a
ET 60 DP con un promedio de ET 6.2 DP. A los seis meses
presentaron ortoposicion en 9.67%, endotropia residual en
77.41% y exotropia consecutiva en 12.80%, con rangos de
XT 30DPaET 45DP conunpromediode ET 16.61 DP. A los
12 meses de seguimiento se observé ortoposicion en 34.78%,
ET menor de15DPen 39.13%, ET mayor de 15 DPen 17.39%
y XT en 8.69%, con un rango de XT 20 a ET 50 con un
promedio de desviacion de ET 12.04 DP. Delas 2 exotropias
permanentes resultantes posteriores a la aplicacion de toxi-
na, una se presentd de forma constante y otra de angulo
variable con desviacion vertical disociada, pudiendo corres-
ponder a una desviacion horizontal disociada en fase de
endotropiaantesdelaaplicacion delatoxina(gréficas 1y 2).

Se observaron efectos secundarios como ptosis en 22 pa-
cientes (43.13%), desviacion vertical disociada en 10 casos
(19.60%), limitacion delas ducciones en 21.56%, estrabismos
verticales en 15.68%, hiperfuncién de oblicuosinferioresen
13 pacientes (3 unilaterales y 10 bilateral es) correspondien-
do a25.49% e hiperfuncién de oblicuos superioresen 7 pa-
cientes (13.72%), unilateral en 1 pacientey bilateral en 6 pa-
cientes. Encontramos unamayor presentacion de desviacion
vertical disociada e hiperfuncion de oblicuos inferiores en
aquellos pacientes alos cuales seles aplicd toxinabotulinica
antes de 10s 12 meses de edad.

Gréafica 1. Promedio de desviacién durante el estudio
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Los cambios en la magnitud de la desviacion se presenté
de forma similar en pacientes alos que se les aplicd la TB
antes de los 12 meses en relacion con aquellos a los que se
lesaplico posterior al afio de edad. No se encontrd cambio en
larefraccién ciclopléjica posterior alaaplicacion de TB en
relacion con laencontrada previa a ésta.

DISCUSION

L aquimiodenervacion de muscul os extraocul ares con toxina
botulinica es una alternativa segura, facil y de bajo costo
para el tratamiento de estrabismos (12, 18). Incluso ha sido
utilizada en pacientes de 4 meses de edad sin presentar pro-
blemas significativos (10). Esta tiene usos limitados en el
tratamiento de pacientes con estrabismo (11). Se ha demos-
trado que no es Util en el tratamiento de exotropiasintermi-
tentes o constantes, sin embargo esideal en el tratamiento de
estrabismos sensoriales (11, 18) y presenta pobre respuesta
en estrabismosrestrictivos (11). Sele haencontrado utilidad
también en el tratamiento de estrabismosresiduales (11, 12)
con el fin de evitar una nueva operacion. Puede utilizarse
también en el tratamiento de pardlisis derecto externo por la
ventaja de ocasionar debilidad ipsolateral de recto medial,
prevenir su contracturay permitir unavision binocular enla
posicion primariade lamirada, logrando un control hastaen
44% delos casos (11).

Se han realizado numerosos estudios para establecer la
dosisideal de TB; Scott determind que dosis menoresde 1.0
U no tienen efecto alguno (4) por lo que se han utilizado
dosisde2.5U conunmaximode12.5U (4).

Muchos autores han reportado buenos resultados con el
uso de toxinabotulinicaen el tratamiento de endotropia con-
génita, como Scott y cols. con 66% de éxito en alineacion
ocular (<10 DP) en un periodo de 2 afios de seguimiento (4),
McNeer y cols. con 89% de éxito en un afio de seguimiento
(5-9), Gomez de Liafioy cals. con 66 a78% de éxito, incluso
con mejores resultados en desviaciones mayores de 40 DP
(10); mientrasque Biglany cols. reportan unarespuestatem-
prana favorable en el tratamiento de ETNA con toxina
botulinica, sin embargo con desarrollo posterior de desvia-
ciones inaceptables en el 66% de |os casos |os cuales requi-

Gréfica 2. Resultados posteriores ala aplicacion de TB.
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rieron tratamiento quirdrgico por lo que concluye quelatoxi-
na botulinica no es el método de primera eleccién para
endotropias congénitas(11). Algunos autores aseguran que
el tratamiento con toxinabotul inicaes menos efectivo que el
tratamiento quirdrgico para establecer la binocularidad en
pacientes con endotropia congénita (p<0.001) (19). Losre-
sultados de este estudio muestran ortoposicion en 34.78%,
ET menor de 15 DPen 39.13%, ET mayor de15DPen 17.39%
y XT en 8.69% al afio de seguimiento. Considerando unaET
residual menor de 15 DP como resultado aceptable, el éxito
del tratamiento en el presente estudio corresponde a 73.91%,
siendo mayor que el reportado en laliteratura.

Scott y cals. reportan que se obtienen mejores resultados
en el tratamiento de endotropias (66%) en comparacion con
exotropias (45%) y aln con mejores resultados en €l trata-
miento de endotropias consecutivas (93%) y endotropias
residuales (66%) (4). Los pacientes que mas se benefician
con este tratamiento son aquellos con endotropias de angu-
|o pequefio (<15 DP) que de otra forma no se someterian a
tratamiento quirargico (10).

Lamayoriade las patol ogias tratadas con TB requieren in-
yecciones repetidas durante varios afios. Por desgracia, algu-
nos paci entes que inicialmente responden bien a tratamiento
desarrollan posteriormentetoleranciaa TB-A. Unadelasposi-
bles causas de este efecto secundario es la formacion de
anticuerpos capaces de neutrali zar latoxina(1). Generamente
los resultados en la alineacion ocular posterior a la segunda
aplicacion detoxinabotulinicason mejores (62%) en compara:
cion con la primera aplicacion (35%), probablemente por €l
efecto acumulado y € gjuste de ladosis de tratamiento (4). El
ndimero de operaciones por paciente necesarias para conse-
guir un alineamiento satisfactoriovade 1.6 a2.1 (20). En 20%
de los casos se necesita un segundo tratamiento para correc-
cion de estrabismo, secundario a subcorreccion o sobreco-
rreccion; en estos casos la quimiodenervacion con toxina
botulinicaestan (til como lacorreccion quirdrgica(11, 13, 21).
Las ventgjas de latoxina botulinica en endotropias de angulo
pequefio (<20 DP) es que puede ser tratada de forma
ambulatoriay con un menor costo (11).

Se ha reportado que los pacientes tratados con toxina
botulinica desarrollan anormalidades verticales secundarias,
sin embargo estas se presentan con menor incidencia que las
encontradas posterior atratamiento quirdargico (9). También
se han reportado otros efectos adversos como ptosis transito-
riaen 31%, desviacion vertical transitoria en 16-25% (4,18),
hemorragiaconjuntival en 8.3% (18) y otras como hemorragia
conjuntival, perforacién ocular, posicién compensadorade la
cabezay cefalea(11). Ennuestro estudio encontramoslapre-
senciadedesviacion vertical disociadaen 19.60%, estrabismos
verticales (hipotropiae hipertropia) en 15.68%, ptosisen 43.13%,
limitacion en las ducciones en 21.56%, hiperfuncion de obli-
cuosinferioresen 25.49% e hiperfuncion de oblicuos superio-
resen 13.72%. Cabe hacer notar que laincidenciade ptosisen
este estudio es mayor que lareportada en laliteratura.

Latoxinabotulinicatienelaventajade ser econdmica, pue-
de aplicarse en pacientes en |os que no es posible someter a
riesgo anestésico, seguray ademas elimina el riesgo de pro-
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duccién de una cicatriz fibrosa significativay restricciones
secundarias dejando la puerta abierta para un nuevo proce-
dimiento quirdrgico (8, 12, 13, 18). Por estarazén algunos
pacientes con estrabismo prefieren el tratamiento con unao
varias aplicaciones de toxina botulinica A en musculos
extraoculares en vez de someterse a una cirugia convencio-
nal de estrabismo mediante reposicién muscular (11, 12).
Nosotros consideramos que, ademas de la ventajas mencio-
nadas anteriormente, la toxina nos ayuda no soélo a la
ortoposi cién aunque seatempora mente, sino también adiag-
nosticar otros tipos de estrabismos asociados con la
endotropia no acomodativa, como la desviacién vertical di-
sociada, la hiperfuncién de oblicuos, la desviacion horizon-
tal disociada en fase de endotropia, algunas veces dificiles
de valorar por la magnitud de ladesviacién; por lo tanto las
posibilidades de éxito que sele puede of recer al paciente son
mayores, con el menor nimero de cirugias.

Algunos autores reportan el desarrollo de errores
refractivos hipermetropicos en aproximadamente 18% delos
casos alrededor delos 19 meses de edad, que cambiael diag-
néstico de endotropia congénita a endotropia acomodativa,
lacual requiere correccidn con lentes mas que con inyeccion
de toxina botulinica o correccién quirdrgica; este fenémeno
Nno se presenta Uinicamente posterior atratamiento con toxina
botulinicasino posterior acorreccién quirdrgica(8, 13, 22).
En el presente estudio serealizé refraccion ciclopléjicaprevia
alaaplicacion detoxinabotulinicay posterior alamismasin
encontrarse modificacion significativa. Sin embargo, consi-
deramos unaventagjade latoxinasobrelacirugiaen aquellos
casos que presentan algiin factor acomodativo.

L aestereoagudeza madurarapidamente aun nivel cercano
al del adulto durante los primeros 12 a 24 meses de vida.
Debido aque estos primeros meses son criticos paralama-
duracion de la esterecagudeza, es en esos momentos donde
puede presentarse una disrupcidn por una experiencia vi-
sual anormal como lo esal presentarse la endotropiainfantil
(23). Hiles(22), Hirch (23), McNeer (24) y otros autores sugie-
ren quelaalineacion quirdrgicadurantelos primeros afios de
vida puede mejorar el desarrollo de la estereopsisy que éta
debe realizarse durante los primeros 6 meses de vida para
mejores resultados. Hirch y cols. (23) reporta 100% de
estereopsis en pacientes en 1os que se consiguio6 la alinea-
cion durante los primeros 6 meses, en comparacién con 8%
en aquellos alos que selesrealizé posterior al afio de edad.
Los resultados en cuanto al desarrollo de estereopsis depen-
den de la edad de aparicion de la desviacion, la edad de co-
rreccién de ladesviacion, el tiempo que se mantuvo la des-
viacion, ladesviacion final (posterior acorreccion) y € grado
de error refractivo (23, 24). La estereopsis puede adquirirse
posterior ala aplicacién de toxina botulinica con el mismo
éxito que posterior a tratamiento de correccién quirdrgica
(24). Esposible al canzar unavisi6n binocular en nifios meno-
res de 2 afios con alineacién ocular posterior aaplicacién de
toxina botulinica, demostrando fusién y estereopsis en 25%
deloscasos (19). Por lo tanto, el factor masimportante en el
tratamiento de la endotropia infantil es mantener los ojos
alineados.
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CONCLUSIONES

Lainyeccion bimedial detoxinabotulinicacorrigio 73.91% de
ladesviaciéninicial, no encontrandose diferenciaen cuanto
alosresultados entre nifios mayoresy menores de 12 meses.
Laptosis secundariafue lacomplicacion masfrecuentey se
presentd de formareversible en todos|os casos. Enlamayo-
ria de los casos se necesitd de una sola aplicacion para
conseguir un resultado satisfactorio (72.54 %). No se detec-
taron cambiosen el defecto refractivo. Ladesviacion vertical
disociada se presentd en 19.60%. Se observo predominio de
presenciade desviacion vertical disociada e hiperfuncién de
oblicuos inferiores en pacientes a los cuales se les aplicd
toxina botulinica antes de los 12 meses de edad. Puede pre-
sentarse exotropia permanente, de forma constante o de an-
gulo variable posterior ala aplicacién de toxina botulinica,
pudiendo corresponder a una desviacion horizontal disocia-
da en fase de endotropia.
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