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Resumen

Introduccion: DaxibotulinumtoinA(DAXI) la DaxibotulinumtoxinA inyectable es una nueva formulacion de toxina
botulinica tipo A en desarrollo clinico para el tratamiento de las lineas glabelares y una serie de afecciones
neuroldgicas y musculo esqueleticas. En esta revision se destaca la importancia del conocimiento que poseen los
profesionales médicos en mejorar la calidad en cuanto a relaciones anatomicas especificas de la reduccion de las
lineas glabelares basada en la utilizacion de DaxibotulinumtoxinA Material y métodos: El método de estudio
que se utilizo es una revision sitematica y la recoleccion de informacion se realizo a través de una busqueda en
las bases de datos online: PUBMED. Dichos articulos fueron descargados de la plataforma ya mencionada y para
realizar las debidas citaciones y referencias se utilizi el programa Zotero. La investigacion estrara respaldada por
literaturas publicadas y actualizadas que muestran la calidad de la nueva formulacion de la toxina botulinica
que es la DaxibotulinuntoxinA en la eficacia y duracion de las lineas glabelares. Resultados: Se seleccionaron 7
articulos del tipo ensayo clinico o ensayo randomizado controlado, buscados en las bases de datos y filtrados,
donde se evidencio que DaxibotulinumtoxinA inyectable es una nueva formulacion que demostro utilidad para
tratamiento de lineas glabelares.

Conclusion: Luego de la busqueda realizada, se concluye que la DaxibotulinumtoxinA es una opcion muy util
para el tratamiento estético de lineas glabelares, pero se reconoce que existe la necesidad de futuras
investigaciones para validar su efectividad en comparacion a otros tratamientos convencionales y la
aplicabilidad clinica especifica de esta nueva formulacion. Asimismo para evaluar las limitaciones y efectos
adversos asociados a esta nueva formulacion.

Palabras Clave: (Botox, Botulinumtoxin,botulinumtoxins; typeA; DAXI; DaxibotulinumtoxinA).

Abstract

Background: "DaxibotulinumtoxinA (DAXI), an injectable formulation of botulinumtoxintype A, iscurrently
underclinical development for treating glabellarlines, as well as various neurological and musculoskeletal
conditions. This review under scores the significance of the know ledge that medical profesional spossess in



enhancing the quality of specific anatomical relationships related to the reduction of glabellar lines and
determining the irmosten during effects. Material and methods: The chosen methodology for this study is a
systematic review and information collection. A manual search was conducted on online data bases, particularly
PUBMED, using key Words such as "treatmentofglabellarlines" or "botulinumtoxin new formulation," with
specific filters applied. Approximately 14 files were down loaded and organize during the Zotero program for
propercitations and references. There search is supported by published and updated literatura that
demonstrates the efficacy and duration of glabellar lines with the new formulation of Botulinum toxin,
DaxibotulinumtoxinA. Results: Seven articles of the clinical trial or controlled randomized trial type were utilized.
These articles, searched and filtered from various databases, collectively indicate that injectable
DaxibotulinumtoxinA is a highly effective new formulation for treating glabellarlines. . Conclusion: Following the
conducted search, it is evidente that DaxibotulinumtoxinA is avaluable option for a esthetically treating glabellar
lines. How ever, it is a knowledged that further research is necessary to validate its effectiveness compared to
other convention altreatments and to assessits specific clinical applicability. Additionally, an evaluation of the

elimitations and adverse effects associated with this new formulation is crucial.

Keywords: (Botox, Botulinumtoxin, botulinumtoxins; typeA; DAXI; DaxibotulinumtoxinA).

INTRODUCCION

En la actualidad, la toxina botulinica inyectada en
humanos estd certificada en 100 paisesy a lo largo de
estos afios el uso de esta sustancia es utilizada en
condiciones neuroldgicas y no neuroldgicas (1) El
estrabismo, es la primera patologia notificada con el uso
de la toxina botulinica en los afios de 1970 por el Dr.
Scott, el mismo que al observar después de resultados
quirdrgicos no tan favorables para dicha patologia,
decide abrir una investigacion con ayuda del Dr. Schantz
quien fue el proveedor de la toxina botulinica para el
estudio que permitio identificar resultados como la
debilidad de los musculos y que conjuntamente
proporciono una rectificacion permanente(2)

Es importante recalcar que la toxina Botulinica se
encontro en el 2018 reportando ventas anuales de 4.500
millones de ddlares y de estos se encuentra dividida en la
mitad para uso terapeutico y la otra mitad para uso en la
medicina estética(3)

Al grupo que pertenece la toxina botulinica, es una
familia denominada Neurotoxinas que como accion
principal tienen la de bloquear la liberacion de
acetilcolina y de un sinnimero mas de neurotransmisores
de las vesiculas presinapticas(3). A su vez, este grupo
pertenece a la familia de bacterias Clostridiaceaesiendo
estas del genero Clostridium Botulinum que son
anaerobias, gram positivas y esporuladas(4) y se
encuentra clasificado en 7 subespecies de la( A-G).(4,5)
solo las subespecies Neurotoxina botulinica A(BNT A )y
neurotoxina botulinica B(BNT B) son principalmente
usados para uso clinico en humanos(6), siendo la BNT A
la mas usada en la prdactica médica (7).

Los fdrmacos con la composicion de toxina botulinica,
son fdrmacos bioldgicos y consisten en compuestos que
contienen Neurotoxina botulinica, proteinas

complejantes y excipientes que el mas usado es la
albumina sérica humana(8)

En cuanto a su mecanismo de accion, una vez que la
neurotoxina botulinica es inyectada esta es captada por
neuronas presinapticas en una union llamada
neuromuscular donde luego un componente de la cadena
ligera se dirige al receptor de proteina NSF junto a la
proteina de receptor SNARE complex, lo que conlleva a su
inactivacion previniendo el acoplamiento, liberacion y
fusion de vesiculas que contienen acetilcolina en la union
neuromuscular, produciendo asi una pardlisis flacida en
el musculo diana(6)

Neurotoxina botulinica A/B tiene efecto focalizado en
ciertas patologias como la hiperhidrosis focal idiopdtica
y en la medicina estética con un margen de eficacia,
evidencia y seguridad exitosa. Ademds el personal de
salud ha logrado evidenciar su accion terapéutica en
otras enfermedades dermatoldgicas  cutdneas(3),
enfermedades cronicas, un leve alivio de la
sintomatologia presentada por el blefaroespasmo,
distonia cervical y de algunas variantes de espasticidad
muscular y no menos importante de las lineas faciales
dindmicas(9) No obstante se destaca una vez mas que
los serotipos mencionados presentan una efectividad
marcada con englobe general para enfermedades
motoras y autondomicas(7). A mencion de algunas
enfermedades que la neurotoxina botulinica ejerce efecto
tenemos: urologia, terapia del dolor, neurologia,
proctologia(10)

MATERIALES Y METODOS

eDijsefio del Estudio

Este trabajo se trata de una revision sistemdtica que
abarcd una busqueda exhaustiva de textos completos
publicados online, ensayos clinicos y metaandlisis, este



trabajo busca determinar la duracion y efectividad de la
DaxitoxinbotulinumA en las lineas glabelares a través de
una serie de articulos seleccionados que estdn
disponibles en la plataforma de PUBMED. Se empleo
para la seleccion los filtros especificos como clinical trial,
randomizedcontrolled trial, meta-analisis, full-text y
usando frases especificas como
“treatmentofglabellarlines” o  “toxinebotulinA  new
formulation” o “trial botulinumtoxin A”

e Poblacion de estudio

Se incluyeron articulos que abordaban pacientes adultos
con lineas de expresion faciallineas glabelares o
frontales que iban de leves a severas. En los ensayos
clinicos elegidos se requirié que los pacientes aceptaran
el consentimiento informado para ser incluidos en el
estudio.

e Criterios de Inclusion

- Articulos que mencionan la nueva formulacion
DaxitoxinbotulinumA

- Articulos que tratan sobre la eficacia y duracion del
tratamiento inyectable con DaxibotulinumtoxinA

- Articulos que muestren el mecanismo de accion y
seguridad de DaxibotulinumtoxinA

- Articulos que comparan la toxina botulinica A y la
DaxibotulinumtoxinA

- Articulos que muestran efectos de DaxibotulinumtoxinA
en lineas glabelares

e Criterios de Exclusion

- Articulos que estén relacionados a otras patologias

- Articulos que traten patologias infantiles

- Articulos que no contengan literatura de
DaxibotulinumtoxinA

- Articulos que mencione tratamientos en otras dreas del
rostro que no sean lineas glabelares.

o Ambito del estudio
El ambito de este estudio es universitario por la
universidad abierta interamericana.

eintervencion  propuesta e Instrumento/s para
recoleccion de los datos

En esta revision sistemdtica para la recoleccion de datos,
donde se realizd una busqueda de articulos en forma
exhaustiva en la plataforma de Pubmed que diera
resultados Jptimos y precisos a la hora de extraer
informacion  acerca de la  toxina  botulinica
DaxibotulinumtoxinA, para eleccion de las publicaciones
en orden de importancia, en primera instancia se leyd
titulos, resimenes, que estuvieran acorde a las pregunta
de investigacion y a su vez que se cumplan los criterios de
inclusion 'y exclusion correspondientes, para la ultima
instancia realizar la lectura y seleccion de cada articulo
utilizados a posteriori.

¢ Plan de Andlisis de los Datos
El andlisis de los datos se realizé a partir de una
inspeccion meticulosa de los articulos, luego se hizo una

seleccion por el titulo y la introduccion. Posteriormente
una vez escogido los articulos, se realizé otro filtrado por
las caracteristicas de inclusion y exclusion, de esta forma
se aportan escritos que eran necesarios para la
elaboracion de este proyecto, el cual se realizé utilizando
tablas y grdficos para una mejor comprension de los
datos.

e Descripcion operacional de las variables

Para el andlisis de datos, se confeccioné una tabla en
funcion a la definicion, tipo y escala de las 2 variables en
estudio: EFICACIA Y SEGURIDAD. La Tabla 1.1agregada
en el ANEXO de este documento, que resume cada
variable y sus caracteristicas sefialadas.

eRecursos necesarios

- Computadora

- Internet

- Pubmed

- Hoja de cdlculo en Excel
- Word

- Programa Zotero

RESULTADOS

1. ImmunogenicityofDaxibotulinumtoxinAforlnject
ion in GlabellarLines

Shannon Humphrey, Jeffrey S Dover, Ronald R Bowsher,
Amanda Clancy, Yan Liu, Gregg Prawdzik, Conor J
Gallagher
FECHA: SEPTIEMBRE 2023
El programa de fase 3 para DAXI abarcé 2 ensayos
idénticos, doble ciego y controlados con placebo de 36
semanas (SAKURA 1y 2, realizados de diciembre de 2016
a noviembre de 2017), y un estudio de seguridad abierto
de dosis repetidas de 84 semanas (SAKURA 3, realizado
de diciembre de 2016 a octubre de 2018). En total, 2786
pacientes con lineas glabelares recibieron hasta 3
tratamientos con DAXI y dentro de los sujetos de estudio
estuvieron expuestos a la formulacion RTP0O04 y al
placebo. Los pacientes de ambos grupos tenian una edad
media de 49,4 afios (rango de 21 a 86 afios). El mayor
numero de pacientes expuestos a RTP004 (péptido
excipiente estabilizador patentado) que a DAXI se debe a
que el placebo contenia todos los elementos de la
formulacion excepto la neurotoxina central de 150 kDa.
Se recogio suero de los pacientes al inicio y en las
semanas 2, 4 'y 12 después de cada tratamiento con una
determinacion inicial de la presencia o ausencia de
cualquier anticuerpo que se una a la neurotoxina o al
RTPO04. Luego se evalué la presencia de anticuerpos
neutralizantes en el suero de pacientes confirmados
como positivos y aunque ningun paciente desarrollo
anticuerpos neutralizantes, se realizé un andlisis para
investigar si el desarrollo de anticuerpos no
neutralizantes contra la  neurotoxina central o



anticuerpos de unién inducidos por el tratamiento contra
RTP0O04 tuvo un impacto discernible en la eficacia o
duracion del beneficio clinico de DAXI.

Los 21 pacientes que desarrollaron anticuerpos de union
a la neurotoxina y los 35 pacientes que desarrollaron
anticuerpos contra RTP0OO4 tuvieron una respuesta clinica
excelente, lo que demuestra que con el tratamiento con
DAXI hay una reduccion en la gravedad de las lineas
glabelaresque evoluciona a ninguna o leve en la semana
4 después del tratamiento.

La duracion de la respuesta tampoco se vio afectada por
la presencia de anticuerpos de union a la neurotoxina o
RTP0O04. Ademds, ninguno de los pacientes que tenian
anticuerpos de union a DAXI o RTP004 informd un evento
adverso relacionado con el sistema inmunoldgico.

2. Tratamiento de las lineas faciales superiores
con daxibotulinumtoxinaA inyectable:
resultados de un estudio abierto de fase 2

Jeffrey S Dover 1, Shannon D Humphrey 2, Z Paul Lorenc 3
4, AvaShamban 5, Todd M Gross 6, Roman G Rubio 6,
DomenicoVitarella 6

FECHA: ENERO 2023

En este estudio de fase 2, abierto y de un solo grupo, los
pacientes (48 inscritos, 94 % completados, seguimiento
de 24 a 36 semanas), los pacientes elegibles eran adultos
mayores o iguala 18 afios con enfermedad moderada o
severo con el cefio fruncido, los resultados del presente
estudio amplian los hallazgos de estudios con DAXI
previos y proporcionan evidencia de que el alto grado de
eficacia, seguridad y duracion prolongada de los efectos
observado para DAXI en lineas glabelares se puede lograr
también la mejora en lineas de la frente y lineas
laterales, cuando se trata simulténeamente.

Cada paciente recibié DAXI 40U (glabelar), 32U (frente) y
48U (Lateral). Se usaron criterios de valoracion clave de
eficacia: porcentajes de pacientes, lograr ninguna
gravedad de arrugas o leve (calificada por el
investigador) para cada escala de las lineas faciales
superior. En la Semana 4, la mayoria de los pacientes no
alcanzaron ninguna gravedad de arrugas o fueron leves
(calificadas por el investigador): glabelar (96%), frente
(96%),y Lateral (92%). La mediana de los tiempos hasta
la pérdida de ninguna respuesta/respuesta leve
(calificada por el investigador y el paciente) entre todos
los pacientes fue: 24,6(glabelar), 20,9 (frente) y 24,9
(Lateral).

En la semana 4, la mayoria de los pacientes informaron
mejoras (Escala de mejora estética global: 96 % -98 %) y
altas tasas de satisfaccion(85%-98%). Cinco pacientes
experimentaron eventos adversos relacionados con el
tratamiento: eritema en el lugar de la inyeccion (3
pacientes/7 eventos), malestar facial (2 pacientes/2
eventos) y dolor de cabeza (1 paciente/1 evento). Ningun
paciente experimentd ptosis de cejas o pdrpados. Por lo
tanto se concluye que el tratamiento simultdneo de las
lineas faciales superiores con DAXI fue bien tolerado y
demostré una alta respuesta, tasas, duracion extendida y
alta satisfaccion del paciente.

3. "DaxibotulinumtoxinA en el tratamiento de
lineas glabelares: resultados de cada uno de
dos estudios de fase 3 multicéntricos,
aleatorizados, doble ciego y controlados con
placebo (SAKURA 1y SAKURA 2)".

Jean D Carruthers , Steve Fagien , John H Joseph,
Shannon D Humphrey, Brian S Biesman, Conor J
Gallagher, Yan Liu, Roman G Rubio

FECHA: ENERO 2020

En total, se inscribieron 609 sujetos (sometidos a DAXI,
405; placebo, 204). DAXI fue significativamente mds
eficaz que el placebo para lograr el resultado primario y
eficacia comprobada (mejora de >2 puntos en la
gravedad de la linea glabelar con el cefio fruncido
mdximo en la semana 4 segun las calificaciones del
investigador y del sujeto)

Los resultados reflejan porcentajes exitosas en
comparacion del tratamiento con DAXI en comparacion
al placebo; 3,6 por ciento versus 0,0 por ciento (SAKURA
1) y 74,0 por ciento versus 1,0 por ciento (SAKURA 2). Las
calificaciones compuestas del investigador y del sujeto
sobre el maximo cefio fruncido después del tratamiento
con DAXI mostraron que la gravedad de la linea glabelar
nula o leve se mantuvo durante una mediana de 24
semanas (SAKURA 1) y 23,9 semanas (SAKURA 2), y
ademds la gravedad de la linea glabelar no volvié a los
niveles iniciales. En general, DAXI fue bien tolerado, y los
eventos adversos mds comunes relacionados con el
tratamiento con DAXI fueron dolor de cabeza y dolor en
el lugar de la inyeccion (5,0 por ciento y 2,4 por ciento,
respectivamente).

Los resultados de ambos estudios fueron muy
consistentes, DAXI puede ofrecer una duracion
prolongada de la respuesta con una mediana, >24
semanas y generalmente se tolera bien.

Se coloco en el ANEXO de este documento la evolucion
semanal de estos pacientes registrada en el presente
estudio, IMAGEN 1.1.

4. Cerrando la brecha: efecto sostenido del
tratamiento de Lineas glabelares con
tratamiento dos veces al afio Con
DaxibotulinumtoxinaA:

Jeffrey S. Dover, MD, NowellSolish, MID, Todd M. Gross,
PhD,k Conor J. Gallagher, PhD, and Jessica Brown

FECHA: SEPTIEMBRE 2023

El tratamiento exitoso de las lineas faciales dindmicas
con la nueva férmula de la toxina botulinica se consigue
reduciendo la fuerza de la musculatura facial. Este efecto
normalmente alcanza su punto mdximo entre 2 y 4
semanas después del tratamiento, luego de lo cual la
farmacologia de la toxina dicta una disminucion
progresiva en eficacia. Sin un nuevo tratamiento
siguiente, el efecto de la toxina disminuye hasta que la
gravedad de las arrugas vuelva a ser la inicial.

Segun este estudio de recoleccion de datos los pacientes
regresan para un promedio de 1,85 tratamientos por afio



(basado en datos de 690,513 pacientes en 782
consultorios estéticos) en lugar de la frecuencia dptima
que seria de 3 a 4 meses, necesaria para prevenir
correccion discontinua. Esta baja frecuencia y el aumento
del intervalo entre un tratamiento y otro se debe al costo,
la conveniencia, o desconocer la gravedad de la linea
dindmica del paciente y su percepcion de la gravedad
como efecto del tratamiento.

El tratamiento de al menos dos veces al afio con DAXI
puede brindar a los pacientes mucho mds tiempo en un
estado corregido y reducir la discontinuidad en la
apariencia, aunque se concluye que el momento del
retratamiento debe ser individualizado para cada
paciente y manejo proactivo con inyecciones de DAXI mds
frecuentes puede ser ideal en algunos.

5. Correlacion de la dosis de toxina botulinica con
pardmetros neurofisiologicos de eficacia y
seguridad en los musculos glabelares: un
estudio aleatorizado, doble ciego, controlado
con placebo

Mohammad AlimohAmmadi, Matsandersson and Anna
Rostedt PUNGA

FECHA: ENERO 2014

Se inscribieron un total de 16 mujeres sanas, con edades
entre 31 y 64 afios, en enero a marzo de 2012, a través
de anuncios publicos. Los criterios de inclusion fueron
lineas de expresion glabelares visibles en reposoo
musculos glabelares prominentes. Los criterios de
exclusion fueron un diagndstico/sintomas de un trastorno
neuromuscular (por ejemplo, miastenia gravis), alergia a
la  BoNT-A, inyeccion previa de BoNT-A, cirugia
pldstica/implantes en el drea facial, infeccion en curso,
enfermedad sistémica o inflamacion alrededor de las
dreas de inyeccion y reacciones alérgicas, medicacién con
anticoagulantes o relajantes musculares, embarazo o
lactancia.

A las 4 semanas, el numero de sujetos por grupo que
habian mejorado al menos 1 punto en la escala
fotogrdfica en relacion de la lineas glabelares fue del
100%, para el tratamiento con BoNT-A; a partir de las
fotografias fue posible distinguir entre los sujetos que
recibieron placebo y los que recibieron BoNT-A; sin
embargo, no fue posible utilizar las fotografias para
distinguir entre los grupos que recibieron diferentes dosis
entre si.

Aunque cegados, todos los sujetos que recibieron la
BoNT-A, habian recibido el principio activo, y 11 de 12
personas, independientemente de la dosis de BoNT-A,
estaban satisfechos con el resultado estético. Ademds,
una de las personas que recibio placebo experimentd una
mejora estética y un impacto positivo en su confianza en
si misma, lo que indica un conocido efecto placebo.

6. Una evaluacion de la induccion de anticuerpos
neutralizantes durante el tratamiento de las
lineas glabelares con una nueva formulacion
estadounidense de neurotoxina botulinica tipo
A

Ira Lawrence, Ronald Moy

FECHA: NOVIEMBRE 2009

Estudios de fase Il de una nueva formulacion
estadounidense de la neurotoxina tipo A no ha
identificado algin caso de formacion de anticuerpos
neutralizantes durante el tratamiento de lineas
glabelares en pacientes que recibieron hasta nueve
tratamientos. La induccion de anticuerpos neutralizantes
durante la aplicacion estética de la neurotoxina
botulinica del tipo A es raro, pero potencialmente
preocupante desde el punto de vista clinico.

Este estudio de 1554 pacientes que recibieron al menos
un tratamiento BoNTA-ABO (10 unidades en cinco puntos
de inyeccion, para una dosis total de 50
unidades/tratamiento; rango de uno a nueve
tratamientos), solo cinco (0,32%) fueron positivos para
anticuerpos en el ensayo por método de RIPA-C: dos al
inicio y tres en el ultimo ciclo de tratamiento. Perode las
cinco muestras que inicialmente dieron positivo usando el
ensayo por RIPA-C, fueron finalmente negativos cuando
se evaluaron mds detalladamente utilizando el MPA.
Clinicamente, el estado positivo para RIPA-C no se
correlacioné con ninguna reduccion en la eficacia o un
perfil de seguridad alterado, aunque el numero de
participantes puede impedirnos dar unas conclusiones
definitivas, por no representativo de la poblacion. Pero
igualmente estos datos sugieren que las cinco muestras
positivas para RIPA-C representaron falsos positivos.

7. Toxina botulinica A en el tratamiento de Lineas
Glabelares: Programar la préxima inyeccion

BenjaminAscher, MD; BenjaminZakine, MD; Philippe
Kestemont, MD; MartineBaspeyras, MD; Ali Bougara,
MD; Frangois Niforos, MD; Thierry Malet, MD; and José
Santini, MD
FECHA: JULIO 2005
Cien pacientes con arrugas glabelares en reposo de
moderadas a graves fueron asignados aleatoriamente a
un primer estudio doble ciego. Se realizo tratamiento con
inyeccion de 50 U de BoNT-A a 50 individuos, divididas en
5 sitios intramusculares y un grupo placebo de 50
personas.
A intervalos mensuales entre el mes 3 y el mes 6, el
paciente y el investigador decidieron por consenso repetir
la inyeccion con BoNT-A de etiqueta abierta en ambos
grupos. El resultado principal fue el tiempo entre la
primera y la segunda inyeccion, después de cada
inyeccion se evaluaron ademds de la eficacia también la
satisfaccion del paciente y la seguridad.
Después del primer estudio doble ciego luego de la
inyeccion, las  tasas de  respuesta  fueron
significativamente mayores en el grupo de BoNT-A (hasta
un 75%) en comparacion con el placebo. En el mes 4una
gran mayoria de pacientes estaban significativamente
satisfechos con el tratamiento con BoNT-A (75%
satisfecho y completamente satisfecho versus 9,1% con
placebo) y el mes 5 (86,7% versus 0%respectivamente).
El dolor de cabeza fue el mds frecuente evento adverso
en el grupo de BoNT-A (10% versus 6% en el grupo de



placebo) y no se reporto blefaroptosis.En este estudio se
confirmo la efectividad de 50 U de BoNT-A para el
tratamiento de lineas glabelares, con una segunda
inyeccion dentro de 3 a 4 meses en la mayoria de los
pacientes.

DISCUSION

La presencia de lineas faciales tiene un efecto
psicolégico, estético y emotivo en muchos pacientes, esto
contribuye a sentimientos y percepciones negativos sobre
la edad, el atractivo y la apariencia. El conjunto de
estudios seleccionados 'y correctamente filtrados
demostré que DAXIBOTULINUMTOXINA es eficaz y bien
tolerado para el tratamiento simultdneo de lineas
glabelares y otras lineas faciales superiores como lineas
frontales y lineas faciales laterales.

Los criterios de valoracion de la eficacia usados por los
investigadores fueron la ausencia o presencia de leves
lineas glabelares luego de al menos 4 semanas de
iniciado el tratamiento.

La mejora fue alcanzada por casi la totalidad de los
pacientes, recordemos que para estos estudios, se
requeria personas que tuvieran lineas glabelares o
faciales  superiores moderadas o severas como
candidatos al tratamiento.

Los resultados de estos estudios mostraron también una
larga duracion del efecto, generando un soporte
probable para personas que prefieren un tratamiento
unico y actividad de larga duracion. En estos estudios, se
observa que el tratamiento con DOXIBOTULINUMTOXINA
recibe gran aceptacion por los pacientes, siendo la
calificacion positiva por mds del 80% de pacientes en las
primeras semanas e incluso de casi el 100% en las
siguientes semanas.

El tratamiento de multiples lineas faciales superiores
tiene potencial para ofrecer mejores resultados y
satisfaccion del paciente, la eficacia de DAXI en todas las
lineas faciales superiores en este estudio es consistente
con datos de otros estudios previos de DAXI para lineas
glabelares, confirmando una gran eficacia en el
tratamiento y una duracion prolongada de esta nueva
formulacion.

El éxito puede atribuirse a su nueva formulacion que
contiene el excipiente peptidico estabilizador patentado
(RTPO04), que se une muy positivamente a pH fisiologico
y forma un fuerte enlace electrostdtico con el nucleo
cargado negativamente neurotoxina. Este péptido
también permite que DAXI sea formulado sin albumina
sérica humana, que se utiliza en los productos BoNTA
actualmente disponibles, y ser estable en temperatura
ambiente antes de la reconstitucion.

Se analizaron también estudios de inmunogenicidad que
demuestran la ausencia de generacion de anticuerpos
neutralizantes y que la formacion de otros anticuerpos no
influye en el resultado clinico, siendo siempre este
resultado en una mejora notoria de las lineas glabelares.
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arrugas(PFWS.) Se destaca la  nototia

dieferencia entre el uso del placebo (BASELINE)

ANEXOS y la inyeccion por DAXI y la evolucion clinica en
Tabla 1.1: Tabla de descripcién cada semana.
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Imagen 1.1:rarticipante del estudio que
muestra una reduccion de 2 puntos en la
gravedad de la linea glabelar.

BASELINE WEEK 1 WEEK 4 WEEK 12

IGA-FWS: 2 1GA-FWS: 0 1GAFWS: 0 1GAFWS: 1
PFWS: 2 PEWS: 0 PFWS; 0 PEWS 0

WEEK 16 WEEK 20 WEEK 24 WEEK 32

IGA-FWS: 1 IGA-FWS: 1 IGA-FWS: 1 IGA-FWS: 2
PFWS: 0 PFWS: 1 PFWS: 1 PFWS: 2

Participante del estudio que muestra una
reduccion de 2 puntos en la gravedad de la
linea glabelar como mdximo fruncir el cefio en
las semanas 1y 4 segun las calificaciones tanto
del investigador como de los participantes. Una
reduccion de al menos 1 punto se mantuvo
hasta la semana 24. Los investigadores
utilizaron el investigador Global Escala de
evaluacin de gravedad de las arrugas del cefio
(IGA-FWS) y los participantes utilizaron el cefio
del paciente Escala de gravedad de Ilas
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