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I. RESUMO

A paraparesia espastica é caracterizada pela perda de funcéo total ou parcial dos
membros inferiores, associado ao aumento do tdnus muscular velocidade-dependente,
com exacerbacdo dos reflexos profundos. A toxina botulinica é conhecida pelo bom
resultado em diversos tipos de espasticidade, sendo considerada o tratamento de escolha
quando os métodos tradicionais falham. A introducdo dela no tratamento da paraparesia
espastica trouxe uma nova abordagem para o tratamento, uma vez que estes pacientes
exigem atencdo e tém uma reabilitagdo dificil. Objetivo: determinar a eficacia e
seguranca do uso da toxina botulinica em pacientes com paraparesia espastica. Método:
foi realizada uma revisdo sistematica de ensaios clinicos que utilizaram a toxina
botulinica para o tratamento de pacientes com paraparesia espastica. Os desfechos
considerados foram: a pontuacdo na Escala de Ashworth Modificada, a amplitude de
movimento passiva e ativa e os efeitos adversos da toxina botulinica. Estudos com escore
maior ou igual a 4 de acordo com a escala de PEDro foram considerados de boa qualidade
e incluidos. Resultados: foram incluidos cinco artigos. Todos mostraram melhora da
espasticidade e da amplitude de movimento passiva nos pacientes estudados. Trés artigos
mostraram aumento da amplitude de movimento ativa e dois n&o informaram estes dados.
Trés artigos trouxeram relatos de efeitos adversos ap6s o uso da toxina botulinica. Apesar
disso, tais efeitos, em sua grande maioria, ndo eram graves e cessaram espontaneamente.
Discussao: apesar da heterogeneidade dos artigos quanto a populacao, os resultados dessa
revisdo mostram-se similares a estudos que utilizaram a toxina botulinica para o
tratamento de outros tipos de espasticidade. Dados da literatura apontam também para
poucos efeitos adversos, tendo a dor local e o eritema como principais achados.
Conclusédo: a maioria dos estudos analisados mostrou que a toxina botulinica é eficaz e

segura em pacientes com paraparesia espastica.

Pavras chave: 1. Paraparesia espastica 2. Paraparesia espastica tropical 3. Toxina
botulinica 4. Espasticidade 5. HTLV-1 6. Amplitude de movimento 7. Aumento da forca
8. HAM-TSP 9. Seguranca 10. Eficicia 11. Tratamento



1. OBJETIVO

PRIMARIO

Determinar a eficacia e seguranca do uso da toxina botulinica em

pacientes com paraparesia espastica.



11l. FUNDAMENTACAO TEORICA

A paraparesia espastica é caracterizada pela perda de fungdo total ou parcial dos
membros inferiores (MMII), associado ao aumento do tonus muscular velocidade-
dependente, com exacerbacdo dos reflexos profundos e aumento da velocidade de
resposta do musculo ao estiramento!?. A espasticidade é muito comum apds lesdes nos
neurdnios motores superiores, que levam a auséncia de inibi¢cdo nos neurdnios alfa ou
gama, provocando uma contracdo muscular involuntaria que prejudica a mobilidade e
locomog&o*,

A paraparesia espastica pode ser causada por diversos fatores, como esclerose
maltipla, trauma cranio-encefélico e raqui-medular, paralisia cerebral, HTLV-1 e outras
mielopatias espaticas®. Nos membros inferiores, hd um predominio da espasticidade no
grupo muscular extensor, tendo como caracteristica 0 aumento da resisténcia a
movimentagdo passiva, provocando o “sinal do canivete™. A paraparesia espastica
tropical/mielopatia associada ao HTLV-1 (TSP-HAM), prevalente na Bahia nas ultimas
décadas, além do comprometimento de membros inferiores, leva também a disfungéo
vesical, impoténcia e obstipacdo®. E mais comum em mulheres do que em homens e
atinge, em média, 2% dos portadores do virus’. A TSP foi pela primeira vez notificada
no Brasil em 1989 por Castro et al.8. Desde entdo, o nimero de infecgBes aumentou e
tem chamado a atencdo dos pesquisadores. Isso foi mostrado em um estudo feito em 1997
por Galvéo et al., que demonstrou alta prevaléncia do HTLV-1 em doadores de sangue,
especialmente em Salvador (1,35%)°. Ha também a paraparesia espastica hereditaria, que
é um distarbio genético caracterizado pela perda progressiva da forca nas pernas,
associado a espasticidade e outros sinais piramidais’. E uma doenga rara, variando de 1
a 10 casos em cada 100.000 pessoas no mundo®?.

A paraparesia espastica pode causar comprometimento progressivo da marcha e
levar os individuos a permanecerem confinados na cadeira de rodas. Isso porque a
funcionalidade dos musculos fica prejudicada devido a diminuicdo da forca, da amplitude
de movimento e aumento da rigidez articular'?>. Além disso, pode haver o
desenvolvimento de contraturas, gerando alteragdes posturais permanentes resultantes de
um mau alinhamento articular'®. Cerca de 60 a 70% dos pacientes espasticos apresentam

um sintoma associado a rigidez e movimentos involuntarios!*. Pode-se avaliar a



espasticidade através de escalas, como a de espasmos (Tabela 1) e a de Ashworth
Modificada (Tabela 2)*1¢,

TABELA I. Tabela de frequéncia de espasmos

Escore  Frequéncia dos espasmos

Sem espasmos
Espasmos induzidos por estimulos vigorosos
Espasmos espontaneos: <1/hora

Espasmos espontaneos: 1-10/hora

A~ w N -, O

Espasmos espontaneos: >10/hora

Fonte: (TEIVE, 1998)t

TABELA Il. Escala de Ashworth Modificada

Grau Descricéo
0 Sem aumento do tbnus muscular
1 Discreto aumento do ténus muscular, manifestado pelo apreender e liberar, ou por minima

resisténcia ao final da amplitude de movimento, quando a parte (ou as partes) afetada é
movimentada em flexdo e extensdo.

1+ Discreto aumento do ténus muscular, manifestado pelo apreender, seguido de minima
resisténcia através do resto (menos da metade) da amplitude de movimento.

2 Marcante aumento do tébnus muscular através da maior parte da amplitude de movimento,
porém as partes afetadas sdo facilmente movimentadas.

3 Consideravel aumento do tdnus muscular; movimentos passivos dificultados.

4 A parte (ou partes) afetada mostra-se rigida a flexdo ou extenséo

Fonte: (BOHANNON, 1987)'¢

O tratamento mais utilizado para a espasticidade € a fisioterapia convencional e 0
uso de farmacos!. A fisioterapia contribui para o controle do ténus, ganho de arco de
movimento, prevencio de contraturas e melhora dos padrdes de marcha®!"!8, Ela visa
inibir a atividade reflexa patologica e para isso € necessario conhecer as formas de
instalagdo, que variam de acordo com o tipo e local da lesdo®. A inibigdo, que ¢ feita

proporcionalmente ao grau de hipertonia, facilita o movimento normal e



consequentemente inibe a espasticidade, melhora a amplitude de movimento e o
equilibrio’®?. O tratamento por uso de medicamentos tem o objetivo de diminuir a
excitabilidade dos reflexos espinhais. Sdo usadas drogas como: baclofeno, diazepam,
clonidina, tizanidina, morfina, entre outros®. Ambos os tratamentos s&o indicados também
em pacientes com paraparesia espastical. Existem também cirurgias que podem tratar a
espasticidade em membros inferiores, como a transferéncia e o alongamento de tenddes,
o que pode melhorar o quadro da marcha do paciente ?2.

A toxina botulinica é conhecida pelo bom resultado em diversos tipos de
espasticidade, sendo considerada o tratamento de escolha quando os métodos tradicionais
falham?. Entre suas vantagens esta o nimero reduzido de efeitos colaterais e um melhor
resultado no tratamento da espasticidade. Entretanto, tais efeitos tém duracdo limitada
que varia de seis semanas a seis meses'®. Ela ¢ uma neurotoxina produzida pela bactéria
Clostridium botulinum. Sdo conhecidos oito sorotipos, dos quais sete sdo neurotdxicos.
A toxina botulinica tipo A é a mais potente, sendo uma proteina polipeptidica que atua na
juncdo neuromuscular, bloqueando, a nivel pré-sinaptico, a liberacdo da acetilcolina, o
que leva a paresia muscular?®. Sua aplicacdo acontece de forma injetavel em musculos
estriados espésticos e leva a uma desnervacdo controlada, com fraqueza muscular
temporarial. As técnicas variam de acordo com a dosagem, nimero de injecdes por
musculos e combinagdes de musculos injetados®®. Estudos mostram que o uso da toxina
botulinica em pacientes que sofreram acidente vascular cerebral (AVC) tem resultado na
diminuicdo da espasticidade e no aumento da amplitude de movimento, além de contribuir
com uma melhora funcional dos pacientes'®?*, Estudos feitos em criangas com paralisia
cerebral também demonstraram uma melhora na espasticidade e na amplitude de
movimento em membros inferiores apds injecdes de toxina botulinica®?. A introducio
dela no tratamento da paraparesia espastica trouxe uma nova abordagem para 0
tratamento da espasticidade, uma vez que estes pacientes exigem atencdo e tém uma
reabilitacdo dificil®.

Entre as contra-indicagcBes para o uso da toxina botulinica estd o grupo de
pacientes que tem alergia conhecida ao medicamento, que possuem inflamacdes ou
infeccdes no local do bloqueio quimico. Também esta incluso neste grupo portadores de
doencas neuromusculares associadas a espasticidade e com coagulopatias associadas®. A
aplicacdo também néo é indicada em musculos com sinais de desnervacao e em pacientes

em uso de aminoglicosideos ou outras drogas que podem interferir na transmissdo



neuromuscular®®, Entre os efeitos colaterais estdo: dor, astenia, hematomas nos locais de
aplicacéo e fraqueza muscular transitorial-%,

A dificuldade a marcha causada pela paraparesia espastica ¢ um sintoma frequente
entre os pacientes com esclerose multipla, HTLV-1 e traumas medulares. Pacientes
infectados pelo HTLV-1 podem apresentar disfuncdo erétil e bexiga neurogénica®.
Castro et al. mostraram em seu estudo que 13.9% dos pacientes infectados pelo HTLV-1
e que apresentam sintomas urinarios tem uma qualidade de vida ruim ou muito ruim?®?7,
Muitos desses pacientes ndo deambulam ou apresentam bastante dificuldade a marcha, o
que dificulta sua mobilidade até mesmo para as atividades domésticas?. Estes sintomas
e as limitagdes que eles causam refletem diretamente no cotidiano e nas atividades
profissionais e sociais, podendo levar o individuo ao isolamento e depress&o?®?’.

Sendo assim, é relevante a busca por novas estratégias terapéuticas. 1sso mostra
a importancia de avaliar a eficicia e seguranca da toxina botulinica em pacientes com
paraparesia espéstica, pois esta surge como uma alternativa para o tratamento desta

afeccdo neuroldgica.



IV. METODOLOGIA

Desenho do estudo

Reviséo sistematica
Populacao
Pacientes com paraparesia espastica.

Critérios de inclusao

e Ensaios clinicos que utilizaram a toxina botulinica para o tratamento de pacientes
com paraparesia espastica.

e Ensaios clinicos publicados em inglés a partir de 1980, ano que a toxina botulinica
comecou a ser utilizada para o tratamento de espasticidade.

e Estudos em humanos.

Critérios de exclusio

e Ensaios clinicos de pacientes com paralisia cerebral, pois estes podem apresentar

outras alteracbes motoras associadas a espasticidade.

Desfechos considerados:

e Pontuacdo na Escala de Ashworth Modificada (EAM)
e Amplitude de movimento passiva
e Amplitude de movimento ativa

e Efeitos adversos da toxina botulinica

Estratégias usadas para a pesquisa

Base de dados: MEDLINE e LILACS.
e Descritores: spastic paraparesis, tropical spastic paraparesis, botulinum
toxin, spasticity, htlvl, range of motion, increased strength, HAM-TSP,

safety, efficacy e treatment.
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Consulta:

e ((((((spasticity) OR tropical spastic paraparesis) OR htlvl) OR spastic
paraparesis)) AND botulinum toxin) AND (((range of motion) OR increased
strength)

e ((spastic paraparesis)) AND ((botulinum toxin) OR (HAM-TSP botulinum
toxin))

e ((spastic paraparesis)) AND (botulinum toxin) AND ((safety) OR (efficacy)
OR (treatment))

e ((spastic paraparesis)) OR (tropical spastic paraparesis)) AND (botulinum

toxin)
Busca adicional:

e Referéncias dos artigos encontrados através da busca eletrénica.

e Pesquisa em bancos de teses.

e Ensaios em andamento registrados no site www.clinicaltrials.gov

e Ensaios em andamento com dados preliminares ndao publicados na industria

farmacéutica.

e Contato com pesquisadores da area de conhecimento para obtencdo de dados

ndo publicados.

Os dados foram extraidos por trés revisores (estudantes de medicina) de forma
independente, através de formulario padronizado (Anexo I) com os seguintes dados:
autores, ano de publicacdo, pais de procedéncia, tamanho da amostra, desenho do estudo,
caracteristicas da populacdo estudada, duracdo do seguimento, avaliacdo de qualidade,
desfechos considerados e resultados. As divergéncias entre os revisores foram resolvidas
por consenso.

Os estudos selecionados foram classificados através da escala de PEDro (Anexo
I). Estudos com escore maior ou igual a 4 foram considerados de boa qualidade e

incluidos.


http://www.clinicaltrials.gov/
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V. RESULTADOS

Apos a busca, foram encontrados 86 artigos. Destes, 62 ndo abordavam o tema de
interesse e quatorze eram repetidos. Foram selecionados pela leitura do titulo e resumo
onze artigos. Apos a leitura, cinco foram excluidos por conter dentro da populacédo
pacientes hemiplégicos e ndo fazer uma distin¢do dos resultados deste grupo com 0s
paraparéticos e um artigo foi excluido por ter escore menor que 4 na escala PEDro. Fez-
se também uma busca nas referéncias dos artigos selecionados, quando foi escontrado um
artigo que atendia aos critérios do estudo (Figura 1). Ao fim das buscas, foram escolhidos

cinco artigos (Quadro 1).

FIGURA I. Fluxograma da selecdo dos artigos

Pesquisa na literatura:
v Base de dados: PUBMED e LILACS
v Limites: Ensaios clinicos que utilizaram a toxina
botulinica para o tratamento de pacientes com
paraparesia espatica.

\ 4

Resultado total da busca: 86 artigos

Artigos excluidos: 82
v" 62 ndo abordavam o tema de

‘ interesse;
v' 14 eram repetidos;
Artigos selecionados com base no v 5 ndo diferenciavam nos
titulo e no resumo ‘ resultados o0s  pacientes
hemiparéticos dos

paraparéticos.
1 obteve escore menor que 4
na escala de PEDro.

-

Artigos incluidos: 4

—

Busca nas referéncias dos artigos
selecionados: 1

@

Total de artigos selecionados: 5



QUADRO I. Artigos selecionados

multiple sclerosis: a
prospective, randomised,
double blind, placebo
controlled, dose ranging
study.

and Psychiatry

Autor Titulo Revista Ano
Catzetal. | Reneated botulinum toxin Europa 2007
injections can improve Medicophysica
mobility in patients with
spinal cord lesions.
Rousseax et al. | goylinum toxin injection in European 2006
patients with hereditary Journal of
spastic paraparesis.
Neurology
Rhijnetal. | gotulinum toxin type A in Brain injury 2005
the treatment of children and
adolescents with an acquired
brain injury.
Verplancke et | A randomized controlled Clinical 2005
al. trial of botulinum toxin on Rehabilitation
lower limb spasticity
following acute acquired
severe brain injury.
Hymanetal. | gotulinum toxin (Dysport) Journal of 2000
treatment of hip Neurology,
adductor spasticity in
Neurosurgery

Dentre os estudos selecionados, todos sdo ensaios clinicos sendo dois

randomizados, duplo-cegos e controlados por placebo (Verplancke et al.® e Hyman et

al.?) .

Catz et al.*® realizaram um estudo em pacientes com lesdes medulares que
apresentavam paraparesia espastica. Dentre os participantes, quatro sdo mulheres e dois
s&o homens, com idade média de quarenta e cinco anos. Hyman et al.?® realizaram um

estudo em pacientes com esclerose multipla que apresentavam espasticidade no musculo

12

adutor do quadril de ambos os membros inferiores. Foi um ensaio clinico randomizado,
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duplo cego e controlado por placebo, que avaliou 74 pacientes, com idade média de 49
anos, sendo 46 mulheres e 18 homens.

Rhijn et al.3! utilizaram em seu ensaio clinico a toxina botulinica como tratamento
da espasticidade em MMII em criancas e adolescentes pos-trauma cranio-encefalico.
Consideramos os dados do terceiro grupo, constituido de pacientes com paraparesia
espéstica. Foram analisados sete pacientes, ndo sendo abordado no artigo a idade e 0 sexo
dos participantes desse grupo.

Rousseax et al.*? fizeram um ensaio clinico publicado em 2006 avaliando o uso
da toxina botulinica em quinze pacientes com paraparesia espastica hereditaria. Foram
dez homens e cinco mulheres, com média de 48 anos de idade.

Verplancke et al.? fizeram um ensaio clinico randomizado, controlado e duplo
cego comparando dois tipos de tratamento para espasticidade em membros inferiores
(toxina botulinica+casting/ casting +salina) com o controle. Foram 35 pacientes, com
média de idade de 38,2 anos, sendo 25 homens e dez mulheres.

No geral, os estudos selecionados envolveram 147 pacientes.

TABELA I11. Caracteristicas dos participantes dos estudos

Catzetal. Hyman et Rhijn et al. Rousseax etal. Verplancke

al. et al.
N2 de 6 74 7 15 35
participantes
Sexo
Feminino 4 46 Nao 5 10
Masculino 2 18 informado 10 25
Média de
idade 45 49 N3o 48 38,2

informado

Os artigos avaliaram o ténus muscular pela escala modificada de Ashworth e a
amplitude de movimento passiva e ativa através do goniémetro.

Catz et al.* fizeram a avaliagdo do paciente em trés momentos: antes da primeira
injecdo, depois das repetidas injecBes e duas semanas apds estas. Apos a primeira injecéo,
0 ténus muscular diminuiu, em proporg¢des bem distintas em todos os pacientes. Apos a
segunda inje¢do, o tdnus diminuiu acentuadamente em 5 dos 6 pacientes avaliados. Em
média, houve uma reducdo de 1,2 na EAM. Apo6s as repetidas injecOes, a amplitude

passiva e ativa obteve uma melhora em cinco dos seis pacientes avaliados. Em média,
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houve um aumento de 5,13° na amplitude de movimento passiva e de 4,31° na amplitude
de movimento ativa. Catz et al.*® nio relataram efeitos adversos.

Hyman et al.?® realizaram 02 injecOes repetidas nos adutores do quadril, sendo a
segunda quatro semanas ap6s a primeira. Hyman et al.?® perceberam, em seu estudo, uma
diminuicdo da espasticidade nos pacientes que utilizaram a toxina botulinica (média de
2,41) comparado ao placebo (média de 2). Também se observou uma melhora da abducgéo
passiva (média de 18°) e ativa (média de 4,33°) do abdutor do quadril. Ja no placebo a
melhora foi mais discreta tanto na abducdo passiva (média de 11,3°) quanto na ativa
(média de 2°). Hyman et al.?° observaram que 55% dos pacientes tratados com toxina
botulinica e 63% do grupo placebo relataram efeitos adversos. Entre os mais relatados
estavam: hipertonia, fraqueza muscular e fadiga.

Rhijn et al.>! observaram os pacientes em um, trés e cinco meses apos a injecao
de toxina botulinica. Percebeu-se uma reducéo do ténus muscular no primeiro e terceiro
més pos-injecdo. No quinto més, o tdnus muscular ja era similar ao de antes do
tratamento. Em média, houve uma diminuicdo de 1,29 na EAM. Os pacientes mostraram
uma pequena média de aumento da amplitude de movimento passiva no primeiro més
poés-injecdo, mas uma diminuicdo no terceiro e quinto més. Houve, em média, um
aumento de 6° de acordo com a medida com o goniémetro. Rhijn et al.®! ndo observaram
efeitos adversos nos pacientes que utilizaram a toxina botulinica.

Rousseax et al.*? fizeram injecdes repetidas de toxina botulinica, sendo a segunda
com intervalo de duas a trés semanas depois da primeira e a terceira com intervalo de dois
a trés meses em relacdo a primeira. Antes das injecdes, os niveis de espasticidade eram
maiores nos flexores plantares do tornozelo. Ap6s o tratamento, houve uma reducdo
significativa da espasticidade dos flexores plantares do tornozelo e dos adutores do
quadril. O decréscimo foi mais modesto apos a segunda e terceira injecdes. Houve uma
diminuicdo em média de 0,62 na EAM. Rousseax et al.®* observaram também um
aumento da amplitude de movimento passiva (média de 2°) e ativa (média de 1,5°) apds
as injecBes de toxina botulinica, especialmente na dorsiflexdo do lado esquerdo. Dois
pacientes relataram dor moderada no local da aplicagdo da toxina, que cessou em dois
dias.

Verplancke et al.?8 notaram que houve uma reducdo da tonicidade demonstrada
pela diminui¢do de um ponto na EAM apds o uso da toxina botulinica, enquanto o grupo
controle apresentou uma diminuicdo média de 0,3 na EAM. Verplancke et al.?®

observaram que a amplitude de movimento passiva na dorsiflexdo do pé também
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aumentou significativamente no grupo de pacientes que usou a toxina botulinica (média

de 13,56°) comparado ao controle (média de 4,69°). Dos pacientes que usaram a toxina

botulinica, 41.7% apresentaram hematomas no local, sendo que 91% dos casos foram

resolvidos espontaneamente.

QUADRO I1. Resultados dos artigos pos-tratamento com toxina botulinica.

Hyman et Rousseax et | Verplancke et
Desfechos Catz et al. al. Rhijn et al. al. al.
Escala de Ashworth
modificada -1,2 (dp=0,16) -2,41 -1,29 -0,62 -1
Amplitude de
movimento passiva 5,13° (dp=3,7) 18° 6° 2° 13,56°
Amplitude de Nao
movimento ativa 4,31°(dp=3,9) 4,33° informado 1,5° Nao informado

Legenda : dp= desvio padrdo
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VI. DISCUSSAO

A presente revisdo sistematica teve como objetivo avaliar a eficacia e seguranca do
uso da toxina botulinica em pacientes com paraparesia espastica. Foi realizada uma busca
detalhada e os artigos selecionados preencheram escore maior ou igual a 4 na escala de
PEDro, 0 que denota relevancia dos artigos presentes nesta revisao.

Todos os artigos mostraram uma diminui¢do da tonicidade e aumento da amplitude
de movimento passiva em membros inferiores apds a aplicagdo da toxina botulinica.
Hyman et al.?® observaram uma grande melhora, atingindo a maior variagio dentre os
estudos, uma média de 2,4 na EAM. Hyman et al.?® também demonstraram a melhor
resposta ao tratamento ao avaliar a amplitude de movimento passiva (média de 18°) e
ativa (média de 4,33°) apds a aplicacBes das injecGes. A populagdo deste trabalho era
composta de pessoas com paraparesia espastica e diagnosticadas com esclerose mdltipla,
0 que ja explica o predominio do sexo feminino. Isso reforca a ideia da eficacia do uso da
toxina botulinica nesses pacientes, uma vez que € um estudo controlado por placebo, além
de ter sido aquele que avaliou 0 maior nimero de pacientes (74 no total). Tais resultados
mostraram-se muito importantes, uma vez que a esclerose multipla é uma doenca
incapacitante e traz graves prejuizos sociais aos individuos acometidos.

Dentre os artigos selecionados, o de Rousseax et al.*? foi o que mostrou menor
eficdcia da toxina botulinica, tendo os pacientes apresentado, apds a aplicacdo das
injecBes, uma variacdo média de apenas 0,62 na EAM, de 2° na amplitude de movimento
passiva e de 1,5° na amplitude de movimento ativa. 1sso talvez seja explicado pelo fato
de a populacdo do estudo ser de pacientes com paraparesia espastica hereditéria, o que
leva a crer que a toxina botulinica talvez ndo seja tdo eficaz em pacientes com doencas
de carater hereditario. Outra hipo6tese é que o fato de os pacientes incluidos no estudo
serem refratarios ao tratamento convencional pode ter interferido negativamente nos
resultados.

O estudo de Verplancke et al.?® também se destacou, apresentando o segundo melhor
resultado na amplitude de movimento passiva (média de 13,56°), o que ¢ um dado
bastante relevante, pois, além de ser um ensaio randomizado e duplo-cego, foi o0 que
avaliou o segundo maior numero de pacientes, sendo 35 no total. O trabalho de Catz et
al.® foi o que apresentou a segunda maior média de variagdo da amplitude de movimento

ativa (4,31°), além disso, teve sua populagdo composta por pacientes com lesdes
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medulares e que ndo responderam a fisioterapia. Entretanto, este resultado pode nao ser
muito relevante, haja vista que este estudo avaliou apenas 6 pacientes, tendo a menor
populacgéo entre todos os selecionados.

Apesar da heterogeneidade dos artigos, principalmente no que diz respeito a etiologia
da paraparesia espéstica na populacdo e ao numero de participantes de cada trabalho, os
resultados dessa revisdo mostram-se similares a estudos que utilizaram a toxina botulinica
para o tratamento de outros tipos de espasticidade. Gracies et al.®® publicaram em 2015
um ensaio clinico randomizado, duplo cego e controlado por placebo que mostrou uma
variacdo média de 1,4 na EAM ap6s a injecdes de toxina botulinica em pacientes
hemiparéticos. Bottos et al.** compararam os pacientes submetidos a fisioterapia com um
grupo que fazia fisioterapia associada a toxina botulinica e mostraram em seu ensaio
clinico uma variacdo média de 1,9 na EAM ap0s as repetidas injecGes em pacientes com
paraparesia secundaria a paralisia cerebral. Guarany et al.® também realizaram um ensaio
clinico randomizado e duplo-cego avaliando o uso da toxina botulinica tanto em pacientes
hemiparéticos quanto com paralisia cerebral e o resultado foi semelhante: variacdo média
de 1,52 na EAM. Em sintese, esses trabalhos mostram que a desnervacdo controlada
provocada pelo bloqueio pré-sinaptico de liberagdo de acetilcolina é capaz de contribuir
na maioria das vezes para uma melhora funcional em pacientes com diversos tipos de
espastiscidade, tanto na de origem medular quanto encefalica.

Nosso estudo observou que trés artigos trouxeram relatos de efeitos adversos apos o
uso da toxina botulinica. Apesar disso, tais efeitos, em sua grande maioria, ndo eram
graves e cessaram espontaneamente, como mostrado por Verplancke et al.?®, quando
41,7% dos pacientes relataram o aparecimento de hematomas no local das injec6es, mas
91% dos casos foram resolvidos espontaneamente. Os dois artigos que nao mostraram
relatos de efeitos adversos (Catz et al.** e Rhjin et al.’!) foram aqueles que também
acompanharam o menor nimero de pacientes e talvez por isso ndo tenham demonstrado
tais resultados.

Dados da literatura apontam também para poucos efeitos adversos, tendo a dor local
e 0 eritema como principais achados. Guarany et al.*® concluiram que tais efeitos ndo
estdo relacionados com a dose e com a idade dos pacientes. Gracies et al.>® descreveram
em seu estudo que 46% dos pacientes relataram efeitos adversos, mas destes 91% néo

foram graves, tendo como principais: dor, eritema e fraqueza muscular.
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VII. CONCLUSOES

1. De acordo com os resultados do presente estudo, a toxina botulinica é eficaz
em pacientes com paraparesia espastica. Houve predominante melhora da
espasticidade e da amplitude de movimento passiva e ativa nos pacientes dos

estudos selecionados.

2. A maioria dos estudos analisados mostrou que a toxina botulinica é segura

nestes pacientes, havendo poucos efeitos adversos relacionados.
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VIIl. SUMMARY

Spastic paraparesis is characterized by a complete loss of function or part of the
lower limbs, associated with increased muscle tone velocity-dependent, with
exacerbation of deep reflexes. Botulinum toxin is known to good results in many kinds
of spasticity, being considered the first treatment when traditional methods fail. The
release it in the treatment of spastic paraparesis brought a new approach to treatment,
since these patients require attention and have a rehabilitation difficult. Objective: To
determine the efficacy and safety of botulinum toxin in patients with spastic paraparesis.
Method: This study was a systematic review of clinical trials of botulinum toxin to
treatment of patients with spastic paraparesis. The outcomes considered were the score of
Ashworth Scale Modified, passive range of motion and active range of motion and the
adverse effects of botulinum toxin. Studies with scores greater than or equal to 4
according to the PEDro scale were considered of good quality and included. Results:
Five articles was selected. All studies showed improved spasticity and passive range of
motion in patients. Three articles showed increased active range of motion and two did
not report these data. Three articles have brought reports of adverse events following the
use of botulinum toxin. Nevertheless, such effects, for the most part, were not serious and
ceased. Discussion: Despite the heterogeneity of the articles on the population, the results
of this review show is similar to studies using botulinum toxin to treatment of other kinds
of spasticity. Literature data also point to few adverse effects, such as local pain and
erythema. Conclusion: Most of the studies analyzed showed the efficacy and safety of

botulinum toxin in patients with spastic paraparesis.

Key-words: 1. spastic paraparesis 2. tropical spastic paraparesis 3. botulinum toxin 4.
spasticity 5. htlvl 6. range of motion 7. increased strength 8. HAM-TSP 9. safety 10.
efficacy 11. treatment.
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XI. ANEXOS

ANEXO |

FORMULARIO DE EXTRACAO DE DADOS
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ANEXO II

ESCALA DE PEDro

Escala de PEDro — Portugués (Brasil)

o

10.

1.

Os critérios de elegibilidade foram especificados nao simQ onde:

Os sujeitos foram aleatoriamente distribuidos por grupos (num estudo
cruzado, os sujeitos foram colocados em grupos de forma aleatéria de

acordo com o tratamento recebido) nao simQ onde:

A alocagdo dos sujeitos foi secreta nao3 simQ onde:

Inicialmente, os grupos eram seme lhantes no que diz respeito aos

indicadores de prognéstico mais importantes naod simQ onde:

Todos os sujeitos participaram de forma cega no estudo nao simQ onde:

Todos os terapeutas que administraram a terapia fizeram-no de forma

cega nao3 simQ onde:

Todos os avaliadores que mediram pelo menos um resultado-chave,

fizeram-no de forma cega nao3 simQ onde:

Mensuragdes de pelo menos um resultado-chave foram obtidas em mais de

85% dos sujeitos inicialmente distribuidos pelos grupos naod simQ onde:

Todos os sujeitos a partir dos quais se apresentaram mensuragoes de resultados
receberam o tratamento ou a condig¢do de controle conforme a alocagio
ou, quando nao foi esse o caso, fez-se a andlise dos dados para pelo menos

um dos resultados-chave por “inten¢ao de tratamento™ naoQ simQ onde:

Os resultados das comparagoes estatisticas inter-grupos foram descritos

para pelo menos um resultado-chave nao3 simQ onde:

O estudo apresenta tanto medidas de precisdo como medidas de

variabilidade para pelo menos um resultado-chave naod simQ onde:




