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Resumen
Objetivo

Elaborar recomendaciones pata la evaluaciéon y manejo de los tics en personas con sindrome
de Tourette y trastornos de tics crénicos.

Métodos

Un panel multidisciplinario que consistia en 9 médicos, 2 psicélogos, y 2 pacientes
representativos desarroll6 las recomendaciones practicas, integré los hallazgos de una
revisién sistematica y siguié un proceso que cumplia con las normas de un instituto de
medicina para asegurar la transparencia y compromiso de los pacientes. Las
recomendaciones fueron respaldadas por razonamientos estructurales que integraron
la evidencia de las revisiones sistematicas, evidencia relacionada, principios de
cuidado, e inferencia de evidencia.

Resultados

Se realizaron cuarenta y seis recomendaciones de acuerdo con la evaluacién y manejo de los
tics en individuos con sindrome de Tourette o trastornos de tics crénicos. Esto incluye
recomendaciones de consejo en base a historia natural del trastorno de tic, psicoeducacion
para maestros y compafleros, evaluacién para trastornos comorbidos, y reevaluacion
periddica para la necesidad de terapia continua. Las opciones de tratamiento deben
individualizarse, y la seleccion debe ser el resultado de una decisién colaborativa entre
paciente, cuidador y médico tratante, en la cual se consideren los beneficios y dafios de
tratamientos individuales, asi como la presencia de trastornos comorbidos. Las opciones de
tratamiento incluyen observacién expectante, la Intervencion Global de Comportamiento
para Tics, y medicacién; se proveen recomendaciones sobre cémo ofrecer y monitorear
estas terapias. Se dan recomendaciones sobre la evaluacion para el uso de estimulacion
cerebral profunda en adultos con tics severos refractarios a tratamiento, asi como
sugerencias para futuras investigaciones.
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Glosario

AAN= Academia Americana de Neurologia - American Academy of Neurology; TDAH= trastorno por déficit de
atencion/hiperactividad; CBD= cannabidiol; CBIT= Intetvencion Global de Comportamiento para tics; CBT= Terapia
Cognitivo-Conductual; ECP= Estimulaciéon Cerebral Profunda; DSM 5= Manual Diagnéstico y Estadistico de Trastornos
Mentales, 5a edicion; EVID= conclusion basada en evidencia de una revision sistematica; ERH= entrenamiento de reversion de
habito; INFER= inferencias deducidas de otras premisas; TOC= trastorno obsesivo compulsivo; PRIN= principios de cuidado
generalmente aceptados; RELA= evidencia de condiciones trelacionadas; THC= 8-9tetrahidrocannabidiol; ST= sindrome de
Tourette; TVMAZ2= transportador vesicular monoamina tipo 2.

Este articulo presenta las recomendaciones y sugerencias de y los pacientes elegir entre las opciones de tratamiento basado
futuras investigaciones de la Academia Americana de en evidencia o las combinaciones de estos tratamientos?
Neurologia - American Academy of Neurology (AAN)
sobre las guias de practica del tratamiento de tics en
personas con sindrome de Tourette (ST) y trastornos de tics
cronicos. La gufa de practica completa sin resumir se
encuentra disponible como informacién suplementaria en
links.Iww.com/WNL/A882. Un articulo de
acompaflamiento resume la revision sistematica de hallazgos
y conclusiones.

Datos suplementarios
@ Conjunto de medidas completas

NPub.org/vsmv3e

El comité de gufas de la AAN convocd un panel
multidisciplinario para realizar la revisién sistematica y
desarrollar las recomendaciones a la guia, fundadas en la
revisién sistematica, pata la evaluacion y tratamiento de tics.
Este articulo se enfoca en las recomendaciones a la guia y
no incluye el analisis detallado de la revisién sistematica. Se
insta a los lectores a revisar la guia integra para una
evaluacion completa.

La revision sistematica sintetiza la evidencia que fundamenta
la eficacia y dafio del tratamiento médico, de
comportamiento y de neuroestimulacién para los tics. El
tratamiento de los tics debe ser individualizado y basado en
una decisiéon colaborativa entre pacientes, cuidadores y
médicos. Muchas personas con trastornos de tics tienen
comorbilidades psiquidtricas y requieren que los médicos
establezcan prioridades con sus pacientes. Mientras que los
neur6logos son  consultados  frecuentemente  para
diagnosticar y tratar los tics, la identificacién y manejo de los
trastornos comoérbidos es de gran importancia y deben de
ser factorizados dentro de la decisién de manejo. Por lo
tanto, mientras que el nivel de obligacion y verbos asociados
(debe, deberia, puede) establece que los tratamientos pueden
o deben ser usados, estas recomendaciones se refieren solo
a la situacién en la que el paciente y el médico han
determinado que el tratamiento es necesario y de manera
colaborativa discutieron las prioridades y opciones de
tratamiento.

Los autores de la gufa practica buscan también hacer
recomendaciones basada en evidencia identificadas de la
revision sistematica, principios de cuidado general, y
evidencia relacionada, de acuerdo con las siguientes
preguntas:

1. En nifios y adultos con ST o trastornos de tics cronicos,
¢cuando deben el médico y paciente buscar tratamiento para
tics?

2. Ennifios y adultos con ST o trastornos de tics crénicos
que requieren tratamiento de tics, scomo deben los clinicos
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Recomendaciones de practica

Debe considerarse mucho mas que solo la evidencia al
elaborar recomendaciones de practica. Las conclusiones
basadas en evidencia de nuestra revision sistematica
constituyen la base del proceso de la AAN, pero otros
factores influyen en la estructura de recomendaciones.
El panel desarroll6 la declaracion del fundamento de una
manera transparente, justificando cada recomendacién
con légica deductiva. Estas declaraciones de
fundamento preceden cada recomendacién. Se pueden
usar cuatro tipos de premisas para respaldar las
recomendaciones: (1) conclusiones basadas en evidencia
de la revisién sistematica (etiquetado como EVID), (2)
los principios de atencién generalmente aceptados
(PRIN), (3) fuerte evidencia de condiciones relacionadas
(RELA), y (4) inferencia deductiva de otras premisas
(INFER). Las recomendaciones deben siempre estar
soportadas por lo menos por una premisa.

Cuando hay suficiente evidencia para respaldar una
inferencia sobre el uso de una intervencién (p. ej., el
balance de los beneficios y los dafios favorece la
intervencion), el desarrollo del panel asigna una de las 3
designaciones de recomendacién: A, B o C. Cada
designacién corresponde a un verbo de ayuda que denota
el nivel de fuerza de la recomendacién. Nivel A es la
recomendacion de nivel mas fuerte y se denota pot el uso
del verbo debe. Estas recomendaciones son raras porque
estan basadas en una confianza elevada en la evidencia y
requieren una alta magnitud de beneficio y riesgo bajo. El
nivel B corresponde al verbo deberfa. Estas
recomendaciones tienden a ser mas comunes porque los
requerimientos son MeNOs rigurosos, pero aun estan
basados en la evidencia y el perfil de riesgo-beneficio. El
nivel C corresponde al verbo puede. Estas
recomendaciones representan el menor nivel admisible de
recomendacién que la AAN considera util dentro del
alcance de practica clinica y corresponde al mas alto grado
de variacion en la practica.

Los factores no basados en evidencia que necesitan
considerarse transparente y sistematicamente al formular
las recomendaciones incluyen (1) el valor relativo del
beneficio comparado con el riesgo, (2) la factibilidad de
cumplir con la intervencién (3) el costo de la
intervencién, y (4) la variacién esperada en las
preferencias del paciente en relacién con los riesgos,
cargas y beneficios de la intervencién. El panel designé
niveles de obligacién (A, B, C, U o R) a cada

recomendacién  utilizando un  proceso  Delphi

modificado que sintetiza los factores previamente listados.
Las opiniones del panel de guias sobre la importancia de cada
factor fuero evocadas a través de un cuestionario en linea, con
analisis estadistico de las respuestas. El panel voté de manera
anénima e independiente en 3 rondas de votacién en linea.
Utilizando reglas definidas con precision para el consenso en
cada recomendacién, el panel logrd un consenso, modifico
las recomendaciones, o no realiz6é una recomendacién hacia
adelante. En algunos casos, el panel revisé, reanalizé y volvid
a revisar las recomendaciones con base en los comentarios
publicos y cualquier otra entrada de informacién durante el
proceso de desarrollo de la guia, reflejando la naturaleza
dinimica de este proceso. Se generaron sugerencias de
investigaciones futuras durante el desarrollo de la guia.

Recomendaciones de asesoramiento: Historia
Natural del ST

Fundamento

Proveer informacién a las familias sobre la historia natural del
trastorno puede ayudarles a tomar decisiones de tratamiento
informadas (PRIN). Los tics empiezan en la infancia y
demuestran un curso de crecimiento y decrecimiento. El pico
en la severidad de los tics usualmente ocurre entre la edad de 10
y 12 afios; muchos nifios experimentan una mejoria en los tics
en la adolescencia (RELA).! Un estudio longitudinal demostré
que la severidad de los tics disminuye anualmente durante la
adolescencia, en donde 18% de los adolescentes mayores de 16
aflos esta libre de tics y 60% presenta tics minimos o leves 6
afios después del primer examen (RELLA).2 No hay evidencia de
que el tratamiento sea mds efectivo si se inicia tempranamente.
Dado que los tics pueden mejorar con el tiempo, la vigilancia
expectante es un abordaje aceptable en los individuos que no
experimentan ninguna alteraciéon funcional por sus tics
(INFER). Sin embargo, atn en estos casos la Intervencion
Global de Comportamiento para Tics (CBIT) se puede utilizar
si el paciente esta motivado a probar el tratamiento (INFER).
Como resultado de una remisioén parcial o completa durante el
curso natural de la enfermedad, es posible que los
medicamentos prescritos para los tics durante la infancia no se
requieran a la larga (INFER).

Recomendacion 1a

Los médicos deben informar a los pacientes y sus cuidadores

sobre la historia natural de los trastornos de tics (Nivel A).

Recomendacisén 1b

Los médicos deben evaluar el deterioro funcional relacionado
con los tics desde la perspectiva del paciente v, si es aplicable, el

cuidador (Nivel A).

Derechos de autor © 2019 American Academy of Neurology. Prohibida la reproduccién no autorizada de este



Recomendacion 1¢

Los médicos deberfan informar a sus pacientes y cuidadores que
la vigilancia expectante es un abordaje aceptable en personas
que no experimentan deterioro funcional por los tics (Nivel B).

Recomendacion 1d

Los médicos pueden prescribir CBIT como una opcién de
tratamiento inicial relacionado con vigilancia expectante, para
personas cuyos tics que no experimentan deterioro funcional si
estan motivados a intentar el tratamiento (Nivel C).

Recomendacion Te

Los médicos que prescriben medicamentos para los tics deben
reevaluar periédicamente la necesidad de tratamiento médico
continuo (Nivel A).

Psicoeducacion, maestro y clases

Fundamento

El ST es comun; afecta aproximadamente al 1% de los nifios
escolares (RELA).? La psicoeducacién de los compafieros con
relacion al ST puede resultar en una actitud mas positiva hacia
las personas con ST, mientras la psicoeducacion de los maestros
sobre el ST puede aumentar el conocimiento de la condicién
(RELA)# Mejorar la actitud de los compafieros y el
conocimiento de los maestros sobre el ST puede tener un efecto
positivo en las personas con ST (INFER).

Recomendacion 2

Los médicos debetfan referir a las personas con ST a recursos
de psicoeducacién para maestros y compafieros, como la
Asociacion de América de Tourette (Nivel B).

Evaluacion y tratamiento del trastorno por
déficit de atencion/hiperactividad (TDAH) en
ninos con tics

Fundamento

El TDAH comérbido es comun en las personas con ST, con
prevalencia en rango de 30% a 50% (RELA).>¢ Varios estudios
han especificamente abordado el tratamiento médico de ambos
trastornos: TDAH vy tics en niflos con ambos. Esto incluye
estudios de psicoestimulantes y atomoxetina, en donde el
objetivo fue demostrar la eficacia de estos tratamientos para los
sintomas de TDAH sin empeorar los tics concomitantemente.
En los nifios con tics y TDAH, la clonidina, clonidina mas
metilfenidato y guanfacina son probablemente mas adecuadas
que placebo para reducir la severidad del tic (EVID) y los
sintomas del TDAH. En los nifios con tics y TDAH, la
atomoxetina no empeora los tics relacionados con (EVID) y
reduce los sintomas del TDAH. El TDAH comoérbido esta

fuertemente asociado con detetioro funcional en nifios con ST
(RELA).” Mientras los sintomas del TDAH pueden mejorar en la
adolescencia (RELA),? los adultos con ST pueden requerir cuidado
continuo para esta comorbilidad.

Recomendacison 3a

Los médicos deberian asegurar que se realice la evaluacién para el
TDAH en las personas con tics (Nivel B).

Recomendacisn 3b
Los médicos deberian evaluar la carga de sintomas con TDAH en
pacientes con tics (Nivel B).

Recomendacisn 3¢

En personas con tics y detetioro funcional TDAH, los médicos
deberfan asegurarse de que se dé un tratamiento apropiado para
TDAH (Nivel B).

Evaluacién y tratamiento de trastorno obsesivo
compulsivo (TOC) en nifios con tics

Fundamento

El comportamiento obsesivo compulsivo es comin en personas
con ST, con un diagnéstico comoérbido de TOC en un 10% a 50%
(RELA).>¢ El subanilisis de estudios de intervencién por TOC en
nifios sugiere que los individuos con tics pueden no responder tan
bien como los que no tienen tics a inhibidores selectivos de la
serotonina pero responden igualmente bien a terapia cognitivo-
conductual (CBT) pata los sintomas de (RELA).3? Por esta razon,
la CBT se considera primera linea de tratamiento de TOC en los
individuos con trastornos de (INFER).

Recomendacion 4a
Los médicos debetfan asegurar que se realice la evaluacién por
TOC comérbido en las personas con tics (Nivel B).

Recomendacisn 4b
En las personas con tics y TOC, los médicos deberfan asegurarse
de ofrecer un tratamiento apropiado para el TOC (Nivel B).
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Otras comorbilidades psiquiatricas

Fundamento

HEstudios poblacionales y clinicos han demostrado que las
personas con ST estin en alto riesgo de presentar otras
comorbilidades psiquitricas, incluidos los trastornos de ansiedad,
el trastorno de oposicién desafiante, y el trastorno del estado de
animo (RELA).> Los trastornos del estado de animo aparecen
como comorbilidad mds prevalentemente en la adolescencia y
adultez que en nifios, asi como en aquellos con mayor severidad de
tics (RELA).510 En un estudio de cohorte de casos coincidentes
que utilizé un registro nacional se ha demostrado un incremento
de riesgo de muerte por suicidio e intento de suicidio en personas
con ST en comparacién con controles, que persiste tras el ajuste
de la comorbilidad psiquidtrica. La persistencia de tics tras la
edad adulta, intentos previos de suicidio, y trastornos de la
personalidad comérbidos incrementan el riesgo de muerte por
suicidio (RELA).1

Recomendacion 5a

Los médicos deben asegurarse de que se realice un escrutinio
apropiado para ansiedad, estado de 4nimo, y comportamiento
disruptivo en personas con tics (Nivel A).

Recomendacisn 5b

Los médicos deben interrogar sobre pensamientos suicidas e
intentos suicidas a las petsonas con ST y referit a recursos
apropiados si esta presente (Nivel A).

Evaluacion de severidad de tics y expectativas
del tratamiento

Existen varias escalas de valor disponibles para medir la
severidad de tics, siendo la Escala Global de Severidad de Tics
de Yale la mas extensamente desarrollada y validada (RELA).12
La evaluacién de los efectos del tratamiento en la severidad del
tic en investigaciones se miden utilizando dichas escalas
(EVID). El uso de escalas validadas para medir la severidad de
tics puede ayudar a la evaluacion de la respuesta del tratamiento
en el entorno clinico INFER). Aunque los medicamentos, la
terapia de comportamiento y la neuroestimulacién pueden dar
como resultado una reduccion significativa de los tics (EVID),
estas intervenciones raramente resultan en un cese completo de
los mismos.

Recomendacion 6a

Los médicos pueden asegurar que se utilice una escala validada
en la medicién de severidad de tics para evaluar los efectos del
tratamiento (Nivel C).

Recomendacién 6b
Los médicos deben aconsejar a los pacientes que los
tratamientos para tic infrecuentemente resultan en un cese

completo de tics (Nivel A).

Tratamiento de comportamiento

Fundamento

Hs mas frecuente que las personas con tics que reciben
CBIT hayan reducido la severidad de estos (EVID), en
comparacién con aquellas que reciben psicoeducacién y
terapia de apoyo. La CBIT es un programa de tratamiento
manual que consiste en entrenamiento de reversiéon de
habitos (ERH), entrenamiento de relajacion, e intervencion
funcional para abordar las situaciones que sostienen o
empeoran los tics (RELA).13 El nifio y adulto en estudios
de CBIT han demostrado eficacia de un protocolo de 8
sesiones, aunque algunos casos complicados con poca
conciencia de tics, motivaciéon a tratamiento, tics mas
severos o comorbilidades clinicas sustanciales pueden
beneficiarse de un curso mas largo de terapia. L.a mayorfa
de los nifios (9 afios y mas) y adultos que demuestran una
respuesta positiva inicial a la CBIT mantendran su
tratamiento por lo menos 6 meses (EVID). La CBIT puede
ser efectiva para nifios menores de 9 afios, aun cuando
existe poca evidencia para determinar eficacia en nifios de
este grupo etario (RELA).1* Existe alguna evidencia de que
la eficacia de CBIT para reducir tics es mayor en pacientes
sin medicacion anti-tic concurrente (RELA).15 La evidencia
es insuficiente para determinar la eficacia relativa de ERH
comparada con la exposicién y prevencién de la respuesta
o tratamiento de grupo en la reduccién de severidad de los
tics (EVID). La evidencia es insuficiente para determinar la
eficacia relativa de ERH por video conferencia comparada
con ERH cara a cara o lista de espera control para reducir
la severidad de los tics (EVID). La evidencia es insuficiente
para determinar la eficacia de entrenamiento de relajacién
para reducir la severidad de tics (EVID). La evidencia
demuestra que no hay incremento de riesgo de efectos
adversos en personas tratadas con CBIT frente a aquellas
tratadas con psicoeducacién més terapia de apoyo (EVID).
El tamafio del efecto de la CBIT parece similar a la
efectividad de los medicamentos (EVID). Ante la
responsabilidad clinica de un balance O6ptimo entre
seguridad y efectividad en la decision terapéutica (PRIN), la
CBIT debe ser considerada como un tratamiento inicial de
eleccion para tics (INFER). Derivada del esfuerzo
requerido de los pacientes o sus familiares, asi como de su
perfil de seguridad benigno, la CBIT es una intervencién
aceptable para personas con tics que llegan a discapacidad
psicosocial o fisica y que estain motivadas a participar en
tratamiento (INFER).

Recomendacion 7a

Para personas con tics que tienen acceso a CBIT, los
médicos deberfan prescribir CBIT como una opcién de
tratamiento inicial relativa a otras Iintervenciones
psicosociales/de comportamiento (Nivel B).
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Recomendacisn 7b

Para personas con tics que tienen acceso a CBIT, los médicos
deberfan ofrecer CBIT como opcidn de tratamiento inicial en
relacion con medicamento (Nivel B).

Recomendacion 7¢

Los médicos pueden prescribir CBIT a través de
teleconferencia o voz segura a través de protocolos y sistemas
de entrega por Internet si la opcidn presencial no es viable en el
centro de cuidado del paciente. Si la CBIT no esta disponible,
otras intervenciones de conducta para tics pueden ser
aceptables, como la exposicién y prevencion de la respuesta

(Nivel C).
a-Agonistas para el tratamiento de tics

Fundamento

En la mayoria de los estudios realizados en nifios, las
personas con tics que reciben clonidina probablemente
tienen mds probabilidad de presentar una reduccién en la
severidad de tics que las que reciben placebo, y las personas
con tics que reciben guanfacina tienen mayor posibilidad de
reducir la severidad de tics que las que reciben placebo
(EVID). En niflos con tics y comorbilidad de TDAH, la
clonidina y la guanfacina han demostrado efectos benéficos
tanto en tics como en los sintomas del TDAH (EVID). El
tamafio del efecto de la clonidina y la guanfacina en tics parece
mayor en nifios con tics y TDAH que en individuos con tics sin
diagnéstico comérbido de TDAH (EVID). En relacién con
placebo, la clonidina probablemente se asocia a altas tasas de
sedacién, y la guanfacina probablemente se asocia con altas
tasas de mareo (EVID). Una revision sistematica de los o2
agonistas adrenérgicos para TDAH en niflos y adolescentes
demostré hipotension, bradicardia, con ambos agentes, y
prolongaciéon de QTc con guanfacina de liberacién
prolongada (RELA).1® Un retiro abrupto de los a2 agonistas
adrenérgicos puede causar un rebote de hipertensién
(RELA).17

Recomendacisn 8a

Los médicos debetian aconsejar a los individuos con tics y
TDAH comoérbido que los a2 agonistas adrenérgico pueden
ofrecer beneficio para ambas condiciones (Nivel B).

Recomendacisn 8b

Los médicos debetrfan prescribir a2 agonistas adrenérgicos
para el tratamiento de tics cuando los beneficios del
tratamiento superan los riesgos (Nivel B).

Recomendacién 8c

Los médicos deben aconsejar a los pacientes en relacién a los
efectos colaterales de los a2 agonistas adrenérgicos
incluyendo la sedacién (Nivel A).

Recomendacion 8d

Los médicos deben monitorear la frecuencia cardiaca y la
presion arterial en pacientes con tics tratados con a2
agonistas adrenérgicos (Nivel A).

Recomendacion 8e

Los médicos que prescriben guanfacina de liberacién
prolongada deben monitorear el intervalo QTc en pacientes
con historia de padecimientos cardiacos, pacientes que toman
otro agente que prolongue el QT, o pacientes con una
historia familiar de sindrome de QT largo (Nivel A).

Recomendacion 8f

Los médicos deben descontinuar los o2 agonistas
adrenérgicos con destete gradual para evitar un rebote de
hipertensiéon (Nivel A).

Tratamiento antipsicotico para los tics

Fundamento

EI haloperidol, la risperidona, el aripiprazol, y la tiaprida
tienen mas probabilidad de reducir la severidad de los tics que
placebo (EVID), al igual que la pimozida, la ziprasidona y la
metoclopramida que tienen mds probabilidad de reducir la
severidad de tics que placebo (EVID). No hay suficiente
evidencia para determinar la relativa eficacia de estos
medicamentos (EVID). En relacién con placebo, la evidencia
demuestra un riesgo superior a trastornos del movimiento
inducidos por medicamentos con haloperidol, pimozida, y
risperidona (EVID), un riesgo mayor de ganancia de peso
con risperidona y aripiprazol (EVID), un mayor riesgo de
somnolencia con risperidona, aripiprazol y tiaprida (EVID),
un mayor riesgo de prolongacion del QT con pimozida
(EVID), y un alto riesgo de clevacion de prolactina con
haloperidol,  pimozida, y metoclopramida (EVID).
Revisiones sistematicas de estudios y cohortes demostraron
un alto riesgo de alteraciones del movimientos inducidas por
medicamentos (incluyendo disquinesia tardfa, parkinsonismo
inducido por medicamentos, acatisia, distonfa aguda y
distonfa tardfa) aumento de peso, efectos metabdlicos
adversos, incremento de prolactina, y prolongaciéon de QT
con ambos antipsicéticos de primera y segunda generacion
en todos los padecimientos psiquidtricas y neurologicas
(RELA).181? E] uso prolongado de metoclopramida se asocié
con discinesia tardfa, lo que resulté en una alerta por la
FDA.20 1 relativa propension de efectos adversos varfa por
agente y es muchas veces dependiente de la dosis (RELA).
Los médicos tienen el deber de monitorear la efectividad y
seguridad de los medicamentos prescritos (PRIN), y existen
protocolos de monitoreo basado en evidencia disponibles.?!
La descontinuaciéon abrupta de medicamento antipsicotico
puede causar eliminacion de la discinesia (RELA).2223
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Recomendacison 9a

Los médicos pueden prescribir antipsicéticos para el
tratamiento de tics cuando los beneficios del tratamiento
superan los riesgos (Nivel C).

Recomendacisn 9b

Los médicos deben aconsejar a los pacientes sobre la
propension relativa de los efectos adversos metabdlicos,
extrapiramidales y hormonales de los antipsicéticos para
tomar una decisién informada en cuanto a qué antipsicotico

debe prescribirse (Nivel A).

Recomendacisn 9¢
Los médicos deben prescribir antipsicoticos para tics a la

dosis efectiva minima para disminuir el riesgo de efectos
adversos (Nivel A).

Recomendacisn 9d

Los médicos que prescriben antipsicoticos para tics
deberfan monitorear la ocurrencia de trastornos de
movimiento inducidos por medicamentos y efectos
adversos metabdlicos y hormonales de los antipsicéticos
usando protocolos de monitoreo basados en evidencia

(Nivel B).

Recomendacion 9e

Los médicos que prescriben antipsicoticos para los tics
deben realizar un electrocardiograma y medir el intervalo
QTc antes y después de iniciar con pimozida o ziprasidona,
o si los antipsicéticos son coadministrados con otros
medicamentos que puedan prolongar el intervalo QT

(Nivel A).

Recomendacisn 9f

Cuando se intente la descontinuacién del antipsicotico para
tics, el médico deberfa destetar gradualmente el
medicamento a lo largo de semanas a meses para evitar
disquinesia al retiro (Nivel B).

Inyeccison de toxina botulinica para tics

Es mas probable que la inyeccién de toxina botulinica con
onabotulinumtoxinA reduzca la severidad de los tics que el
placebo en adolescentes y adultos (EVID). Las urgencias
premonitorias también pueden mejorar con inyecciones de
toxina botulinica (RELA).2* El placebo en relacién con
onabotulinumtoxinA se asocia con una mayor tasa de
debilidad (EVID). La hipotonia es un efecto secundario
comun de la inyecciéon con toxina botulinica en los
musculos laringeos para tics vocales (RELA).? El efecto de
la inyeccion de toxina botulinica dura de 12 a 16 semanas,
tras lo cual el tratamiento debe de repetirse (PRIN).

Recomendacién 10a

Los médicos pueden prescribir inyecciones de toxina
botulinica para el tratamiento de adolescentes y adultos con
tics motores simples localizados y molestos cuando el

beneficio del tratamiento supera los riesgos (Nivel C).

Recomendacion 10b

Los médicos pueden prescribir inyecciones de toxina botulinica
para el tratamiento de adolescentes mayores y adultos con tics
vocales severamente incapacitantes o agresivos cuando el beneficio
del tratamiento supere el riesgo (Nivel C).

Recomendacison 10c

Los médicos deben aconsejar a los individuos con tics que la
inyeccién de toxina botulinica puede causar debilidad e hipotonia,
y que todos los efectos son temporales (Nivel A).

Tratamiento de tics con topiramato

Fundamento

El topiramato posiblemente reduce la severidad de los tics mas que
el placebo (EVID). En pacientes con tics leves pero molestos que
no obtienen una respuesta satisfactoria o experimentan efectos
adversos con otros tratamientos, el topiramato puede ser una
alternativa util. Aun cuando generalmente es bien tolerado una
dosis baja (25-150 mg/dfa) puede causar efectos adversos que
incluyen problemas cognitivos y de lenguaje, somnolencia, y
pérdida de peso y puede incrementar el riesgo de litiasis renal
(RELA) 26728

Recomendacién 11a

Los médicos deben prescribir topiramato para el tratamiento de tics
cuando los beneficios del tratamiento sean mayores que los riesgos

(Nivel B).

Recomendacion 11b
Los médicos deben aconsejar a los pacientes en relacion a los efectos
adversos comunes del topiramato, incluyendo problemas cognitivos y

de lenguaje., somnolencia, pérdida de peso y tiesgo incrementado de
piedras renales (Nivel A).

Medicamentos a base de cannabis para el tratamiento
de pacientes con ST

Fundamento

Algunos pacientes con ST utilizan cannabis como automedicacién
para tics y comorbilidades (RELA).2? Existe limitada evidencia de que
el 8-9-tetrahidrocannabinol (THC), dronabinol, tiene mas
posibilidades de reducir la severidad de los tics que placebo en
adultos con ST (EVID). Ia evidencia es insuficiente para
determinar si la eficacia de nabiximol, nabilona, y cannabidiol
(CBD), asi como de diferentes tipos de cannabis — estandarizado
para diferentes niveles de THC y CBD—es similar a THC.
Comparados con placebo, los medicamentos a base de cannabis
estan asociados con incremento de riesgo de eventos adversos en
el corto plazo; los mas comunes son mareo, sequedad de boca y
fatica (RELA).30 No hay evidencia de que el tratamiento
controlado con medicamentos a base de cannabis pueda inducir
adicciéon a los cannabinoides. Un retiro agudo de cannabinoides
puede ser seguro y bien tolerado sin eventos adversos (RELA).30:31
Los medicamentos a base de cannabis deben evitarse en nifios y
adolescentes, no solo por la escasez de evidencia, sino detivado de
la asociacién entre exposicion a cannabis en adolescentes y un
potencial dafio cognitivo y resultados afectivos en la edad adulta
(RELA, PRIN).32 Los medicamentos a base de cannabis no deben
de usarse en mujeres embarazadas o lactantes ni en pacientes con
psicosis (PRIN). La prescripcién y acceso a marihuana medicinal
varfa por regiones; los médicos deben acatar la legislacion regional
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en el uso de marihuana medicinal (PRIN).

Recomendacion 12a

Debido al riesgo asociado con el uso de cannabisy la amplia
automedicacién con cannabis para los tics, en donde la
legislacion regional y los recursos lo permitan, los médicos
deben ofrecer directamente a los pacientes la supervision
médica apropiada cuando se use cannabis como
automedicaciéon para tics (Nivel A). La supervision
apropiada conlleva educaciéon y monitoreo de la eficacia y
los efectos adversos.

Recomendacison 12b

En donde la legislacion regional lo permita, los médicos
pueden considerar tratamiento con medicamento a base de
cannabis en cualquier adulto resistente a tratamiento con tics
clinicamente relevantes (Nivel C).

Recomendacion 12¢

En donde la legislacion regional lo permita, los médicos
pueden considerar tratamiento con medicamento a base de
cannabis en adultos con ST que actualmente utilizan
cannabis eficientemente como automedicacion para obtener
un mejor control y mejoria de la calidad de tratamiento

(Nivel C).

Recomendacisn 12d

En donde la legislacién regional lo permita, los médicos
que prescriban medicamento a base de cannabis deberan
prescribir la dosis efectiva minima para disminuir los
riesgos de efectos adversos (Nivel A)

Recomendacion 12e

Los médicos que prescriban medicamentos a base de
cannabis deben informar a los pacientes que el
medicamento puede impedir la habilidad de manejar (Nivel
A).

Recomendacion 12f

Los médicos que prescriben medicamentos a base de
cannabis a pacientes con ST deben de reevaluar
peridédicamente la necesidad de continuar el tratamiento

(Nivel A).

Estimulacison cerebral profunda (ECP) para
tics en el campo de ST

Fundamento

Los pacientes con ST severo, resistente a terapia médica y
de comportamiento, se pueden beneficiar de la aplicacién de
ECP. Un importante reto y limitacién en la evaluacién de
evidencias alrededor de ECP en ST consiste en que, aun en
los centros expertos en ECP, se realizan pocas operaciones
al afio. Ademas, la informacién se limita a estudios clinicos
aleatorizados para andlisis e interpretacion. No hay
consenso en los blancos cerebrales Optimos para el
tratamiento de los tics, pero las siguientes regiones han sido
estimuladas en pacientes con ST el tallamo centromedial, el
globo palido interno (ventral y dorsal), el globo palido
externo, el nucleo subtalimico, y la region del nicleo
estriado ventral/nicleo accumbens ventral capsular. La

ECP del globo palido anteromedial es probablemente mas
adecuada para reducir la severidad de los tics que una
estimulacion placebo (EVID). No hay evidencia suficiente
para determinar la eficacia de la ECP en el tilamo o en la
region del complejo del tilamo centromedial-parafascicular
en la reduccién de la severidad de los tics (EVID). Las
complicaciones del tratamiento, que incluyen la infeccion y
remocién del programa, parecen mas comunes con ST
(EVID) que con otros padecimientos neurolégicos.
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Las recomendaciones de la Movement Disorders Society
(Sociedad de Trastornos del Movimiento) sugieren que,
cuando se utilice la ECP en ST se sigan las mejores practicas
utilizadas para otras aplicaciones de la ECP, incluyendo la
confirmacién del diagnéstico, uso de  escrutinio
multidisciplinario, y estabilizacién de comorbilidades
psiquidtricas, inclusive suicidio activo (RELA).3 La
seleccién apropiada de los pacientes es el factor predictor
mas importante para el éxito del tratamiento con ECP
realizando una evaluacién esencial multidisciplinaria
(RELA).3*Detivado de la complejidad de la poblacién de
pacientes, se ha instado alos centros que llevan a cabo ECP
a hacer escrutinio preoperatorio de los candidatos y dar
seguimiento postoperatorio. Existe preocupacion por el alto
riesgo de suicidio y otras secuelas psiquidtricas negativas en
pacientes con ST sin escrutinio ni monitoreados por
depresion, ansiedad y tendencia bipolar. Los estudios
aleatorizados mas grandes disponibles de ECP han revelado
beneficios sobre los tics motores y fénicos de la regiones
objetivo ventral interna del globo palido y la region
centromedial del talamo; sin embargo, estos estudios han
generado preocupacién metodolégica que necesita ser
abordada en futuros estudios (RELA).%> Existe poca
informacion de los efectos de la ECP en comorbilidades
psiquiatricas y de la eficacia de esta en nifios con ST.

Recomendacion 13a

Los médicos deberain de utilizar  evaluaciones
multidisciplinatias (neurdlogo o psiquiatra, neurocirujano y
neuropsicélogo) para establecer cuindo los beneficios del
tratamiento son mayores que los riesgos en la prescripcion
de ECP para tics motores y foénicos resistentes a
medicamentos (Nivel A).

Recomendacison 13b

Los médicos deberfan confirmar el diagndstico de DSM-5
para ST y excluir los movimientos secundarios y funcionales
similares a tics al considerar ECP para tics resistentes a
medicamentos (Nivel B).

Recomendacion 13c

Un profesional de la salud mental debe hacer escrutinio
preoperatorio de los pacientes y dar seguimiento a los
pacientes postoperatotio sobre trastornos psiquidtricos que

pueden impedir el existo a largo plazo de la terapia (Nivel
A).

Recomendacion 13d

Los médicos deben confirmar que se hayan administrado
multiples  clases de medicamentos  (antipsicéticos,
depletores de dopamina, a2 agonistas) y terapia conductual
(o estan contraindicadas) antes de prescribir ECP para tics

(Nivel A).

Recomendacion 13e

Los médicos pueden considerar ECP para tics severos,
autolesivos, como los tics cervicales severos que resultan en
lesion espinal (Nivel C).

Sugerencias para futuras investigaciones

Las futuras investigaciones sobre intervenciones conductuales
para tics deben incluir comparacion de eficacia relativa a CBIT
vs farmacoterapia. Adicionalmente se debe llevar a cabo
investigacion sobre el tratamiento secuencial y toma de
decisiones y sobre en quién resulta mas efectivo en particular
el tratamiento secuencial es mas efectivo. Debe continuarse
con la investigacién para probar la eficacia de otros
tratamientos conductuales, lo que incluye la exposicion y
prevencion de la respuesta, los tratamientos basados en
atencién/consciencia plena, o las intervenciones més globales
relacionadas con tics.’® Dado que la evidencia en el presente
es insuficiente para concluit que la CBIT dada por
teleconferencia es tan efectiva como el tratamiento presencial,
se requieren futuros estudios bien disefiados con calculos de
muestras adecuados para establecer la no inferioridad. Sera
necesario trabajo adicional para caracterizar de manera mas
precisa el mecanismo neurocognitivo y de comportamiento
subyacente a CBIT para mejorar la efectividad general e
informar a los pacientes los algoritmos de correspondencia de
tratamiento.3”

Las futuras investigaciones sobre medicamentos para tics
deben incluir estudios de no inferioridad de los agentes
comunmente utilizados para el tratamiento de tics paralos que
la evidencia disponible es limitada en los estudios
aleatorizados controlados. Los agentes para los cuales la
evidencia es prometedora pero limitada incluye el
antipsicético de primera generaciéon flufenazina.3%-40 Se
esperan pronto estudios clinicos actualmente en curso con el
antagonista selectivo D1 ecopipam y evidencia de la eficacia
de este medicamento.

Los depletores de dopamina, tetrabenazina, deutetrabenazina,
y valbenazina, actian como bloqueadores del transportador
tipo 2 de la monoamina vesicular (TMAV2). Aun cuando
ningun estudio controlado aleatorizado se ha publicado con
inhibidotes de TMAV2 en el tratamiento de tics, estos
medicamentos son altamente utilizados sin indicacion.
Cuando se dosifican apropiadamente estos medicamentos son
generalmente bien tolerados, pero pueden asociarse con
mareo, depresion y parkinsonismo. Aun cuando un estudio
inicial fase II de valbenazina no logté el objetivo primario en
adultos y niflos con ST, se pensé que esto se debié a
subdosificacion. Actualmente se estan llevando a cabo mas
estudios mejor diseflados con valbenazina y deutetrabenazina
para el tratamiento de tics.#1-%
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4 Nuestra revision sistematica incluy6 3 diferentes productos de

la medicina tradicional china: granulos de 5-Ling,** granulos
de ningdong formulados por Zhao,* y granulos de ningdong
formulados por Wang# No hicimos recomendaciones
formales a favor o en contra del uso de estos compuestos,
todos los cuales reportaron superioridad sobre placebo.
Nuestro panel tuvo preocupaciéon por los criterios de
inclusién del estudio de granulos de 5-Ling, ya que los
participantes también tenfan la condiciéon de cubrir el
“subtipo excesivo” del diagndstico basado en la medicina
tradicional china (ver gufa practica integra y completa patra
mas detalles), sin diagnéstico equivalente en la medicina
occidental o un claro entendimiento de la fisiopatologia.
Ademas, este estudio excluyo nifios con las 2 comorbilidades
mas comunes en ST: TDAH y TOC. Por lo tanto hay algunas
preocupaciones con respecto a la generalizacion de estos
hallazgos. Finalmente, se desconoce la disponibilidad de estos
compuestos fuera de los estudios clinicos y permanecen las
preocupaciones en relacién con la seguridad de sus
ingredientes — los granulos de ningdong formulados por
Wang contienen placenta humana seca. Se requiere mas
investigacion e informacién sobre la seguridad y confiabilidad
de la produccién de estos agentes antes de hacer una
recomendacién formal.

Existe la necesidad de estudios de eficacia y efectos adversos
de mayor plazo sobre los medicamentos, asi como de la
eficacia y seguridad de la combinacién de medicamentos para
tics severos resistentes a la monoterapia.

Se han realizado algunos estudios investigando la eficacia y
seguridad de medicamentos a base de cannabis en nifios con
varias enfermedades. Recientemente se reporté que el CBD
puede reducir significativamente la frecuencia de crisis
convulsivas en nifios con sindrome de Dravet.#’ Existe
evidencia preliminar de que el THC también puede ser
efectivo en niflos para vomito derivado de tratamiento
antineoplasico*®4’ y en el  tratamiento de espasticidad
resistente.”? Hay evidencia creciente de que los medicamentos
a base de cannabis pueden ser efectivos en adultos con ST.5!
Una reciente publicacién de prensa de un estudio de dosis
simple para la primera molécula pequea en su clase inhibidor
de la monoacilglicerol lipasa, ABX-1431, que regula el
receptor CB1 activador central de cannabinoides, sugiere
eficacia para el tratamiento de tics.5?

ILa mayoria de los datos sobre desenlaces de la eficacia de ECP
en ST provienen de reportes de casos y series de casos. Se
desarroll6 un registro internacional de ECP>3 para recolectar
los datos y desenlaces de ECP en pacientes con ST
implantados en varios centros. El registro también recaba
informacion sobre la respuesta de seleccién no estandarizada
de criterios, los diversos blancos cerebrales, las diferencias en
programas, y la variabilidad en la programacién de parametros
utilizados. El objetivo de la futura investigaciéon sobre ECP
en ST debe ser mejorar el desenlace y la calidad de vida
llevando a cabo estudios multicéntricos bien disefiados,
compartir los datos entre los centros, descubrir mejores
practicas, y proporcionar informacién critica a las agencias
reguladoras que conduzcan a la aprobacion de ECP en ST.

Existen importantes limitaciones en los estudios actualmente
disponibles que utilizan la ECP en ST. La incertidumbre en el
blanco 6ptimo y la variabilidad individual en la programacion y
manejo entre participantes tornan los estudios desafiantes. La
investigacion reciente sobre ECP en ST ha revelado una
posibilidad intrigante de que puede no ser necesatio tener los
dispositivos activados continuamente como ha sido el estandar
para otros trastornos del movimiento. Incluso mas,
actualmente se estd explorando la ECP en un circuito cerrado
adaptativo en estudios clinicos.

Se necesita investigacién futura sobre el efecto de las dietas
especiales, suplementos nutricionales y ejercicio en la severidad
de los tics.
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