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Tratamiento con toxina botulinica en pacientes oncologicos

Botulinum toxin treatment in cancer patients

RESUMEN

Introduccién. El cancer es una de las principales causas
de morbimortalidad del mundo. El tratamiento debe ser
abordado desde el punto de vista biopsicosocial. A dia
de hoy devolver la calidad de vida al paciente oncol6-
gico es una prioridad. La toxina botulinica se considera
un farmaco seguro que puede combinarse con la radio-
terapia y la quimioterapia. Actualmente se esta obser-
vando su utilidad a nivel nociceptivo, antiinflamatorio
y postquirtrgico.

El objetivo es verificar la contribuciéon de la toxina botu-
linica A (TBA) al aumento de la calidad de vida e inves-
tigar su perfil de seguridad en el paciente oncolégico.

Material y método. Se ha efectuado una basqueda de
articulos en las principales bases de datos, desde 2002
hasta 2022, a través de términos especificos para esta
revisién. Asi mismo, se limit6 la bisqueda empleando
criterios especificos de inclusion/exclusion.

Resultados. Se encontraron 58 articulos, de los que 24
se consideraron relevantes para alcanzar los objetivos
propuestos.

Conclusiones. La seguridad y eficacia del uso de TBA
en pacientes oncoldgicos estd avalada cientificamente,
mostrando un buen perfil de seguridad. No obstante,
deben conocerse sus limites, interacciones e indicaciones
para contribuir a la mejora de la calidad de vida en cada
paciente.

Palabras clave. Toxina botulinica. Neurotoxina. Cancer.

Dolor neuropatico. Nocicepcién. Inflamacién. Dolor
postquirtrgico. Radioterapia. Quimioterapia.

ABSTRACT

Introduction. Cancer is one of the world's leading
causes of morbidity and mortality. Treatment must
be approached from a biopsychosocial point of view.
Today, restoring quality of life to cancer patients is a
priority. Botulinum toxin is considered a safe drug that
can be combined with radiotherapy and chemotherapy.
Its usefulness is currently being observed at nociceptive,
anti-inflammatory and post-surgical levels.

The aim is to verify the contribution of botulinum toxin
A (BTA) to increase quality of life and to investigate its
safety profile in cancer patients.

Material and method. A search for articles in the main
databases from 2002 to 2022 was carried out using specific
terms for this review. The search was also limited using
specific inclusion/exclusion criteria.

Results. Fifty-eight articles were found, of which 24
were considered relevant to achieve the proposed objec-
tives.

Conclusions. The safety and efficacy of the use of TBA
in oncology patients is scientifically supported, showing
a good safety profile. However, its limits, interactions
and indications must be known in order to contribute to
the improvement of quality of life in each patient.

Keywords. Botulinum toxin. Neurotoxin. Cancer.
Neuropathic pain. Nociception. Inflammation. Post-sur-
gical pain. Radiotherapy. Chemotherapy.




INTRODUCCION

El cancer es una de las principales causas de morbimorta-
lidad en el mundo, cuyo tratamiento debe ser abordado
desde el punto de vista biol6gico, psicolégico y sociolégico
[1,2].

La imagen corporal del paciente oncolégico se ve clara-
mente afectada, tanto por la propia enfermedad como por
la cirugia y los tratamientos adyuvantes. El tratamiento
con radioterapia frecuentemente deja secuelas, tales que
asimetrias, dolor, alopecia y/o radiodermitis. La quimiote-
rapia, en muchas ocasiones, cursa con cambios en el peso
corporal [3-5].

La medicina estética dispone de tratamientos encamina-
dos a mejorar la calidad de vida del paciente oncolégico.
Entre todos ellos destaca la toxina botulinica A (TBA), debi-
do a nuevas aplicaciones clinicas que pueden beneficiarse
de su uso, asi como nuevos efectos descritos a nivel noci-
ceptivo, antiinflamatorio y postquirtrgico [6].

El objetivo de esta revision es investigar el perfil de segu-
ridad de la TBA en el paciente oncolégico y su utilidad en
la medicina estética.

MATERIAL Y METODO

Para alcanzar el objetivo propuesto se ha realizado una
btsqueda en las siguientes bases de datos: PubMed,
Cochran Library, Google Académico, SciELO, ScienceDirect
y UpToDate. La bisqueda se realizé desde enero de 2002
hasta junio de 2022, utilizando palabras clave de Medical
Subjet Headings (MeSH): botulinum toxin, cancer, neuropathic
pain, postsurgical pain, raditoherapy, chemotherapy.

Se consideraron como principales criterios de inclusién
que fueran trabajos publicados entre 2002 y 2022 y que
estuvieran escritos en inglés o espafol. La limitacién de
la basqueda se realiz6 en base a los siguientes criterios de
exclusion: estudios publicados antes del afio 2002; otros
idiomas; estudios duplicados y estudios cuyo contenido
no guardara relacion con el objetivo previsto.

RESULTADOS

De los 58 articulos iniciales, tras aplicar los criterios mencio-
nados, se consideraron vélidos 24 articulos, se incluyeron
ensayos controlados aleatorios, estudios observacionales e
informes de casos. Se rescataron dos articulos adicionales
al revisar las referencias de los articulos seleccionados. Los
articulos de revisién y metaanélisis encontrados solo se
tuvieron en cuenta para la discusion.

La caracteristica que mejor define al paciente oncolégico
es la fragilidad [2,5]. En la bibliografia revisada, los efectos
adversos referidos en tratamientos realizados en pacien-
tes oncolégicos con TBA son minimos y no difieren, en
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general, de los encontrados en un paciente sano. La TBA
es un tratamiento efectivo con bajo riesgo de interacciones
farmacoldgicas [4,7,8].

DISCUSION

El cancer es una enfermedad de alta prevalencia; los
pacientes son cada vez mas jévenes y los avances en el
tratamiento han dado lugar a una enfermedad que, en
muchas ocasiones, se hace cronica. De esta forma, estan
ganando una gran importancia los tratamientos enfocados
a mejorar la calidad de vida de estos pacientes.

La TBA es actualmente un farmaco en auge, constituyendo
una estrategia de tratamiento segura y poderosa en multi-
ples trastornos del movimiento hipercinético. Conforme
se conocen mejor los resultados y su farmacocinética se
descubren nuevas aplicaciones y beneficios gracias a su
versatilidad.

A la hora de buscar evidencia cientifica que respalde
su uso, asi como los beneficios y su superioridad frente
a pautas de tratamiento ya establecidas, se encuentran
muchas limitaciones en lo que al paciente oncolégico se
refiere. Sin embargo, son muchos los estudios que avalan
el uso de TBA para el tratamiento del dolor nociceptivo
y postquirdargico [6-8]. El uso de dosis bajas TBA para el
tratamiento del dolor postquirtirgico moderado a severo
ha demostrado su efectividad, con dos ventajas importan-
tes; en primer lugar, los efectos de la inyeccién de la neuro-
toxina dura entre tres y seis meses y, en segundo lugar, los
efectos secundarios de la TBA son menores en compara-
cién con los analgésicos potentes y exhibe un mejor perfil
de seguridad [9,10].

La inyeccién de TBA en las glandulas parétidas o submaxi-
lares reduce los sintomas de la sialorrea secundaria a la
lesion glandular postirradiacién; de igual manera alivia la
hiperhidrosis gustativa resultante de la cirugia parotidea
y oral en pacientes con cancer.

Otras indicaciones son la mejora de la movilidad articular
postquirdrgica en tumores de cabeza y cuello, y la buena
respuesta de las contracturas capsulares tras la reconstruc-
cién mamaria. Existen estudios que revelan que la TBA se
puede combinar de forma segura con la radioquimiotera-
pia [11-14].

La TBA juega un papel fundamental en la correccién de
asimetrias resultantes de secuelas como la paralisis facial,
consiguiendo mejorias tanto estéticas como funcionales
[15]. Es destacable que, incluso después de terminarse el
efecto activo del tratamiento TBA, el efecto estético conti-
nada. Una ventaja adicional a la terapia correctiva con este
procedimiento es que la disminucién temporal de la fuerza
en el lado sano, potencia las maniobras de compensaciéon
contralaterales. Las inyecciones de TBA pueden indu-
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Figura 1. Ejemplos de localizacion de las inyecciones de TBA en 2 pacientes. A. Puntos de inyeccion de TBA en cicatriz
secundaria a intervencion de cancer de lengua y adenopatia cervical. B. Inyecciones de TBA en cicatriz secundaria aun
tratamiento de carcinoma escamoso del seno piriforme. Tomado de Mittal y Jabbari (2020).

cir cambios inconscientes endégenos en el movimiento
muscular y, por lo tanto, en el estado de dnimo de los
pacientes, que culmina en menos ira, miedo y tristeza
segln la teorfa de la retroalimentacién facial [10,16].

Con el empleo de la TBA se ha observado que presenta
actividad sobre la regulacién de la actividad fibroblastica
y su ciclo celular, contrarrestando la expresién alterada
de factores de crecimiento y de los genes implicados en la
génesis de queloides y cicatrices, previniendo la diferen-
ciacién de fibroblastos a miofibroblastos, 1o que disminuye
la tensién tisular en la que asientan [17,18]. No obstante,
en el tratamiento de los queloides con TBA, los datos
actualmente disponibles son extremadamente limitados,
con deficiencias significativas en los estudios de campo,
cortos periodos de tiempo y una medicién de los resulta-
dos muy heterogénea.

Es necesario prestar especial atencién a pacientes que
padecen timoma. La miastenia gravis es el sindrome para-
neoplasico mas comun diagnosticado en estos pacientes.
Se sabe que la TBA est4 contraindicada en pacientes que
padecen enfermedades neuromusculares como la mencio-
nada miastenia gravis, la esclerosis lateral amiotrofica y el
sindrome de Eaton Lambert [6,8,19-22].

Es preciso, considerar el riesgo de formacion de anticuer-
pos neutralizantes de la TBA en pacientes tratados con
anticuerpos monoclonales, especialmente en el caso de

farmacos inmunoterapéuticos. La TBA, el acido hialuré-
nico y la hidroxiapatita calcica han demostrado ser ttiles
para mejorar asimetrias, dar volumen a las depresiones
quirtrgicas y disimular cicatrices atréficas en los pacientes
oncoldgicos [23].

Numerosas publicaciones sugieren la utilidad de las
inyecciones de TBA en los sindromes de dolor secunda-
rios a la presién directa de la masa neoplasica o el dolor
neuropatico en las dreas en las que se practica la cirugia
del cancer o la radiacién posterior. En cuanto a los estu-
dios sobre la infiltracién de TBA en el dolor neuropatico
se observan disparidades en la via de administracién [24].
Los estudios sobre el alivio del dolor crénico son alenta-
dores, sugiriendo eficacia y seguridad de los tres tipos
de neurotoxina tipo A; sin embargo, todos estan limita-
dos por el pequefio ntimero de pacientes estudiados. Se
precisan estudios doble ciego y controlados con placebo
para respaldar o refutar su eficacia. Hasta ahora la tinica
indicacién aprobada de la TBA en el dolor ha sido en la
migrafna crénica [25].

En algunos estudios se ha observado que la adiccion de
TBA a un cultivo de células cancerosas reduce el creci-
miento celular, induce apoptosis, y radiosensibiliza a las
células de melanoma. Estos resultados iniciales resultan
muy prometedores y alentadores, aunque los estudios
deben consolidarse [4].



Por dltimo, comienzan a publicarse estudios que avalan el
uso seguro de la TBA en el paciente oncolégico con finali-
dad estética para correccién de arrugas faciales [23]. Hay
que sefalar como principales limitaciones de los estudios
analizados el escaso ntimero de participantes incluidos y
la falta de una metodologia estandarizada para objetivar
resultados.

CONCLUSIONES

La seguridad y eficacia del uso de la TBA en el paciente
oncoldgico esta avalada cientificamente con un ntime-
ro cada vez es mayor de estudios y publicaciones. Las
nuevas indicaciones no dejan de crecer, aunque precisan
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ser confirmadas y protocolizadas debidamente.

La utilizacién de la TBA con finalidad estética es segura en
el paciente oncolégico si se conocen bien sus limites, inte-
racciones e indicaciones. No cabe duda que el empleo de la
TBA en los pacientes oncolégicos contribuye a la mejora de
su calidad de vida. Aunque es deseable que se desarrollen
nuevos estudios bien disefiados que incluyan un mayor
namero de pacientes para objetivar mejor los resultados.
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