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Se cree que tras lainfeccion se produce una
inmunidad duradera para el virus. Esto se sus-
tenta en la alta tasa de infeccion de viajeros
procedentes de &reas no endémicasy la dismi-
nucion de laincidencia de las infecciones del
sistema nervioso paralela al incremento de la
edad de la poblacion residente en éreas endé-
micas [1].

Por el momento no existe una medicacion
antivirica eficaz paratratar alos pacientes con
infeccion por el VTOS. En el futuro es posible
que se desarrollen inmunogl obulinas especifi-
cas. Tampoco existen vacunas para prevenirla.
Por tanto, la prevencion se basa en medidas
gue minimicen el riesgo de exposicion a los
posibles vectores en las zonas de riesgo, co-
mo, por ejemplo, fumigaciones, uso de repe-
|entes de mosquitos y ropas que cubran lama-
yor superficie corporal posible, y evitar las sa-
lidasal exterior por latardey por lanoche[1].

Como se puede ver, la infeccion por el
VTOS existe en nuestro medio y es necesario
que los neurélogos y los deméas médicos ten-
gamos en cuenta a este virus como posible
agente etioldgico de meningitis aséptica, so-
bre todo en |os meses de verano.
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Efectos adversos de la toxina
botulinicaen € tratamiento
de la espasticidad infantil

Hemos leido lainteresante guia terapéuticade
la espasticidad infantil con toxina botulinica
publicada por Pascual-Pascual et a [1] en esta
revista, en la que se sistematiza de manera
muy didécticay exhaustivala experiencia acu-
mulada en |as Ultimas décadas en este campo.
Diferimos, no obstante, en la informacion
suministrada acerca de los efectos secunda-
rios adversos, pues si bien es verdad que los
graves son muy raros, no lo es menos que
pueden llegar a originar sintomas entre mode-
rados y graves de botulismo parcial o genera-
lizado [2-4] eincluso tener un desenlace fatal,
como el publicado por nosotros en estamisma
revista hace ahora cuatro afios, en € que una
nifiafallecio alos dos meses de haber recibido
una dosis total de 46 Ul/kg de Dysport ® [5].
Tampoco parecen despreciables los efectos
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secundarios leves que, segln las series, varian
entreel 5y e 10% de los casos que han reci-
bido latoxina[6,7].

Con fecha 6 de julio de 2007, €l Ministerio
de Sanidad y Consumo y laAgencia Espafiola
de Medicamentos y Productos Sanitarios emi-
tieron un comunicado donde alertaban de la
posibilidad de efectos adversos graves por di-
seminacién de latoxina[8]. Del total de casos
referenciados en dicha nota, la mitad ocurrio
en nifios menores de 13 afios. El hecho de que
la poblacion infantil diana constituya un gru-
po mucho menos numeroso que la adulta hace
pensar que pueda existir una mayor suscepti-
bilidad en este grupo etario, condicionada o
agravada por caracteristicas especificas, como
los trastornos neurolégicos subyacentes, que
pueden incluir dificultades para deglutir. Todo
ello implica una exhaustiva valoracion previa
alaadministracion y obliga a ser prudentes y
mantener una observacion clinica de los nifios
tratados con toxina botulinica, asi como gus-
tarse escrupulosamente alas dosisy técnicas de
administracién que se han mostrado seguras.

Creemos que es necesario que la observa
cién clinica de estos nifios sea realizada por
personal muy habituado a tratarlos, pues los
sintomas de la intoxicacién botulinica pueden
confundirse con catarros bronquiales y em-
peoramientos de su estado habitual.
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Replica. Lalectura de la carta de Beseler-So-
to et a sobre los efectos adversos de latoxina
botulinicatipo A reafirmalaimportanciadela
publicacion de guias o recomendaciones de
especialistas con experienciaen su uso debido
a que este producto farmacéutico tiene unas
caracteristicas peculiares: por una parte, pre-
senta un amplio margen de seguridad, supe-
rior al de muchos de los f&rmacos en uso neu-
rolégico [1,2], pero, por otra, €l método dein-
filtracion de unos u otros especialistas puede
ser distinto, a contrario de lo que ocurre con
cualquier farmaco administrado por via oral,
cuya absorcion, distribucién y efectos positi-
VOS 0 negativos van a depender de la dosis y
de factores del propio paciente, no del modo
de administracién. Con la toxina botulinica,
|os efectos adversos se relacionan solo en par-
te con la dosis total (0 en la infancia, més
apropiadamente, con la dosigkg infiltrada a
paciente en la sesion). La dosis administrada
en un misculo concreto y la técnica de infil-
tracion tienen una clarainfluenciaen los efec-
tos adversos. Veamos estos dos aspectos por
separado.

La toxina botulinica se ha estudiado muy
ampliamente en la bibliografia, son miles los
trabajos publicados en los Ultimos afos. En
todos los que se ocupan de la seguridad se no-
tifica una tasa estable y similar de efectos ad-
versos, inferior a 15% tanto en adultos como
en nifios, siendo leves cas todos ellos. En un
metaandlisis publicado por Naumann et a [2]
de los estudios controlados, doble ciego, pu-
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blicados en la bibliografia, que engloba 36 se-
ries con un total de 2.309 pacientes tratados,
se notifica un 25% de efectos secundarios, to-
dos leves 0 moderados, en comparacion con
un 15% en los controles. Los autores compa-
ran la seguridad de la toxina botulinica con
otros fé&rmacos de uso comin, como antiinfla-
matorios no esteroideos o gabapenting, siendo
el perfil claramente favorable alatoxinabotu-
linica. Hay, eso si, comunicaciones aisladas
de botulismo leve, en tres casos de adultos[3].

En lo que respecta a lainfancia, una publi-
cacion reciente [4] recoge €l consenso entre
especialistas europeos (neuropediatras, reha-
bilitadores, fisioterapeutas, cirujanos ortope-
das) a analizar més de 5.500 casos tratados
entre todos ellos, y concluye en la seguridad de
su uso en lasdosisy con las condiciones apro-
piadas, recomendando dosis que son incluso
superiores alas recomendadas en nuestra guia
[2]. Oftras publicaciones refieren similares da-
tos de seguridad [5-7] y s6lo hemos encontra-
do publicado en la bibliografia un caso de fa-
Ilecimiento, €l de Beseler-Soto et al [8] .

En Espafia, la tasa de efectos adversos en
dos series publicadas es similar. Sobre 224 ca-
sos, P6o et a indican un 9,5% de efectos ad-
versos, pero en un solo caso (0,5%) duré mas
dedos meses, y en tres casos (1,5%) duraron de
dos semanas ados meses[9] . En nuestraserie
encontramos un total de 11% de efectos ad-
versos, delos cuales solo un 1,5% de los casos
duraron més de una semana [10]. La tasa de
efectos adversos no es mayor en los nifios, no
depende de la edad. Incluso en nifios menores
de dos afios, uno de los autores (S.I. Pascual-
Pascual, no publicado) ha encontrado unatasa
de efectos adversos del 5,4% (4 de 74 pacien-
tes), todos €ellos de duracion inferior a cuatro
dias. Eso si, en nifios espasticos, las dosis em-
pleadas son proporcionalmente mayores a las
de los adultos en relacion a peso corporal,
motivo por el cual es necesario ser riguroso en
latécnicay en lametodologia

Sin embargo, hay que considerar que la ad-
ministracion de toxina botulinica es més com-
plegja que la de un farmaco oral. Su uso debe
plantearse en base a una buena exploracién
clinica, a s el tratamiento es adecuado para
corregir la funcion alterada, deben elegirse y
localizarse bien los musculos, ha de introdu-
cirse el farmaco en el musculo evitando la di-
seminacion venosay debe adaptarse ladosisa
las caracteristicas del musculo, ya que si se
sobrepasala’ dosis de saturacion’ de éste, apa-
recen |os defectos indeseables generalizados o
en musculos adistancia[11-13]. Las dosis su-
cesivas se calculan, ademés, en base alaefica
ciay/o alos efectos adversos de las previas, y
las dosis de los preparados de toxina botulini-
catipo A, Botox ® y Dysport ®, no son inter-
cambiables. Conviene evitar la infiltracion o
tener precauciones especiales (reducciéon de
dosis) en caso de que € paciente presente un
proceso febril o respiratorio. Todo esto expli-
caque tanto conseguir éxitos como evitar efec-
tos adversos sea en gran parte una cuestion
‘artesanal’ que precisade unaformacion y ex-
periencia del clinico. Resulta obligado el con-
trol del paciente mediante diferentes parame-
tros de distintas escalas (de funcion, de espas-
ticidad o distonia, etc.) previasy posteriores a
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laiinfiltracion y afiadir los tratamientos com-
plementarios adecuados a cada caso.

Creemos que era importante, por todo ello,
exponer en una guia nuestra experienciaen e
uso de la toxina botulinica en la espasticidad
infantil, como también se hizo en la espastici-
dad del adulto [14], y pensamos que en ellase
hace una amplia descripcién de todas estas
condiciones, a igual que sucede en las guias
internacionales [4,15]. De hecho, creemos que
con las recomendaciones de administracion y
seguimiento expresadas en laguia, €l caso pu-
blicado por Beseler-Soto et a [8] probable-
mente hubieratenido otra evolucion.

Por todo |o anterior, estamos de acuerdo con
Beseler-Soto et a y con e comunicado de la
Agencia Espafiola de Medicamentos y Pro-
ductos Sanitarios del Ministerio de Sanidad y
Consumo [16] en que el tratamiento debe rea-
lizarse por médicos con experiencia en estas
patologias, en que las dosis no son intercam-
biables y deben gjustarse individualmente, en
que han de seguirse las técnicas de adminis-
tracion recomendadas y, por supuesto, en que
debe informarse apropiadamente alos padres.

Con estas precauciones de procedimiento,
gueremos precisar que la toxina botulinica ti-
po A ha probado ser uno de los productos far-
macéuti cos neurol 6gicos con menor tasay gra-
vedad de efectos adversos.
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