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Resumen

Introduccion: la parélisis cerebral (PC) es la causa mas
frecuente de discapacidad motriz en nifios y adolescentes. En
el 85% de los casos, la manifestacion motora predominante es
la espasticidad. Las inyecciones de toxina botulinica tipo A
(TB-A) se han usado para reducir la espasticidad en nifios con
PC. No existen investigaciones a nivel nacional que comprue-
ben si los resultados son comparables a los reportados en la li-
teratura.

Objetivo: determinar el efecto del tratamiento con TB-A en
el triceps sural en conjunto con la rehabilitacion fisica en ni-
fios con PC espastica durante los afios 2017-2018 en el
Centro de Rehabilitacion Infantil Teleton, Uruguay.
Métodos: se realizd un estudio descriptivo, retrospectivo,
de cohorte historica Unica con seguimiento longitudinal, me-

diante la revisién de historias clinicas de los pacientes con
PC con marcha independiente o asistida que recibieron tra-
tamiento con TB-A para el tratamiento de la espasticidad del
triceps sural durante el periodo 2017-2018.

Resultados: se analizaron 40 procedimientos de inyeccidn
de TB-A. Se observé una buena respuesta al mes y a los 3
meses del tratamiento con TB-A, con mejoria del angulo de
dorsiflexion del pie con la rodilla en flexion y en extension,
mejoria del puntaje de la escala de espasticidad de
Ashworth modificada y, en el 95% de los procedimientos, de
la percepcion subjetiva de los padres. Se observé una dis-
minucion del efecto hacia los 6 meses de la aplicacion.
Conclusion: la aplicacion de TB-A en el Centro Teletdn
muestra resultados positivos, comparables con los reporta-
dos en la bibliografia internacional.
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Introduccion

Con una prevalencia de aproximadamente 1 cada 500
nifios en edad escolar (1,4-3/1.000 nacidos vivos), la
paralisis cerebral (PC) es la causa de discapacidad mo-
triz mas frecuente en la infancia'”. La prevalencia es
mayor entre los recién nacidos de muy bajo peso al na-
cer (<1.500 g) que tienen entre 40 y 100 veces mas ries-
go de desarrollar una PC que los recién nacidos con
peso al nacer de 2.500 g o mayor®, los recién nacidos
pretérminos constituyen aproximadamente 43% de los
casos de PC®.

Entre 2005 y 2007 un grupo internacional de exper-
tos discutieron y formularon la siguiente definicion de
PC que continua siendo la mas utilizada hasta la actuali-
dad: “Paralisis cerebral describe un grupo de trastornos
permanentes del desarrollo del movimiento y la postura,
que causan limitacion de la actividad, que son atribuidos
a trastornos no-progresivos que ocurrieron en el encéfa-
lo en desarrollo del feto o el lactante. Los trastornos mo-
tores en la paralisis cerebral muchas veces se acompa-
nan de trastornos sensitivos, sensoriales, perceptivos,
cognitivos, de la comunicacién, del comportamiento,
epilepsia y de problemas musculo-esqueléticos secun-
darios”™®. Dentro del concepto de PC se incluye un es-
pectro de descripciones clinicas estrechamente relacio-
nadas pero muy heterogéneas, con muy diferentes etio-
logias, diferentes tipos de trastornos motores, que abar-
ca desde formas gravisimas con pacientes totalmente
dependientes y escasa vida de relacion hasta formas
“minimas” con participacioén practicamente normal en
la vida social™*. En todos los casos, el problema central
es un trastorno del desarrollo de la funcién motora que
afecta la postura y el movimiento. Estos problemas mo-
tores pueden llevar a problemas para caminar, para la
prension, para la alimentacion y la deglucion, para los
movimientos oculares coordinados, la articulacion del
habla y, secundariamente, a problemas del comporta-
miento, la funcion musculo-esquelética y la participa-
cion en la sociedad.

LaPCeselresultado de uno o varios eventos patogé-
nicos que produjeron una disrupcion de la estructura o el
funcionamiento normal del encéfalo en el periodo pre-
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natal, perinatal o en los primeros afios de vida. Sin em-
bargo, las manifestaciones clinicas se van modificando
con el tiempo debido a la interaccion del trastorno motor
propio de la lesion con el proceso madurativo del siste-
ma nervioso central, que ira poniendo en funcionamien-
to nuevas areas y desarrollando nuevas funciones. La
aparicion de signos a lo largo de meses e incluso afios,
puede dar una falsa imagen de progresividad”. Ademas
de la evolutividad de las manifestaciones neurologicas,
en la PC se producen secundaria y progresivamente alte-
raciones musculo-esqueléticas como contracturas y re-
tracciones musculo-tendinosas, asi como luxaciones ar-
ticulares (por ejemplo de cadera) y deformaciones es-
queléticas (por ejemplo escoliosis, torsiones de huesos
largos, etcétera), que pueden resultar en dolor, disminu-
cion de la movilidad y pérdida adicional de funciones y
discapacidad. A nivel muscular, se van produciendo
cambios en la estructura muscular, con mayores niveles
de deposito de colageno a nivel de la matriz extracelular
que contintian aumentando a lo largo de la vida. Estas al-
teraciones afectan la estructura y el crecimiento muscu-
lar, y se asocian al aumento de la tension a nivel de los
sarcomeros de las fibras musculares para producir ini-
cialmente una contractura dinamica que avanza hacia
una contractura fija por aumento de la rigidez del
musculo. Este componente de patologia musculo-es-
quelética progresiva puede llevar a una declinacion
funcional atin cuando la encefalopatia sea no progresi-
va®®,

La espasticidad es el tipo de alteracion del tono mus-
cular que predomina en el 85% de los pacientes con PC.
Se define como una hipertonia en la cual hay un aumento
de la resistencia al movimiento pasivo que es depen-
diente de la velocidad y que, generalmente, es percibida
cierto tiempo después del inicio del movimiento. Existe
un procesamiento anormal intraespinal del estimulo
sensitivo aferente generado por el estiramiento rapido
de un grupo muscular que produce una respuesta refleja
tonica exagerada. Esta hiperexcitabilidad a nivel del ar-
co reflejo espinal se debe a la disfuncion que genera la
lesion suprayacente. A nivel de los miembros inferiores,
la postura patolégica incluye rotacion interna y aduc-
cion de la cadera, extension de la pierna y posicion del
pie en equino. Generalmente, se acompafia de paresia,
reduccion del control del movimiento selectivo volunta-
rio, hiperreflexia, clonus prolongado y respuesta de Ba-
binski en el reflejo cutdneo-plantar"”. Para los nifios y
adolescentes con PC espastica, el tratamiento de la es-
pasticidad dependera de la edad del paciente, de la seve-
ridad y de larepercusion de la espasticidad sobre los mo-
vimientos voluntarios necesarios para las funciones de
la prension y de la marcha, asi como la posible presencia
de dolor y de retracciones que, ademas de repercutir en
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las funciones motoras, también puedan afectar el normal
crecimiento muscular. En algunos casos también se pro-
curara facilitar las tareas relacionadas con el cuidado de
estos nifios''”. La severidad de la PC se clasifica, princi-
palmente, por las limitaciones en la capacidad de despla-
zamiento independiente y la necesidad de ayudas espe-
ciales para la misma. Para ello, se utiliza la escala Gross
Motor Function Classification System (GMFCS), que
establece 5 niveles ordinales segun el grado de compro-
miso funcional “*'". Por ejemplo, los nifios del “nivel I”
pueden realizar todas las actividades de los nifios de su
edad, aunque con alguna dificultad en la velocidad, el
balance y la coordinacion. En el otro extremo, los niflos
con “nivel V” tienen dificultad en controlar la postura de
la cabezay el tronco en la mayoria de las posiciones y en
lograr cualquier control del movimiento voluntario, re-
quiriendo asistencia completa para los desplazamien
tos""?. El programa de tratamiento de la espasticidad de-
be estar coordinado por un equipo interdisciplinario el
cual considerara una combinacion de terapias que pue-
den tener efectos localizados o generalizados, transito-
rios o permanentes (figura 1) y que incluyen técnicas de
fisioterapia, terapia ocupacional, el uso de ortesis, yesos
seriados y progresivos, terapias de estimulacion del mo-
vimiento de la extremidad afectada mediante la
restriccion del movimiento de la extremidad menos
afectada (CIMT), terapias basadas en la realidad virtual,
tratamientos farmacologicos por via oral, inyecciones
de toxina botulinica tipo A (TB) a nivel muscular,
neurdlisis con alcohol, baclofeno intratecal continuo, ri-
zotomia dorsal selectiva, estimulacion magnética trans-
craneal y tratamientos de cirugias ortopédicas®'?.

Las inyecciones de TB a nivel muscular se utilizan
como un recurso transitorio para reducir la espasticidad
de determinados grupos musculares cuando afecta una
funcion (por ejemplo, marcha en puntas de pie por es-
pasticidad a nivel del triceps sural) con el fin de mejorar
la funcion y el bienestar, al mismo tiempo que procura
retrasar la necesidad de cirugias ortopédicas"'”. La TB
es una neurotoxina producida por Clostridium botuli-
num que bloquea la transmision neuromuscular al inhi-
bir la liberacion de acetilcolina y, de esta forma, reduce
la espasticidad de ese grupo muscular. El efecto es re-
vertido por la reinervacion a partir de nuevas uniones
neuromusculares, las que se desarrollan en pocos meses.
Los beneficios reportados pueden estar favorecidos por
terapias coadyuvantes como la fisioterapia intensiva, los
yesos progresivos o el uso de ortesis. Entre los efectos
adversos se describen: infecciones respiratorias, debili-
dad muscular, caidas, incontinencia urinaria, fiebre, do-
lor, disfagia transitoria®'?. Desde hace muchos afios, en
Uruguay se utiliza la terapia con inyecciones de TB para
el tratamiento de la espasticidad en pacientes con PC, es-

pecialmente a nivel del triceps sural. Sin embargo, no
hemos encontrado en la bibliografia consultada estudios
anivel nacional que analicen el efecto del tratamiento y
permitan comparar con lo reportado a nivel internacio-
nal. Dado que es un método invasivo y costoso, es
importante describir la experiencia en Uruguay y anali-
zar el protocolo de aplicacion, rehabilitacion posterior y
medidas de resultados.

Objetivo

Determinar el efecto de la aplicacion de TB en el triceps
sural asociada a rehabilitacion fisica como tratamiento
de la espasticidad en nifios con PC atendidos en el Cen-
tro Teleton Uruguay durante 2017-2018, a través del
analisis de la variacion de los angulos de dorsiflexion
del pie, de la mejoria en la escala de Ashworth modifi-
cada al mes, 3 y 6 meses post-TB y de la apreciacion
subjetiva de los padres en relacion a la calidad de la
marcha.

Metodologia

Se realizd un estudio descriptivo, retrospectivo, de
cohorte unica historica con seguimiento longitudinal,
mediante la revision de historias clinicas de los pacien-
tes con PC asistidos en el Centro de Rehabilitacion
Infantil Teleton Uruguay. Se consideraron como crite-
rios de inclusion: pacientes con diagnostico de PC es-
pastica, con GMFCS 1, II o III, que recibieron trata-
miento con TB a nivel del triceps sural en 2017 y 2018,
cuyos padres/tutores legales autorizaron, mediante un
consentimiento informado telefonico, la revision de las
respectivas historias clinicas. Se excluyeron a los pa-
cientes que recibieron tratamiento con TB multinivel,
pacientes con un GMFCS IV o V y aquellos que no con-
currieron a 2 0 mas controles postoxina. En los nifios
que recibieron TB en ambos miembros inferiores, si la
mejoria obtenida fue equivalente, se tomd como un Gni-
co procedimiento.

Se trata de una serie de casos consecutivos de todos
los casos que cumplieron con los criterios de inclusion
en el periodo de estudio.

Variables analizadas

Caracterizacion de la poblacion. edad, sexo, lugar de
residencia, tipo de PC (uni o bilateral), causas de la PC,
principales trastornos asociados (sensitivos, sensoria-
les, perceptivos, cognitivos, de la comunicacion, del
comportamiento, epilepsia).

Aspectos vinculados con el tratamiento con TB: uso
de férulas y/o yesos progresivos, tratamientos de fisiote-
rapia, uso de electroestimulacion, farmacos asociados,
presencia de dolor en la vida diaria, nimero de aplica-
ciones previas, ingreso a un programa de rehabilitacion
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Figura 1. Opciones de tratamiento de la espasticidad en funcion de su carécter reversible vs. permanente y local

vs. general.

en Teleton, dosis de TB, aplicacion ecoguiada o no, pre-
sencia o no de efectos adversos.

Grado de espasticidad a nivel del triceps sural: eva-
luada mediante el valor del angulo de dorsiflexion del
pie y la escala de Ashworth modificada. Se comparo la
variacion de la media de los angulos segln la edad,
GMFCS inicial y uso o no de electroestimulacion.

Calidad de la marcha: cambios evaluados por el
grado de limitacion funcional para la deambulacion
(medido con GMFCS) y por la valoracion subjetiva por
parte de los padres, previa y posteriormente a la aplica-
cion de la TB. Esta tltima consistia en el registro en la
historia clinica de lo referido por la madre y/o el padre
como su impresion subjetiva acerca de si consideraban
que, al mes de aplicada la TB, su hijo caminaba mejor,
igual o peor que antes de la aplicacion de la TB.

Todos estos datos fueron registrados en las historias
clinicas por dos médicas fisiatras (EZ y LB) que atendie-
ron a los pacientes en conjunto, disminuyendo conside-
rablemente las posibilidades de diferencias interobser-
vadores. Se elabor6 un formulario de recoleccion de los
datos especificamente para esta investigacion.

Aspectos éticos: la investigacion fue realizada con el
aval de la Direccion Técnica del Centro Teleton y la
aprobacion del Comité de Etica de Facultad de Medici-
na, UDELAR. Se solicit6 el consentimiento informado
mediante comunicacion telefonica con el padre/ma-
dre/tutor para la revision de las historias clinicas.

Andalisis estadistico: los resultados fueron analiza-
dos mediante el programa Prism. Se utilizaron el test de
Student (T test) y one way Anova para comparar las va-
riables continuas. Se considerd una diferencia estadisti-
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camente significativa cuando el valor de p <0,05. Con
los datos obtenidos, se realizaron las graficas con los va-
lores de los angulos de dorsiflexion del pie y la escala de
Ashworth modificada en funcién del tiempo.

Resultados

De 48 pacientes con PC espastica GMFCS I-1I-III que re-
cibieron TB, se logré comunicacion telefénica con 42
adultos responsables y se obtuvo el consentimiento infor-
mado verbal de todos ellos para participar del estudio. De
los 42, se excluyeron 7 pacientes que tuvieron dos o mas
inasistencias a los controles. Considerando los pacientes
que en el tiempo de estudio recibieron 2 aplicaciones de
TBA (5 pacientes), se llego a un total de 40 procedimien-
tos para analizar (figura 2). En los casos de aplicacion de
TBA en ambos miembros inferiores la mejoria fue equiva-
lente y se consideraron como un solo procedimiento.

Caracteristicas de la poblacion: los procedimientos
de aplicacion de TB se realizaron cuando los pacientes
tenian una media de edad de 5,1 aflos (rango: 2-9 afios).
En los 5 pacientes a quienes se les realizaron dos aplica-
ciones de TB durante el periodo del estudio, el intervalo
entre las aplicaciones tuvo una media de 8 meses (rango:
5,5-14 meses). Las otras caracteristicas clinicas de la
poblacidén se resumen en la tabla 1.

Aspectos relacionados con el tratamiento con TB:
en relacion a las dosis aplicadas, se administraron entre
10 a 20 Ul/kg, teniendo en cuenta la marca comercial de
toxina (Botox, Dyslor), siguiendo las recomendaciones
publicadas en la literatura"*'>). En la tabla 2 se especifi-
can caracteristicas relacionadas con el tratamiento con
TB y los tratamientos coadyuvantes.
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48 pacientes con PC espdstica GMFCS I-li-lil recibieron
tratamiento con toxina botulinica en el periodo del
estudio
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Todos aprobaron partiricipar del estudio, por lo cual 42
pacientes fueron incluidos en la revisién inicial de las
historias clinicas
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para solicitar el consentimiento informado
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e S SecaramatasT e concurrido a 2 o mds controles post-TBA

35 pacientes incluidos en el estudio
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30 pacientes recibieron 1 aplicaciones de TBA
(30 procedimientos)

5 pacientes recibieron 2 aplicaciones sucesivas de TBA =

10 procedimientos ‘

Total de procedimientos analizados = 40

Figura 2. Flujograma de pacientes y procedimientos de toxina botulinica

Considerando las aplicaciones de TB, luego de
35/40 (87,5%) procedimientos, los pacientes ingresaron
aun programa de rehabilitacion en Teleton con una du-
racion promedio de 3,8 semanas donde se realizaron in-
tervenciones terapéuticas de fisioterapia e hidroterapia.
En los restantes 5 procedimientos, no pudieron ingresar
aun programa de rehabilitacion por motivos familiares.
La fisioterapia posterior al alta del programa de rehabili-
tacion del Centro Teleton, fue realizada a continuacion
de 33 (82,5%) de los procedimientos, con una frecuen-
cia promedio de 1,8 veces por semana. De los pacientes
analizados, ninguno recibié farmacos asociados. En
ninguna de las historias clinicas estaba registrado la
presencia de dolor ni efectos adversos luego de la
aplicacion de TB.

Grado de espasticidad: la figura 3 ilustra las varia-
ciones de la media del angulo de dorsiflexion del pie
medido con flexion y extension de rodilla en funcion
del tiempo.

1. Angulo medido en flexion (figura 3): se encontr6
una mejoria significativa de los angulos entre la eva-
luacion previa a la aplicacion de la TB y el primer
control al mes post-TB (p=0,0008). Este efecto se
mantuvo entre el primer y tercer mes, con una dife-

rencia no significativa (p=0,60). Por ultimo, entre el
tercer y sexto mes la variacion de la medida del
angulo fue significativa (p=0,007).
Angulo medido en extension (figura 3): se encontrd
una mejoria significativa de los angulos entre la eva-
luacion previa a la aplicacion de la TB y el primer
mes post-TB (p<0,0001). La diferencia entre el pri-
mer y tercer mes no fue significativa (p=0,19). Por
ultimo, entre el tercer y sexto mes la variacion de la
medida del angulo fue significativa (p=0,0012).

Uso de electroestimulacion (figura 4):

- Angulo medido en flexion: no se encontré dife-
rencia significativa de la media de los angulos
prey postoxina entre los pacientes que recibieron
o0 no electroestimulacion (p=0,9).

- Angulo medido en extension: A los 3 meses pos-
toxina, cuando se compara a los pacientes que re-
cibieron electroestimulacion con los que no reci-
bieron, la diferencia fue significativa (p=0,0038)
a favor del uso de electroestimulacion. No se en-
contraron diferencias significativas ni al mesni a
los 6 meses.

Escala de Ashworth: se observo una disminucion

significativa entre la evaluacion previa a la aplica-

cion de la toxina y el primer mes postoxina (valor
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Tabla 1. Caracteristicas clinicas de la poblacion de los
pacientes incluidos.

Tabla 2. Aspectos vinculados al tratamiento con toxina
botulinica.

Pacientes Procedimientos
(n=35) (n=40)

Sexo

Masculino 67,6 % (23) 65% (26)

Femenino 32,4% (12) 35% (14)
Residencia

Montevideo 29,4% (10) 27,5% (11)

Interior 70,6% (25) 72,5% (29)
Tipo de PC

Bilateral 77,2% (27) 77,5% (31)

Unilateral derecha 11,4% (4) 12,5% (5)

Unilateral izquierda 11,4% (4) 10% (4)
Causa de la PC

Prenatal 34,3% (12) 35% (14)

Perinatal 31,4% (11) 35% (14)

Posnatal 2,9% (1) 2,5% (1)

Sin datos 31,4% (11) 27,5% (11)
Trastornos asociados

0 68,6% (24) 75% (30)

1 14,3% (5) 10% (4)

2 11,4% (4) 12,5% (5)

3 5,7% (2) 2,5% (1)

p<0,0001). Entre el primer y tercer mes, dicha dife-
rencia no fue significativa (valor p=0,43). Por ulti-
mo, entre el tercer y sexto, se observo un aumento es-
tadisticamente significativo (p<0,0001) (figura 5).

5. Marcacomercial, edad de los pacientes al inicio de la
terapia, GMFCS: no se encontraron diferencias esta-
disticamente significativas en la media de los angu-
los de dorsiflexion del pie entre las marcas comercia-
les de TB Botox’ y Dyslor’ (p=0,45) (figura 6). Tam-
poco se encontraron diferencias significativas en la
respuesta segun la edad de los pacientes (p=0,17) o
el GMFCS (p=0,12)

Calidad de la marcha

1. GMFCS: en 38 (95%) de los 40 procedimientos, la
clasificacion de GMFCS durante los controles pos-
teriores (1, 3 y 6 meses) se mantuvo incambiada en

Dosis previas
0 55% (22)
1 30% (12)
2 7,5% (3)
3 7,5% (3)

Tipo de férula (39/40 procedimientos)
DAFO 71,8% (28/39)

AFO 28,2% (11/39)

Uso de férula (39/40 procedimientos)

Marcha / Suefio 64,1% (25/39)

Marcha 15,4% (6/39)

Suefio 20,5% (8/39)
Uso de yesos

No 62,5% (25)

Pretoxina 17,5% (7)

Intraprograma 2,5% (1)

Postoxina 17,5% (7)
Electroestimulacion

Si 22,5% (9)

No 77,5% (31)
Aplicacion ecoguiada

Si 17,5% (7)

No 82,5% (33)

comparacion a la previa a aplicacion de TB. En dos
de los procedimientos se evidencid descenso de 1
punto del GMFCS al aplicar TB.

2. Observacion de los padres: en 38 de los 40 procedi-
mientos (95%), los padres refirieron percibir mejo-
ria de la calidad de la marcha. En los dos procedi-
mientos restantes, refirieron no haber observado
cambios en la calidad de la marcha.

Discusion

Las inyecciones de TB a nivel del triceps sural en ni-
flos pequeiios con PC espastica se han utilizado para
reducir la espasticidad transitoriamente, efecto que

dura aproximadamente 6 meses, con un rango entre 4 'y
12 meses'®'**”. De esta manera se procura mejorar la
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flexion en funcién del tiempo.

Angulos de dorsiflexién del pie con rodilla en
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Figura 3. Angulos de dorsiflexion del pie con rodilla en flexién y en extension en funcién del tiempo
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Angulos de dorsiflexion del pie medidos con rodilla en flexién y en extensién en funcién
del tiempo para pacientes que recibieron tratamiento con electroestimulacion y
para los que no recibieron.

Figura 4. Angulos de dorsiflexién del pie medidos con rodilla en flexién y en extensién en funcién del tiempo para
pacientes que recibieron tratamiento con electroestimulacion y para los que no recibieron.

marcha y postergar la necesidad de las cirugias ortopé-
dicas hacia edades mayores, cuando el tratamiento
quirurgico es mas efectivo, disminuyendo las probabi-
lidades de que se necesiten reintervenciones quirirgi-
cas®*"_ El objetivo principal de la presente investiga-
cion fue evaluar el efecto del tratamiento con TB aso-
ciada a programas de rehabilitacién en pacientes con
PC espasticas atendidos en el Centro de Rehabilitacion
Infantil Teleton Uruguay. Se observd una buena res-
puesta al tratamiento con TB, tanto para el angulo de
dorsiflexion del pie con la rodilla en flexién como en

extension, asi como para la medida de la espasticidad a
través del puntaje de la escala de Ashworth modifica-
da. Para estas variables se observé una mejoria estadis-
ticamente significativa entre la medida previa a la apli-
cacion de toxina y la medida al mes de aplicacion,
efecto que se mantiene entre el primer y tercer mes,
para finalmente observar una disminucion del efecto
entre el tercer y sexto mes, lo cual concuerda con la bi-
bliografia internacional**?. Asimismo, los padres
percibieron una mejoria de la marcha luego del 95% de
los procedimientos.
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Figura 5. Escala de espasticidad de Ashworth
modificada en funcién del tiempo.

De acuerdo a un estudio poblacional, el grado de es-
pasticidad del triceps sural aumenta en la mayoria de los
nifios con PC hasta los 5 afios y, generalmente, tiende a
disminuir a partir de esa edad hasta los 15 afios?**?. Al
mismo tiempo, casi el 90% de las habilidades motoras se
alcanzan a los 5 afios y el desarrollo de la funcion motora
en nifios con PC es maximo en los primeros 7 afios de vi-
da"®. En este sentido, el abordaje més efectivo es indi-
car TB mientras el musculo se encuentre en la fase dina-
mica, previo al desarrollo de las contracturas muscula-
res"®, y el equino dinamico, causado por espasticidad
del triceps sural, es frecuentemente la primera indica-
cion de tratamiento con TB en nifios con PC a partir de
los 2 afios®”. Multiples estudios han demostrado los
efectos del tratamiento con TB en términos de reduccion
de la espasticidad, mejoria del rango de movimiento y en
medidas de evaluacion funcional®**?®. En la mayoria
de las revisiones sistematicas se plantea que el trata-
miento con TB debe recomendarse fuertemente®™'”"?,
Sin embargo, una revision Cochrane publicada en 2019,
al incluir solo ensayos clinicos controlados, concluyd
que la calidad de la evidencia encontrada seria de mode-
rada a baja o muy baja para la mayoria de las medidas de
resultado analizadas. Por otro lado, concluyo que el tra-
tamiento es bien tolerado con tasas de efectos secunda-
rios similares a los de los grupos placebo''”.

Si analizamos los estudios en el marco de la Clasifi-
cacion Internacional de Funcionamiento, Salud y Disca-
pacidad de la OMS (CIF)“"*, la mayoria de los estu-
dios sobre TB se centran en la evaluacion de estructuras
y funciones corporales a través de escalas de espastici-
dad (Ashworth modificada, Tardieu) y en el rango del
movimiento articular medido a través del angulo de dor-
siflexion del pie, observando una mejoria en el corto
plazo (1-3 meses) y una regresion a la linea de base en el
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Angulos de dorsiflexién del pie en funcién del tiempo medidos
con rodilla en flexidn y en extensidn para BOTOX® y DYSLOR®

Figura 6. Angulos de dorsiflexion del pie en funcién del
tiempo medidos con rodilla en flexion y en extension
para BOTOX® y DYSLOR®.

mediano plazo (612 meses)®”, lo cual concuerda con
los datos sobre respuesta al tratamiento de los nifios
atendidos en el Centro Teleton Uruguay. En los estudios
que incluyen medidas de evaluacion funcional, la mayo-
ria utilizan la Gross Motor Function Measure (GMFM)
y los parametros de la marcha®**. Si bien el uso de TB
asociado a la fisioterapia produce un cambio positivo en
la espasticidad y en la funcion de la marcha, y la asocia-
cion de las dos terapias parece tener un mayor efecto
positivo en la espasticidad y en el rango del movimien-
to articular que la fisioterapia aislada, no esta totalmen-
te definido si esta mejoria adicional de la terapia combi-
nada se traslada a la capacidad funcional, evaluada a tra-
vés de escalas como el GMFCS o de parametros de la
marcha®®.

A partir de la indicacion de TB a los 2 afios, cuanto
menor la edad de los nifios, mayor la eficacia reporta-
da®”_Se considera que el momento 6ptimo para el tra-
tamiento con TB es entre los 2 y los 5 afios, durante el pe-
riodo de desarrollo neuromotor dinamico, ofreciendo la
mayor probabilidad de modificar su curso. Esto lleva a
una mayor respuesta, a un efecto mas prolongado, a una
reduccion de las contracturas y a diferir las cirugias. En
los nifios mayores a 5 aflos, las respuestas son mas limi-
tadas, de menor duracion y se ven influidas por la pre-
sencia de contracturas fijas'”. En este sentido, la pobla-
cion de pacientes del Centro Teleton tuvo una media de
edad de 5,1 afos al momento de realizar la aplicacion de
TB, con un rango entre 2-9 afios, mayor a la edad de
aplicacion ideal, lo cual podria haber incidido en el
grado de respuesta a los tratamientos.

Otra variable que podria influir es el nimero de apli-
caciones de TB realizadas a un mismo paciente. En una
revision sistematica, los niflos con PC espastica presen-
taron mejorias funcionales especialmente después de las
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primeras dos aplicaciones de TB“**. Sin embargo,

otros estudios observaron eficacia en la respuesta inde-
pendientemente del niimero de aplicaciones de TB"®.
Porlo tanto, el efecto de multiples aplicaciones de TB no
esta claro debido a que la evidencia no es coincidente.
Los eventos adversos a continuacion de las aplicaciones
reiteradas de TB son de corto plazo, transitorios e infre-
cuentes®”. De los 40 procedimientos realizados en el
Centro Teleton entre 2018 y 2019, 85% correspondio a
la primera o segunda aplicacion de TB.

Otros factores que influyen en la eficacia son la ade-
cuada seleccion de los musculos a tratar, la definicion de
objetivos especificos apropiados por un equipo multi-
disciplinario y el abordaje integrado incluyendo la fisio-
terapiay el manejo con ortesis. Es necesario un abordaje
integral, incluyendo terapias basadas en actividades y
programas de fortalecimiento muscular intensivo para
mejorar el reclutamiento muscular y prevenir sus efec-
tos negativos sobre la atrofia muscular''”. En el presente
estudio, realizado en el Centro Teleton, los niflos ingre-
saron a un programa de rehabilitacion en Teleton a con-
tinuacion de 35/40 procedimientos (87,5%) con una du-
racion promedio de 3,8 semanas, se indicaron férulas
luego de 39/40 procedimientos (97,5%), y se realizaron
yesos luego de laaplicacion de la TB a 8/40 (20%). La fi-
sioterapia posterior al programa de rehabilitacion en el
Centro Teleton fue realizada a continuacion de 33 pro-
cedimientos (82,5%), con una frecuencia promedio de
1,8 veces por semana, pero la informacion sobre estos
tratamientos no estaba estandarizada, por lo cual no se
analizaron dichos datos en la seccion de resultados.

Molenaers y colaboradores publicaron un estudio
observacional no controlado sobre 577 pacientes con
PC que recibieron TB con fisioterapia y yesos/ortesis
adicionales. Los resultados mostraron que la intensidad
de la fisioterapia, los yesos y el aumento del uso de las
ortesis, contribuyeron significativamente a un mejor re-
sultado®'*?. Choi y colaboradores investigaron la efica-
cia de la TB sobre la espasticidad y la funcion motora en
591 nifios con PC espastica, de los cuales 425 (73,6%)
eran GMFCS I-11I, quienes recibieron predominante-
mente TB a nivel del triceps sural. En esta serie, el trata-
miento fue administrado predominantemente a niflos
entre 2 y 6 afios de edad. La mayor eficacia de la TB fue
observada en los nifios de menor edad, cuando se aplicd
la TB a nivel distal (triceps sural) y en la primera o en
hasta la segunda o tercera aplicacion®”. En relacion al
intervalo entre aplicaciones sucesivas de TB, se requiere
un minimo de 3 meses entre dos aplicaciones de TB**
pero se consideran intervalos entre 3 y 12 meses'*”. Dos
ensayos clinicos investigaron la frecuencia de las inyec-
ciones de TB para la marcha espastica en equino. Ambos
estudios compararon un esquema de tres aplicaciones

por aflo (cada 4 meses) con otro esquema de una inyec-
cion por afio, reportando que la aplicacion anual fue tan
efectiva y con menos efectos adversos que las inyeccio-
nes cada 4 meses®**?. El mayor beneficio del esquema
de una vez al afio coincidiria con los hallazgos en mode-
los animales en los cuales las inyecciones mas frecuen-
tes causaron daflos acumulativos en términos de atrofia
muscular, debilidad, pérdida de elementos contractiles y
fibrosis®. En los 5 pacientes que recibieron dos
aplicaciones de TB en el Centro Teleton durante el
periodo del estudio, el intervalo entre ellas tuvo una
media de 8 meses, con un rango entre 5,5 y 14 meses,
basicamente dentro de lo reportado en la bibliografia in-
ternacional.

En nuestro estudio se observo que, a los tres meses
post toxina, el angulo de dorsiflexion en extension de los
nifios que recibieron electroestimulacion fue significati-
vamente mayor al de los que no. Esto podria traducir un
beneficio adicional al efecto de la toxina y seria intere-
sante caracterizar mas profundamente el efecto de la
electroestimulacion en un futuro estudio. Este beneficio
fue encontrado en un estudio con 18 pacientes tratados
con TB, 7 de los cuales recibieron tratamiento coadyu-
vante con electroestimulacion y mostraron mejoria sig-
nificativa en relacion a quienes no lo recibieron, con un
seguimiento de 3 meses postaplicacion®?. Sin embargo,
otros dos ensayos clinicos controlados no mostraron
ningun efecto adicional en términos de reducir la espas-
ticidad o mejorar la marcha, por lo cual en una revision
sistematica recomiendan no realizar la electroestimula-
cion"?,

Este estudio presenta limitaciones relacionadas con el
hecho de que se trata de un estudio descriptivo retrospec-
tivo, y por ello no se registraron algunos datos que po-
drian considerarse relevantes. En cuanto al marco con-
ceptual de la CIF, podemos considerar, en primer lugar,
aquellas medidas relacionadas con las estructuras y fun-
ciones corporales. Para evaluar clinicamente la espastici-
dad, ademas de la escala de Aschworth modificada, se po-
dria incorporar otra escala como la de Tardieu®?. Para
evaluar la fuerza muscular funcional de los miembros in-
feriores, se puede utilizar la prueba de sentado a parado
(Sit-to-Stand Test o STS test) en el cual el nifio tiene que
lograr pasar de la posicion sentada con los pies apoyados
contra el piso a la posicion de pie sin utilizar sus brazos ni
otra asistencia, procurando alcanzar el maximo ntimero
de repeticiones en 30 segundos®?. Para la evaluacion de
la funcién motora de los miembros inferiores, se puede
considerar la aplicacion de escalas validadas como la
GMFM, el dominio de movilidad del Pediatric Evalua-
tion of Disability Inventory (PEDI) y el dominio de fun-
cionamiento de la Canadian Occupational Performance
Measure (COPM)“. Considerando la actividad del des-
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plazamiento autdnomo, existen escalas especificas de la
funcion de la marcha como Edinburgh Visual Gait Analy-
sis Scale®”, Physicians Rating Scale (PRS), Gait Assess-
ment for Ambulant Children u Observational Gait Scale
(0GS)®. Después de los 6 afios, los analisis cuantifica-
dos del movimiento (registros en video, velocidad de la
marcha, simetria de los pasos o no, cinematica y cinética
de la marcha, electromiografia) pueden objetivar las alte-
raciones en la marcha, las repercusiones de la espastici-
dad sobre el movimiento y la eficacia del tratamiento®”.
Considerando la autopercepcion de los pacientes y la de
sus familias, la Canadian Occupational Performance
Measure (COPM) es una evaluacion subjetiva —referida
por el paciente— disefiada para detectar cambios en el fun-
cionamiento ocupacional a lo largo del tiempo. La COPM
puede permitir identificar objetivos funcionales relevan-
tes para el paciente para ser considerados, por ejemplo, en
la Goal Attainment Scale (GAS)®. La escala GAS es una
medida de resultado reportada subjetivamente por el pa-
ciente que mide el grado en el cual los objetivos indivi-
dualizados de la terapia son alcanzados®". Para cada nifio
se recomienda establecer objetivos especificos, medibles
y relevantes con los objetivos en la categoria de actividad
de la CIF, en dialogo entre las familias y los terapistas fisi-
cos. Parala TB, habitualmente son evaluados a las 12 y 24
semanas'®. Otros dominios dentro del marco conceptual
de la CIF, como la participacion, pueden ser medidos me-
diante la Medida de Participacion y Entorno para Niflos y
Jovenes (Participation and Environment Measure for
Children and Youth, PEM-CY), un cuestionario respon-
dido por los padres que examina 25 actividades relacio-
nadas con la participacion y los factores del entorno que
afectan la participacion en los niflos en tres contextos: el
hogar, la escuela y la comunidad®®. En los altimos afios
se ha jerarquizado la importancia de evaluar también la
calidad de vida, preferiblemente por puntajes desarrolla-
dos especificamente para nifios con PC, tales como Cere-
bral Palsy Quality of Life Questionnaire (CPQOL)">. En
los programas de rehabilitacion, se recomienda la incor-
poracion de medidas de satisfaccion con el tratamiento,
con escalas tales como el dominio de satisfaccion de la
COPM, o la percepcion de los cuidadores sobre la efecti-
vidad de la intervencion, ya sea por cuestionarios subjeti-
vos o por escalas validadas tales como la Caregiver Prio-
rities and Child Health Index of Life with Disabilities
(CPCHILD)">*”. En relacién a la percepcion subjetiva
por parte de los padres de la respuesta al tratamiento en
este estudio, se destaca que en el 95% de los procedimien-
tos refirieron una mejoria en la marcha. Seria importante
incluir en el seguimiento de los pacientes algunas de estas
escalas antes mencionadas, para mejorar la informacion
sobre los cambios y determinar con mayor precision la
valoracion de la mejoria de la marcha expresada por los
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ninos/as y sus cuidadores. Ademas, debe considerarse la
importancia de realizar seguimientos a largo plazo. Nues-
tro estudio, y la mayoria de los estudios publicados, eva-
ltan los resultados a corto plazo, existiendo escasas des-
cripciones de los efectos a largo plazo''”.

Como conclusion, la aplicacion de TBA a los pa-
cientes que se atienden en el Centro Teleton mostro re-
sultados positivos, comparables con los reportados en la
bibliografia internacional. Estudios prospectivos po-
drian permitir un registro sistematico de diferentes va-
riables no incorporadas en el presente estudio, incluyen-
do escalas funcionales, de participacion y de calidad de
vida, que permitirian un analisis mas completo de su
impacto.

Abstract

Introduction: cerebral palsy (CP) is the most common
source of motor disability in children and adolescents.
In 85% of cases, the prevailing motor manifestation is
spasticity. Botulinum toxin Type A injections (TB-A)
have been used to reduce spasticity in children with ce-
rebral palsy (CP). There are no studies at the national le-
vel that show whether the results are comparable to
those reported in literature.

Objective: to determine the effect of TB-A therapy
in the triceps surae along with the physical rehabilitation
in children with spastic cerebral palsy (CP) during
2017-2018 at the Teleton Children’s Rehabilitation
Center, Uruguay.

Method: retrospective, descriptive study of a single
cohort with a longitudinal follow-up was conducted,
through the review of medical records belonging to pa-
tients with CP with independent or assisted gait, who re-
ceived TB-A therapy to treat sural triceps spasticity
during 2017-2018.

Results: 40 TB-A injection procedures were analy-
sed. A good response was observed one month and three
months after being treated with TB-A, evidencing im-
provement in the dorsiflexion angle between the foot
and the knee in flexion and extension, improvement on
the modified Ashworth spasticity scale score and, in
95% of procedures, the subjective perception of parents.
The effect was observed to decrease towards 6 months
after the procedure.

Conclusion: application of TB-A at the Teleton
Center shows positive results, comparable to those re-
ported by international blibliography.

Resumo

Introducio: a paralisia cerebral (PC) ¢ a causa mais
freqiiente de deficiéncia motora em criangas e adoles-
centes. Em 85% dos casos, a manifestagdo motora pre-
dominante ¢ a espasticidade. As injegdes de toxina bo-
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tulinica tipo A (TB-A) tém sido usadas para reduzir a
espasticidade em criangas com PC. Nao ha pesquisas
nacionais que verifiquem se os resultados sdo
comparaveis aos relatados na literatura.

Objetivo: determinar o efeito do tratamento da
TB-A no triceps sural em conjunto com a reabilitagdo fi-
sica em criangas com PC espastica durante os anos
2017-2018 no Centro de Rehabilitacion Infantil
Teleton, Uruguai.

Métodos: estudo descritivo, retrospectivo, com
coorte historica unica com acompanhamento longitudi-
nal, realizado por meio da revisdo de prontuarios de pa-
cientes com PC com deambulagao independente ou as-
sistida que receberam tratamento com TB-A para o tra-
tamento da espasticidade do triceps sural,no periodo
2017-2018.

Resultados: 40 procedimentos de injegdo de TB-A
foram analisados. Observou-se boa resposta um més e
trés meses apds o tratamento com TB-A, com melhora
no angulo de dorsiflexdo do pé com o joelho em flexdo e
extensdo, melhora no escore da escala de espasticidade
de Ashworth modificada e, em 95% dos procedimentos,
a partir da percep¢do subjetiva dos pais. Uma diminuig-
30 no efeito foi observada 6 meses apds a aplicagao.

Conclusio: a aplicagdo do TB-A no Centro de
Rehabilitacion Infantil Teleton apresentou resultados
positivos, comparaveis aos relatados na literatura
internacional.
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