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1. RESUMEN

Introduccién: la sialorrea es la pérdida involuntaria de saliva desde cavidad oral.
Puede estar presente en pacientes con alteraciones neurolégicas, siendo la patologia
mas frecuentemente asociada a este problema la pardlisis cerebral. Puede contribuir a

empeorar la calidad de vida de los pacientes.

Objetivos: estudiar la prevalencia de sialorrea en un grupo de pacientes y analizar la

eficacia y seguridad de los tratamientos instaurados durante el periodo de estudio.

Pacientes y Métodos: estudio descriptivo en el que fueron seleccionados los pacientes
que manifestaron sialorrea como un problema en una consulta de neurologia pediatrica
durante un periodo de tres meses. En siete de ellos se inici6 tratamiento con
glicopirrolato y se estudi6 la severidad de la sialorrea antes y al mes de tratamiento

mediante dos escalas.

Resultados: se identificaron 38 pacientes con sialorrea de un total de 391 (9,7%). Se
inicid tratamiento en 7 pacientes con glicopirrolato debido a su severidad, y todos
mostraron mejoria tras un mes de tratamiento. La media de reduccion en la escala de
Thomas-Stonell fue de 2,28 puntos [desviacién estandar de 1,38; IC 95% (-0,48 — 5,04)]
y en la escala DIS de 17 puntos [desviacion estandar de 7,29; IC 95% (2,42 — 31,58)]

(p<0,05). Ningun paciente manifest6 efectos secundarios.

Conclusiones: la sialorrea supone un problema importante en un porcentaje
considerable de los pacientes neuroldgicos. El tratamiento con glicopirrolato es eficaz y

seguro.
ABSTRACT

Introduction: sialorrhea is an unintentional loss of saliva from the mouth. It is common
in patients with neurological disorders. The pathology that is most frequently associated
with this problem is cerebral palsy. Sialorrhea can affect quality of life of patients that

suffer it.

Objectives: to study prevalence of sialorrhea in a group of patients and analyze efficacy

and safety of the established treatments or initiated during this study.

Patients and methods: descriptive study where patients that expressed sialorrhea were
selected in a pediatric neurology service during three months. In seven of them a
treatment with oral solution of glycopyrrolate was initiated. Severity of sialorrhea was

studied before and after a month of treatment trough two scales.



Results: sialorrhea was identified in 38 patients (9,7%) of 391. Treatment with
glycopyrrolate was initiated because severity, and all of them improved after a month.
The average reduction in Thomas-Stonell scale was 2,28 points [standard deviation
1,38; ClI 95% (-0,48 — 5,04)] and in the DIS scale was 17 points [standard deviation
7,29; C195% (2,42 — 31,58)] (p<0,05). No patients expressed secondary effects.

Conclusions: sialorrhea suppose a serious problem in a considerable percentage of

neurological patients. Glycopyrrolate treatment is effective and safe.

2. INTRODUCCION

La sialorrea es la pérdida involuntaria de saliva por la cavidad oral (1-2). Se trata de un
problema multifactorial en el que el condicionante mayor suele ser la debilidad e
incoordinacién de la musculatura orofacial, por lo que es prevalente en pacientes
neuroldgicos. Se considera normal hasta los 18-24 meses de edad. La prolongacion

mas alla de los cuatro afios tiende a ser patoldgica (1;3).

Fisiopatologia

La saliva es secretada por las glandulas salivares mayores (parétidas, submandibulares
y sublinguales) y varias glandulas salivares menores y es controlada por el Sistema
Nervioso Auténomo (4). En adultos, se produce al dia entre 1000 y 1500 mL de saliva
aproximadamente, de los cuales el 90% procede de las glandulas salivares mayores
(4). La parétida produce sobre todo saliva como respuesta a los distintos estimulos,
siendo esta mas serosa. En torno al 70% de la saliva basal es producida por las
glandulas submandibulares y sublinguales (3;5). En este caso es mas mucosa Yy
viscosa; este es el tipo de saliva predominante en la sialorrea patolégica (3). En la
mayoria de pacientes con sialorrea clinicamente relevante existen alteraciones
neuroldgicas y del desarrollo que motivan el mal control de musculos orofaciales (3). Se
estima que la prevalencia de sialorrea moderada-severa en estos pacientes es del 10-
37% (6). La paralisis cerebral (PC) es la patologia mas frecuentemente relacionada con
la sialorrea en edad pediatrica. Varios estudios sefialan que esta presente en el 10-58%
de estos pacientes, siendo en el 33% de ellos severa (1-2;6). Son factores relacionados
la severidad del trastorno motor y la presencia de epilepsia, discapacidad intelectual,
disartria y disfagia (1;3). Otras alteraciones neurolégicas asociadas son la paralisis
suprabulbar congénita, dafio cerebral sobrevenido, hidrocefalia y discapacidad
intelectual en contexto de enfermedades y sindromes genéticos (3). Existen factores

locales favorecedores, como la maloclusion bucal, deformidades orofaciales,



hipoestesia de seccidn anterior bucal, etc. (3). La sialorrea suele tener base en la

incompetencia en el manejo de saliva, no en la sobreproduccion (1-3;7).

Sintomatologia clinica. Consecuencias

La sialorrea puede tener un gran impacto en la calidad de vida de los pacientes y de su
entorno. Existe una infraestimacion del impacto de este problema (1). Es un factor
negativo para la integraciéon de nifios con discapacidad motora/psiquica, asi como para
las relaciones interpersonales (2); los motivos parecen radicar en el olor desagradable
de la saliva y en la asociacion de la sialorrea con una baja capacidad intelectual (1). El
impacto en la calidad de vida de paciente y familiares puede ser considerable porque
requieren frecuentes cambios de babero, ropa y pueden ensuciar libros, ordenadores,
etc.; pero es probable que los factores emocionales y de imagen corporal percibida y
proyectada sean determinantes (1;8-9). Ademas, puede causar problemas de salud
como irritaciones e infecciones de piel en la zona perioral, alteraciones dentarias y

puede favorecer la disfagia, con micro o macroaspiraciones bronquiales (1-2;6;9).
Evaluacion

La evaluacion y medicion de la sialorrea puede ser complicada. Para ello, se han
desarrollado métodos objetivos y subjetivos para cuantificar la frecuencia y severidad
de la misma. Sin embargo, es probable que la influencia percibida en la calidad de vida
del paciente y sus cuidadores sea el mayor condicionante, lo que subjetiviza todas las
medidas (5).

Entre los métodos objetivos se encuentran:

Drooling Quontient (DQ): Se basa en observar al paciente cada 15 segundos durante

15 minutos (es decir, un total de 60 veces) y anotar la presencia o ausencia de
sialorrea. Después se obtendra un porcentaje dividiendo el nimero de episodios de

sialorrea anotados entre el total (60) y multiplicado por 100 (1).

Técnica Sochaniwskyj's: esta es una técnica puramente cuantitativa en la que se

recoge en un vaso la saliva que haya salido de la boca y llegue hasta la barbilla en un
periodo de 30 min. Este proceso se repite 5 veces a lo largo del dia para obtener una
media, ya que existe una gran variabilidad de produccion durante el dia y las diversas

situaciones (3).

Drooling Severity and Frecuency Scale (DSES) descrita por Thomas-Stonell y

Greenberg: Es una escala semicuantitativa que consta de dos subescalas valorando en

una la severidad con 5 items y en la otra la frecuencia con 4 (1;5;9) (Anexo 1). Su



administracién es facil y su uso es generalizado, pero no aborda el impacto psicosocial
(20).

Entre las escalas subjetivas destacan:

Drooling Rating Scale: esta escala fue creada en 2001 para evaluar la sialorrea en

pacientes con Parkinson. Es similar a la DSFS, pero evalla la severidad en distintas
situaciones. En este caso se pasa un formulario al paciente o cuidador que debe
rellenar marcando un item con un valor entre 0 y 3 (desde excesiva sequedad de la
boca hasta babeo continuo, ropa himeda o uso constante de pafiuelos) para cada
situacion (sentado, en pie, en la cama, hablando y comiendo y bebiendo). El resultado
sera la suma del valor marcado en las 5 situaciones con una puntuacion maxima de 15
(11).

Visual Analogue Scale (VAS): consiste en cuantificacion de la cantidad de babeo

estableciendo un nimero del 0 al 10, donde O es salivacion normal y 10 salivacion
extremadamente alta. Esta escala no esta validada, pero por su facilidad se usa

habitualmente en la sialorrea y otros sintomas disautonémicos gastrointestinales (11).

Drooling Impact Scale (DIS): Esta escala fue ideada para evaluar los cambios

longitudinales en el impacto de la sialorrea en los nifios con problemas neurolégicos.
Fue ideada por Reid (8). Esta disefiada para cuantificar los beneficios de los
tratamientos en un corto-medio plazo. Consta de 10 preguntas que se contestan con
una puntuacion del 1 al 10 teniendo en cuenta la Ultima semana para minimizar la
variabilidad del babeo durante el dia. Esta escala no trata de cuantificar solo la cantidad
de saliva, sino de medir el impacto global de la sialorrea en la vida de pacientes y

cuidadores (Anexo I).
Tratamiento

El abordaje de la sialorrea es multidisciplinar y puede incluir odontélogos, pediatras,
cirujanos, neurdlogos, fisioterapeutas, logopedas, etc. No existe un protocolo
consensuado a nivel internacional que establezca un algoritmo de manejo, por lo que el
abordaje debe ser individualizado (3). Existen opciones terapéuticas no farmacologicas,

farmacologicas y quirurgicas (3).
Tratamiento no farmacolégico

- Terapia miofuncional: la fisioterapia pretende mejorar la funcién neuromuscular

orofacial en los pacientes mas jovenes, centrandose en la respiracion nasal, sellado
de labios y cierre oral (3). Para ello, se realizan ejercicios como parte de un juego en

el que se presentan diferentes texturas alrededor de la boca (hielo, cepillo de



dientes, etc.) para estimular la conciencia sensorial y la musculatura (12). Es el
primer tratamiento a tener en cuenta debido a los efectos secundarios minimos. El
principal limitante es la baja eficacia, en particular en pacientes con discapacidad
marcada (1).

- Técnicas de Feedback: En este caso, se realiza estimulacion electromiogréfica de la

musculatura orofacial. Cuando el mUsculo se contrae se emite una sefial luminosa o
acustica que hace que el paciente sea consciente de la actividad y le permite

mejorar ciertos aspectos de la salivacion (3).
Tratamiento farmacoldgico

La disminucibn de la sialorrea es posiblemente algo facil de obtener
farmacol6gicamente (con anticolinérgicos), pero los efectos secundarios locales y sobre

todo sistémicos, limitan su uso (1).

Entre los farmacos mas usados encontramos:

Toxina Botulinica: Se realiza la inyeccion intraglandular (parétida y submandibular) de
toxina botulinica con el objetivo de inhibir la liberacién de acetilcolina y, por tanto, la
secrecion de saliva y sialorrea. Es un tratamiento extendido y con eficacia reportada,
pero con limitaciones: 1) su administracion en glandulas parétidas es relativamente
facil, pero no lo es en glandulas submaxilares, que son las principales responsables. 2)
El efecto es transitorio, precisandose nuevas inyecciones cada 3-6 meses dependiendo
de la respuesta (13). 3) se trata de una técnica invasiva que puede requerir sedacion, y
personal cualificado (1;12-13). 4) puede existir sequedad oral que dificulta la deglucion

de los alimentos sélidos, favoreciendo disfagia (2;13).

Anticolinérgicos: son los méas usados por su facil administracién (oral, transdérmica o

sublingual). Su principal efecto es disminuir la salivacion mediante la inhibicién del
sistema parasimpatico. El potencial de efectos secundarios es multiple: vomitos,
diarrea, irritabilidad, cambios del estado de &animo, insomnio, vision borrosa, dermatitis

local en uso de parches, etc. Las dos formulas mas usadas son:

- Escopolamina: se administra mediante un parche y se ha comprobado que en el
67% de los pacientes reduce la cantidad de saliva a los 15 min (1), aunque con
porcentajes elevados de alteraciones visuales y retencién urinaria (1;14-15).

- Glicopirrolato: es el Unico farmaco aprobado por la FDA para nifios entre 3 y 16
afos (1;6). Existe la posibilidad de uso en solucién oral, con mejor palatabilidad y
posibilidad de titulacion de dosis (6;16). Diversos estudios avalan aceptable eficacia
con perfil de efectos secundarios bajo y tolerable ya que no atraviesa la barrera

hematoencefélica (6;16-17).



Tratamiento quirdrgico

La cirugia esta indicada en casos graves que no responden al resto de tratamientos y
donde la sialorrea tiene un gran impacto (7). Precisa de anestesia y sus efectos son
permanentes, con xerostomia, por lo que es imprescindible una valoracion exhaustiva
de los riesgos y beneficios (1). El factor mas importante para la eleccion de la técnica a

realizar es la presencia o no de aspiracion bronquial (12).

3. OBJETIVOS

e Cuantificacion del porcentaje de pacientes en una muestra representativa de
enfermos neuroldgicos pediatricos que muestran sialorrea y severidad de la
misma, evaluando patologia de base y caracteristicas clinicas.

e Evaluacion de la eficacia y efectos secundarios con el tratamiento en caso de
estar ya instaurado.

e Evaluacion de la eficacia y efectos secundarios al mes de iniciado tratamiento

con glicopirrolato en caso de considerarse su instauracion.

4. PACIENTES Y METODOS

Se disefié un estudio descriptivo, ambispectivo (retrospectivo y prospectivo) en relacién
a la presencia y severidad de sialorrea en pacientes pediatricos afectos de enfermedad
neuroldgica. Todos los pacientes fueron seleccionados en la consulta externa de
Neurologia Pediatrica del servicio de Pediatria del Hospital Universitario Rio Hortega de
Valladolid. Durante los meses de febrero, marzo y abril de 2021 se identificaron entre
todas las consultas presenciales realizadas por parte de la consulta externa de
Neurologia Pediatrica los pacientes que denotaron como problema de salud la
presencia de sialorrea en la anamnesis, de forma espontanea o especifica al ser

preguntados.

Entre los pacientes seleccionados se diferenciaron aquellos que ya tenian un
tratamiento instaurado, en los que se recogieron variables relacionadas con la eficacia y
seguridad del tratamiento especifico, y pacientes sin tratamiento farmacologico para
sialorrea. Para los pacientes en los que, debido a la severidad de la sialorrea, se
instaurd tratamiento con glicopirrolato en este periodo de tres meses, se construyé una
base de datos para la recogida de variables demogréficas (sexo, edad) y clinicas
(patologia base, comorbilidades, trastorno motor, discapacidad intelectual, etc.). En

todos ellos se valor6 de forma especifica, antes del inicio de tratamiento, la severidad



de la sialorrea mediante 2 escalas a cumplimentar en la consulta: la escala de Thomas-
Stonell y Greenberg (10) (Anexo ), y la escala DIS (The Drooling Impact Scale) (8)
(Anexo II). Tras un mes de tratamiento, se evalud la eficacia y seguridad del farmaco
mediante consulta, presencial o no, mail o llamada telefénica cumplimentando de nuevo

las mismas escalas.

Se valor6 también la escala de disfagia EDACS (Eating and Drinking Ability
Classification System) (18) (Anexo lll). Para la valoracion de la escala EDACS, que
evalla la seguridad (riesgo de asfixia y aspiracion) y eficiencia (tiempo empleado para
la alimentacion y cantidad de comida y bebida perdida) durante las comidas se paso6 un
cuestionario con 4 preguntas sencillas para describir la situacién clinica (Anexo llI).

Posteriormente se clasifico a cada paciente en uno de los siguientes 5 niveles (18):

- Nivel I: come y bebe de forma segura y eficiente.

- Nivel Il: come y bebe de forma segura, pero con alguna limitacion en la
eficiencia.
- Nivel lll: come y bebe con alguna limitacion para la seguridad; quizas

limitaciones en la eficiencia.
- Nivel IV: come y bebe con limitaciones significativas para la seguridad.
- Nivel V: incapaz de comer y beber de forma segura (se debe considerar

alimentacién por sonda)

Todos los pacientes de los que se consultaron datos clinicos especificos fueron
anonimizados, recogiéndose en un registro aparte. Ademas, en todos los casos en los
que se obtuvieron datos especificos clinicos para la base de datos se cumpliment6 un
Consentimiento Informado previa aportacion de una hoja informativa elaborados
exclusivamente para el desarrollo de este estudio (Anexo IV). Al tratarse de pacientes
pediatricos con discapacidad intelectual, todos estos consentimientos fueron firmados
por los padres o tutores legales de los pacientes, excepto el caso ndmero 2 que firmo
ademas asentimiento dada su situacion de capacidad limite con edad de 14 afios. La
recogida de datos y la administracion de las escalas fue realizada por el mismo

observador. Los datos fueron analizados mediante programa estadistico SSPS 25.

El protocolo de estudio fue aprobado por el Comité Etico de Investigacion Clinica

(CEIC) del Hospital Universitario Rio Hortega (Anexo V).



5. RESULTADOS

De los 391 pacientes vistos en consulta externa de Neurologia Pediatrica en un periodo
de tres meses, 38 manifestaron sialorrea como sintoma relevante (9,7%). En la Figura 1
se muestran los datos recogidos en cuanto al tratamiento y eficacia y seguridad del
mismo, en caso de estar ya instaurado, de este grupo de pacientes.

TOTAL PACIENTES
n = 391
I
I I
Sialorrea NO sialorrea
n =38 (9,7%) n =353 (90,3%)

Parches de escopolamina
CON efecto positivo y
efectos 2°. Se retira
tratamiento.

9=t n=2

Parches de escopolamina
CON efecto positivo. No
gueria cambiar.

Toxina botulinica SIN
efecto positivo. No queria
tratamiento.

n=1

Inicio tratamiento con
glucopirrolato.

n=7

NO reciben tratamiento.
n=27

Figura 1: Datos recogidos respecto al tratamiento de los 38 pacientes que manifestaron

sialorrea.

De los 38 pacientes con sialorrea, 27 (71%) no recibieron tratamiento porque no tenian
indicacion para su inicio (baja severidad) o porque sus padres o tutores no lo
consideraron necesario. Del total de pacientes con sialorrea, solo 7 (5 varones y 2
mujeres) iniciaron tratamiento con glicopirrolato. De estos se recogieron una serie de

datos demogréficos y clinicos mostrados en la Tabla 1.
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PATOLOGIA DISCAPACIDAD
CASO SEXO EDAD BASE INTELECTUAL GMFCS PEG
Caso 1l Varon 5ay 9m PC d? orngen Leve I No
perinatal
Caso 2 Mujer l4ay 3m PC d? orngen Limite \% No
perinatal
Caso 3 Varén 7ay 6m DM congénita Severo Y No
Caso 4 Varén 2ay?2m Sd. Coffin Sirins Severo I No
Caso 5 Mujer 15ay 7m Cromosomopatia Leve I No
Caso 6 Varon 8ay7m Encefalopatia Severo \% Si
Caso 7 Varon 9ay 9m PC d‘? origen Severo Vv No
perinatal

Tabla 1: Datos demograficos y clinicos de los pacientes que iniciaron tratamiento con
glicopirrolato. Edad, expresada en afios y meses. GMFCS, Nivel motor (Gross Motor Function
Classification System). PEG, gastrostomia endoscépica percutanea. PC, pardlisis cerebral. DM,
distrofia muscular. Sd, sindrome.

De los tres casos con paralisis cerebral como patologia base (42,9%), dos son
secundarios a infeccién congénita por citomegalovirus (caso 1 y 2) y la tercera por
encefalopatia hipoxico isquémica perinatal (caso 7). El caso 3 sufre una distrofia
muscular congénita tipo musculo-ojo-cerebro producida por una mutaciéon en el gen
POMT2. El caso 4 presenta un sindrome de Coffins Sirins con mutacién del gen
ARID1B. La cromosomopatia del caso 5 consiste en una traslocacién no balanceada
con del 4935 y dupl 1g42. Y, por ultimo, el caso 6 presenta una encefalopatia de origen

no filiado.

Junto a la discapacidad intelectual (4 casos severa (57,1%), 2 leve (28,5%) y 1 limite
(0,14%)) se recogieron datos sobre el trastorno motor asimilable a GMFCS (Gross
Motor Function Classification System) (19), que constaba en sus historias clinicas. Tres
de ellos (42,9%) presentaban un nivel |, con desplazamiento auténomo sin limitaciones,
y los cuatro restantes (57,1%) un nivel V, siendo transportados en silla por la
incapacidad para la movilidad independiente y el mantenimiento de la postura erguida
del tronco y la cabeza (18-19). Ademas, de estos siete pacientes, dos presentaban

diagnéstico adicional de epilepsia (casos 6 y 7) (28,6%).
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Por otro lado, en la primera consulta se administraron las escalas de Thomas-Stonell y

Greenberg, y DIS para valorar la severidad de la sialorrea pretratamiento, asi como la

escala EDACS. Posteriormente se inicioé tratamiento con glicopirrolato individualizando

la pauta para cada paciente. Se usé en todos los casos glicopirronio en solucion

0,5mg/ml, en tres dosis, no necesariamente alicuotas, con ascenso progresivo en las

dos-tres semanas siguientes y tanteando dosis eficaz mediante contacto por mail,

teléfono o en consulta. Al mes de tratamiento se volvieron a pasar escalas de sialorrea

para constatar la eficacia del farmaco. Todos estos datos quedan reflejados en la Tabla

2.
Nivel Escala Th-St Dosis diaria Escala Th-St
) ) ) Escala ) o ) Escala
disfagia pretratamiento final Pauta diaria postratamiento
Caso DIS - DIS
escala ) i glicopirrolato | (mg en De-Co-Ce) ) )
Severidad | Frecuencia Pre* Severidad | Frecuencia Post*
EDACS (ma/kg)
Caso 1 2 4 3 57 0.12 1-1-0 3 2 41
Caso 2 3 5 4 70 0.07 1-1-1 3 2 44
Caso 3 5 5 4 50 0.17 0.75-0.75-0.5 3 3 36
Caso 4 1 4 3 70 0.16 0.75-0.75-0.75 4 2 47
Caso 5 1 5 4 71 0.07 1.25-125-1 3 2 48
Caso 6 5 3 3 54 0.15 0.75-0.75-0.75 3 3 49
Caso 7 4 4 4 57 0.09 0.75-0.75-0.75 3 3 45

* (p <0,05) comparacion puntuacion de escala DIS pre y post tratamiento.

Tabla 2: Datos pre y postratamiento y dosis de glicopirrolato diaria administrada. Escala EDACS,

Eating and Drinking Ability Classification System. Escala Th-St, escala de Thomas-Stonell y

Greenberg. Dosis diaria de glicopirrolato, expresada en mg/kg. Pauta diaria, expresada en mg

de glicopirrolato administrados en cada toma. De-Co-Ce, desayuno — comida — cena.
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El glicopirrolato se administr6 en forma de solucion oral 3 veces al dia en todos los
casos, excepto en el caso 1, en el que se omitié la dosis nocturna por una cantidad
significativamente menor de babeo en este momento del dia. Se preguntd por la
existencia de tratamientos previos para sialorrea y solo el caso 4 los habia recibido,

siendo estos los parches de escopolamina y toxina botulinica.

En la escala de Thomas-Stonell se observé con mayor frecuencia una reduccién
absoluta en la severidad de 2 puntos (caso 2, 3y 5) y de 1 punto en la frecuencia
(casos 1, 3, 4, 7). Si sumamos los valores de las dos variables que mide esta escala,
obtenemos una media de reduccién de 2,28 puntos tras el tratamiento [desviacidn
estandar de 1,38; IC 95% (-0,48 — 5,04)]. En cuanto a la escala DIS, la reduccion media
fue de 17 puntos [desviacion estandar de 7,29; IC 95% (2,42 — 31,58)], siendo
estadisticamente significativa (p <0,05) la comparacion entre puntuacién de escala DIS

pre y post tratamiento.

Ademas, todos los pacientes fueron preguntados por la existencia de efectos

secundarios y ninguno de ellos manifest6 su presencia.

6. DISCUSION

En nuestro estudio, la sialorrea manifestada como un problema de salud presenta una
prevalencia del 9,7% entre los pacientes neuroldgicos pediatricos analizados, lo que se
ajusta a los escasos datos de prevalencia global encontrados en la revision bibliografica
(10-37%) (6). En cualquier caso, como dato de prevalencia es muy limitado y debe ser
recogido con cautela, ya que la seleccién de pacientes se realiz6 en una consulta de
neurologia pediatrica no especifica, en la que se revisan pacientes con diagndsticos
muy heterogéneos como epilepsia, cefalea, trastornos de neurodesarrollo, incluyendo

problemas de aprendizaje, etc.

Entre los pacientes que denotaron sialorrea como sintoma clinico relevante no se
recogio diagnostico de base. Se recogieron datos clinicos exclusivamente en los siete
pacientes en los que se instauré tratamiento con glicopirronio, lo que es posiblemente
una muestra excesivamente limitada para extrapolar los resultados. Entre estos siete
pacientes, se confirma que la patologia de base mas frecuentemente relacionada con la
sialorrea es la paralisis cerebral (1-2;6), estando presente en el 42,9% (3 casos) de los
pacientes del estudio. El resto de casos sufren otras patologias como distrofia
muscular, sindrome de Coffins Sirins, cromosomopatia y encefalopatia, también

descritas como causas frecuentes de sialorrea en los estudios existentes (3).
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Se recogieron datos referidos al grado de discapacidad intelectual, trastorno motor o la
presencia de epilepsia con la severidad de la sialorrea, ya que todos han sido descritos
como factores predisponentes de la misma (1;3). Esta relacibn ha sido notable en
algunos estudios, llegando a la conclusién de que existe una asociacion significativa,
pero moderada (18). En cuanto a la asociacion de un mayor nivel en las escalas
GMFCS y EDACS con un mayor grado de severidad de sialorrea, no podemos extraer
conclusiones firmes de nuestro estudio porque todos los pacientes han sido
seleccionados por su sialorrea severa como requisito para el inicio del tratamiento y el

namero de pacientes es claramente limitado.

La necesidad de tratamiento esta definida por el impacto de la sialorrea en la calidad de
vida del paciente y sus cuidadores (5). Por esto y por la dificultad para cuantificar la
sialorrea de forma objetiva, es frecuente el uso de escalas subjetivas que ayuden a
valorar su severidad (5). En este estudio se usaron dos escalas (Thomas-Stonell y DIS)
complementadas entre si para conseguir una evaluacion global del problema. La escala
de Thomas-Stonell es la mas objetiva de las dos, centrAndose en una medida
semicuantitativa del babeo. La escala DIS intenta evaluar el impacto del babeo y la
eficacia de los tratamientos a corto-medio plazo, incluyendo el ambito psicosocial.
Ademas, dichas escalas fueron pasadas por los mismos observadores antes y después

del tratamiento para evitar la subjetividad adicional interobservador.

De los 38 pacientes que manifestaron sialorrea, en 27 no se consideré o los padres no
deseaban tratamiento farmacoldgico. Tres habian probado tratamiento con parches de
escopolamina con efecto positivo, pero en dos de ellos se retir6 por los efectos
secundarios presentados, aunque no se investigé cuales fueron. Esto evidencia que es
un tratamiento efectivo, pero con un elevado indice de efectos secundarios que llevan al
abandono del tratamiento (1;14-15). En un paciente se habia administrado toxina
botulinica sin ninguna mejoria, por lo que se retir6. En los 7 restantes se inicié
tratamiento con solucién oral de glicopirrolato, siendo estos el principal objetivo del

estudio.

El glicopirrolato es probablemente el farmaco indicado para sialorrea para nifios entre 3
y 16 afos (1;6), siendo este el rango de edad en el que se encuentran la mayoria de los
pacientes de nuestro estudio. Varios ensayos avalan su eficacia en la reduccion de la
sialorrea moderada-severa con un bajo perfil de efectos secundarios (6;16-17), hallazgo
que hemos podido constatar. Todos los pacientes mostraron una mejoria significativa,
salvo el caso 6. Este es el Unico portador de una PEG, por lo que puede que exista

relacion entre su presencia y la disminucion de su eficacia del tratamiento. Sin
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embargo, no se pueden extraer conclusiones de este dato aislado ni se han encontrado

referencias a este hecho en la bibliografia.

Analizando los datos de la escala de Thomas-Stonell, se observo una mayor eficacia en
la reduccién de la severidad de la sialorrea que en la frecuencia, con una media de
reduccion global de 2,28 puntos tras un mes de tratamiento. En la escala DIS, la mejora
también fue importante, con una reduccion media de 17 puntos. La menor severidad
implica un gran avance en la mejora de la calidad de vida porque la mayoria de los
pacientes han pasado de dafar objetos o tener la ropa continuamente himeda a solo
tener mojada la zona perioral. Ademas, en el analisis minucioso de los resultados de la
escala DIS, se observa que el aspecto donde hay un mayor cambio es en la frecuencia
con la que la boca de estos pacientes debe ser limpiada, unido a un menor impacto
psicosocial de la sialorrea en sus vidas y para los cuidadores, que era el principal

objetivo a conseguir.

La mejor forma de administracion del glicopirrolato es en solucion oral 3 veces al dia 1
hora antes o dos horas después de las comidas (20). Se recomienda iniciar el
tratamiento con dosis bajas para ir aumentandola cada semana hasta alcanzar el
objetivo en el paciente (6;17;20). Varios estudios coinciden en que la dosis maxima a
administrar debe ser 0,1 mg/kg/dosis, es decir 0,3 mg/kg/dia (6;17). En nuestro estudio
se han administrado dosis diarias entre 0,12 — 0,17 mg/kg (2-2,25 mg de glicopirrolato)
en los pacientes con un peso menor de 20kg y entre 0,07 — 0,09 mg/kg (2,25 — 3,5 mg
de glicopirrolato) en los que pesaban mas de 20kg. En todos los casos esta dosis fue
administrada en tres tomas, excepto en el caso 1, donde solo se administr6 en el
desayuno y la comida porque los padres manifestaron que durante la tarde-noche la
produccién de saliva era significativamente menor. Esto coincide con la variabilidad en
la produccién de saliva durante el dia y las diversas situaciones descrita en varios
estudios (3).

En todos los casos el tratamiento fue bien tolerado, no manifestando ningun efecto
secundario. Sin embargo, en la mayoria de los estudios se describen efectos
secundarios que obligan al abandono del tratamiento en el 20% de los casos, siendo los
mas frecuentes estrefiimiento, retencion urinaria, excesiva sequedad oral, irritabilidad...
(6;16-17).

Se han sefalado diversas limitaciones en este estudio, como son la no investigacion
etioldgica en todos los pacientes que indicaron tener sialorrea; la selecciéon de pacientes
a tratar en funcion del deseo paterno y la impresion de afectacion, en vez de segun

puntuacion en escalas; o el escaso numero de pacientes tratados, lo que impide

15



extrapolar la mayoria de las conclusiones obtenidas a la poblacion de pacientes con
sialorrea. Ademas, el seguimiento tras el inicio del tratamiento se ha realizado en un
periodo de un mes, permitiendo observar solo los beneficios y efectos adversos solo a

corto plazo.

7. CONCLUSIONES

- La sialorrea es un problema no infrecuente, y con cierto impacto en calidad de
vida en los pacientes con alteraciones neuroldgicas, siendo una comorbilidad
que contribuye a la disminucion en calidad de vida del paciente y de sus
cuidadores.

- El tratamiento con glicopirronio oral a dosis entre 0,1 a 0,3 mg/kg/dia ha
demostrado ser eficaz en la reduccion de la sialorrea, al menos durante un
periodo de un mes de tratamiento.

- El tratamiento con glicopirronio oral a dosis entre 0,1 a 0,3 mg/kg/dia ha
demostrado ser seguro y libre de efectos secundarios en periodos al menos de

un mes de tratamiento.
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9. ANEXOS
ANEXO |

Valoracién severidad de Sialorrea segun escala de Thomas-Stonell/Greenberg

VALORACION SIALORREA (Escala Thomas-Stonell y Greenberg)

SEVERIDAD

|:] 1 Seco (sin escurrimiento salival) [:] 2 Leve (solo labios hiumedos) I:] 3 Moderado (labios y barbilla himedos)

D 4 Severo (humedad en la ropa) D 5 Profuso (Objetos a su alcance, ropa, manos mojados)

FRECUENCIA

D 1 Nunca tiene escurrimiento D 2 Ocasionalmente escurrimiento [_] 3 Frecuentemente escurrimiento

I:] 4 Constantemente escurrimiento

Thomas-Stonell N, Greenberg J. Three treatment approaches and clinical factors in the reduction
of drooling. Dysphagia. 1988;3(2):73-8.
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ANEXO I

Valoracién de la sialorrea segun la escala DIS (The Drooling Impact Scale)

OVER THE PAST WEEK
1. How frequantly did your child dribbla?

I T Y T T Y T N T Y T Y T I
N-:ltatall_I 5 3 n 3 3 - 5 3 0 Constanthy

2. How savere was the dmoling?

i b 1L Profuss
I:hg'rmlr-"mdﬂl'l1 23456?EQ1DP

3. How many times a day did you have fo change bibs or clothing due to drooling?

(1 TR N T T T T T T I O
Dn-::a-nrnmatall1 3 = " 3 3 - 5 5 =0 10 of mora

4 How offansive was the smell of the saliva on your child?

1 2 3 4 5 [ T 8 a9 10 Y

5. How much skin irmitation has your child had due fo drooling?

Mompe L0 0 0 | 1 1 0 0 B 0 | | B 0 0 V1| Egyeerash
i 2 3 4 5 & T 8B 9 A0

&. How frequantly did your child's mouth need wiping?

N,:I[EI[a"IIIIIIIIIIIIIIIIIIIl'g,|||[|-"ali".]g
i 2 3 4 & & 7T 8 9 10

7. How embarrassed did your child seem to be about histher dribbling?

Motata) 0 1 1 1 1 1 8 1 1 | 1 0 1 | | | Wayembarsssed
123456?3910”

8. How much do you have to wipe or clean saliva from household items, e.g. toys, fumiture, compuiers?

Nma[a"IIIIIIIIIIIIIIIIIIIA"[hglimg
i 2 3 4 &5 & 7T 8 9% 10

8. To what extent did your child's drooling affect his or her lifa?

Motatall L1 L 1 1 1 1 8 0 0 81 110011 Greatly
i 2 3 4 &5 & T 8 8 10

10. To what axtent did your childs dribbling affect yoy aod vour familv's life?

Ncl[a[allIIIIIIIIIIIIIIIIIIIGrQﬂ[Ij‘
i 2 3 4 5 & T 8 9 10

Reid SM, Johnson HM, Reddihough DS. The Drooling Impact Scale: a measure of the impact of
drooling in children with developmental disabilities. Developmental Medicine and Child
Neurology. 2010;52(2):e23-8.
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ANEXO I

Valoraciéon severidad de disfagia segun escala EDACS (Eating and Drinking Ability

Classification System)

VALORACION DISFAGIA (EDACS)

¢Cuanto tiempo tarda en darle de comer al nifio/a?

[]0-15 minutos []15-30 minutos [[]>30 minutos o més de 3 horas al dia
El momento de la comida, ¢Es estresante para usted o el nifio?

[] SI, para el nifio/a [] s, para el cuidador [] sl, para ambos [INo

¢Estd ganando peso adecuadamente?

sl [[] Perdida peso continuada durante 2-3 meses

éExiste alguin sintoma respiratorio? !

[ Nno [] si, ahogo, atragantamiento y sibilancias que aumentan durante comidas.

Sellers D, Mandy A, Pennington L, Hankins M, Morris C. Development and reliability of a system
to classify the eating and drinking ability of people with cerebral palsy. Developmental Medicine
and Child Neurology. 2014;56(3):245-51.
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ANEXO IV

Hoja informativa, consentimiento informado y asentimiento.

| ]1110
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HOJA DE INFORMACION AL PARTICIPANTE INCLUIDO EN UN ESTUDIO DE INVESTIGACION

TiTuLQ: Evaluacién y tratamiento de sialorrea en pacientes neurolégicos pediatricos

INVESTIGADOR: RAMON CANCHO CANDELA
Médico especialista en Pediatria, Servicio de Pediatria hospital Rio Hortega de Valladolid.

Este documento tiene por objeto ofrecerle informacion sobre un estudio de investigacion en el que
se le invita a participar. Este estudio se esta realizando en el Servicio de Pediatria del Hospital Rio
Hortega y fue aprobado por el Comité Etico de Investigacion del Area Oeste de Valladolid.

5i decide participar en el mismo, debe recibir informacidn personalizada del investigador, leer antes
este documento y hacer todas las preguntas que necesite para comprender los detalles sobre el
mismo. Si asi lo desea, puede llevar el documento, consultarlo con otras personas, y tomarse el
tiempo necesario para decidir si participar o no.

La participacion en este estudio es completamente voluntaria. Vd. puede decidir no participar o, si
acepta hacerlo, cambiar de opinién retirando el consentimiento en cualquier momento sin obligacion
de dar explicaciones. Le aseguramos que esta decision no afectara a la relacion con su médico ni
a la asistencia sanitaria a la que Vd. tiene derecho.

iCual es el proposito del estudio?

Muestro objetivo es cuantificar cuantos de nuestros pacientes presentan babeo/sialorrea y cuanta
interferencia produce en ellos y en sus familias y cuidadores. Asimismo queremos evaluar en los
casos gue precisan de tratamiento si este es eficaz y si produce efectos no deseados

i Por qué me ofrecen participar a mi?

Se le invita a participar debido a que su hijo/a presenta babeo/sialorrea dentro de los sintomas vy
manifestaciones de la enfermedad por la que mantiene seguimiento en la consulta de Neurologia
pediatrica del Hospital Rio Hortega

iEn qué consiste mi participacién?

Se recogeran una serie de datos clinicos en relacion a enfermedad de base, sintomas,
comorbilidades, incluyendo disfagia, asi como severidad del sintoma quia, la sialorrea. En caso de
que este problema sea susceptible de tratamiento, se ofrecera informacion respecto posibles
opciones terapedticas y sobre seguimiento. En ningun caso, la decision del tratamiento sera
condicionada por la existencia del presente estudio, solo sera motivada por la severidad e
interferencia de la sialorrea, y la eleccion del tratamiento se realizara en consenso con
familia/tutores segun guias clinicas y manejo invidualizado y adaptado al paciente. Todos los datos
seran anonimizados y la informacion denvada del estudio no podra conllevar a la identificacion de
ningtin paciente de modo especifico.

¢ Obtendré algun beneficio por participar?

La correcta evaluacion de la sialomrea puede conllevar un mejor manejo de la misma, lo que puede
redundar en mejoras de calidad de vida, actividades de vida diaria, disfagia, etc
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i Recibiré la informacién que se obtenga del estudio?
5iVd. lo desea, se le facilitara un resumen de los resultados del estudio.

¢ Se publicaran los resultados de este estudio?
Los resultados de este estudio podran ser comunicados en Congresos y reuniones cientificas, y
publicados en publicaciones cientificas para su difusién, pero no se transmitira ningdn dato que
pueda llevar a la identificacion de los participantes.

i Coémo se protegera la confidencialidad de mis datos?

El tratamiento, comunicacion y cesion de sus datos se hara conforme a lo dispuesto por la Ley
Organica 3/2018 de proteccion de datos de caracter personal. En todo momento, Vd. podra acceder
a sus datos, corregirlos o cancelarlos.

Solo el equipo investigador, y las autoridades sanitarias, que tienen deber de guardar la
confidencialidad, tendran acceso a todos los datos recogidos por el estudio. Se podra transmitir a
terceros informacién que no pueda ser identificada.

En el Consentimiento informado se le requerira respecto su deseo de conservacion de los datos
para su posible uso en lineas de investigacién futuras relacionadas en relacién con Neurologia. En
caso de que autorice la conservacién de los datos una vez finalizado el estudio, se le consultara
siempre antes de su uso.

iExisten intereses econdmicos en este estudio?
No. El investigador no recibira retribucion especifica por la dedicacion al estudio. Vd. no sera

retribuido por participar.

¢ Quién me puede dar mas informacion?

Puede contactar con RAMON CANCHO CANDELA 983420400 EXT 85600 para mas informacion,
o en mail neuroped.hurh@saludcastillayleon.es

Muchas gracias por su colaboracién.
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HespTAL UBVERSITARIC
RIOHORTEG
DOCUMENTO DE CONSENTIMIENTO PARA LA PARTICIPACION EN UN ESTUDIO DE

INVESTIGACION

TITULO: Evaluacién y tratamiento de sialorrea en pacientes neurologicos pediatricos

Yo, [nombre v apellidos]. .. padre/madre del paciente
[nombre vy apellidos]

He leido la hoja de informacion al participante del estudio arriba mencionade que se me entrego, he
podido hablar con ... [datos del investigador] v hacerle todas las
preguntas sobre el estudio necesarias para comprender sus condiciones y considero que he recibido
suficiente informacion sobre el estudio.

Comprendo que la participacion de mi hijo/a es voluntaria, y que puede retirarse del estudio cuando quiera,
sin tener que dar explicaciones y sin que esto repercuta en sus cuidados médicos.

Presto libremente mi conformidad para participar en el estudio. |:|
Respeto a la conservacion y utilizacién futura de los datos derivados del estudio:
I:I - NO accedo a que mis datos sean conservados una vez terminado el presente estudio

I:I - Accedo a que los datos se conserven para posibles usos posteriores en lineas de
investigacion relacionadas con la presente

Padre Madre
Fdo Fdo
Nombre Nombre
Fecha Fecha

En caso de dnico progenitor firmante:

- confirmo que el otro progenitor no se opone a la participacion de nuestro hijo/a en &l estudio

- El firmante es el Gnico tutor legal

Elflla investigador/a,

Fdo.: Fecha
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DOCUMENTO DE ASENTIMIENTO PARA LA PARTICIPACION EN UN ESTUDIO DE
INVESTIGACION

TITULO: Evaluacién y tratamiento de sialorrea en pacientes neuroldgicos pediatricos

Yo, [nombre yapellidos] .

He entendido la hoja de informacion del estudio arriba mencionado que se me ha entregado, y he
podido hablar con ... .y hacerle todas las preguntas sobre el
estudio necesarias para mmprender sus condmmnes y cunmdem que he recibido suficiente
informacion sobre el estudio. 5& que puedo hacer preguntas mas tarde si las tengo. Entiendo que
cualquier cambio se discutird conmigo. Entiendo que puedo retirarme del estudio cuando quiera, sin
tener que dar explicaciones y sin que esto repercuta en mis cuidados médicos.

Acepto participar en el estudio. |:|

Ella participante,

Fdo.:
Nombre

Fecha:

Elfla investigador/a,

Fdo.: Fecha
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Universidad deValladolid

INTRODUCCION

La sialorrea es la pérdida involuntaria de saliva desde la cavidad
oral. Puede estar presente en pacientes con alteraciones
neuroldgicas, siendo la patologia mas frecuentemente asociada a
este problema la pardlisis cerebral. En ocasiones supone un
efecto negativo en la calidad de la vida de los pacientes y sus
cuidadores, requiriendo tratamiento. La evaluacién y medicion
de la sialorrea es complicada y, por tanto, subjetiva. Implica un
abordaje multidisciplinar, donde los tratamientos farmacoldgicos
(anticolinérgicos) presentan efectos secundarios considerables
que limitan su uso.

OBIJETIVOS

porcentaje de pacientes neuroldgicos
sialorrea en una muestra

= Cuantificacion del
pediatricos que presentan
representativa.

= Evaluacidn de la eficacia y efectos secundarios de tratamientos
para la sialorrea ya instaurados.

= Evaluacion de la eficacia y efectos secundarios al mes de inicio
de tratamiento con glicopirronio en los casos en los que se
considere su administracidon durante el estudio.

PACIENTES Y METODOS

Estudio descriptivo en el que fueron seleccionados todos los
pacientes que denotaron sialorrea como un problema de salud
en una consulta externa de neurologia pediédtrica en un periodo
de 3 meses (febrero, marzo y abril 2021).

Se investigaron los tratamientos de todos ellos y, en el grupo de
pacientes con sialorrea sin tratamiento instaurado, se inicié
glicopirrolato en 7 casos. Se recogieron datos clinicos en relacién
a la sialorrea y se evalud la severidad de la misma antes y al mes
de tratamiento mediante dos escalas (Thomas-Stonell y Drooling
Impact Scale).

CONCLUSIONES

La sialorrea es una entidad no infrecuente en los pacientes
neurolégicos pediatricos.

El tratamiento con glicopirronio oral a dosis entre 0,1 a 0,3
mg/kg/dia ha demostrado ser eficaz en la reduccién de la
sialorrea.

= Dicho tratamiento se presupone seguro y libre de efectos
secundarios, al menos en el plazo de un mes.

EVALUACION Y TRATAMIENTO DE SIALORREA EN
PACIENTES NEUROLOGICOS PEDIATRICOS

Cristina Alcaide Baena. Tutor: Dr. Ramoén Cancho Candela.
Servicio de Pediatria. Hospital Universitario Rio Hortega. Valladolid. 2020/2021
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RESULTADOS

Figura 1. Datos del tratamiento de los 38 pacientes con sialorrea.
TOTAL PACIENTES

n=391

NO sialorrea
n =353 (90,3%)

Sialorrea
n=38(9,7%)

Parches de escopolamina
CON efecto positivo y
efectos 2°. Se retira
tratamiento.

n=2

Parches de escopolamina
CON efecto positivo. No
queria cambiar.

n=1

Toxina botulinica SIN
efecto positivo. No queria
tratamiento.

n=1

Inicio tratamiento con
glucopirrolato.

n=7

NO reciben tratamiento.
n=27

Tabla 1: Datos demogréficos y clinicos de los pacientes tratados
con glicopirronio.

DISCAPACIDAD

PATOLOGIA
CASO SEXO EDAD BA INTELECTUAL GMFCS PEG
. PC de origen
Caso 1 Varén Say9m perinatal Leve | No
PC de origen o
Caso 2 Mujer  14ay3m perinatal Limite \' No
Caso 3 Varén 7ay6m DM congénita Severo ' No
Caso 4 Varén 2ay2m Sd. Coffin Sirins Severo | No
Caso 5 Mujer 15ay7m  Cromosomopatia Leve | No
Caso 6 Varén 8ay7m Encefalopatia Severo v Si
. PC de origen
Caso7 Varén 9ay 9m perinatal Severo v No

Tabla 2: Datos pre y postratamiento con glicopirronio.

Nivel Escala Th-St Dosis diaria Escala Th-St
Escala Escala
disfagia pretratamiento final Pauta diaria postratamiento
Caso Dis ois
escala ) . glicopirrolato (g en De-Co-Ce) ) .
Severidad  Frecuencia  Pre* Severidad  Frecuencia  Post*
EDACS (mglkg)
Caso1 2 4 3 57 012 1-1-0 3 2 4
Caso2 3 5 4 70 007 1-1-1 3 2 44
Caso3 5 5 4 50 017 075-0.75-05 3 3 36
Caso4 1 4 3 70 016 075-075-075 4 2 a7
Caso5 1 5 4 7 007 126-125-1 3 2 48
Caso6 5 3 3 54 015 075-075-075 3 3 49
Caso7 4 4 4 57 009 075-075-075 3 3 45

* Reduccion media de 17 puntos en la escala DIS (p<0,05)
Reduccidon media global escala Thomas-Stonell de 2,28 puntos.
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