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Resumen

La distonia laringea (DL), también conocida como disfonia espasmodica, es un desor-
den focal tarea-especifico del movimiento, que afecta primariamente la produccion de
la voz. Los movimientos distonicos de las cuerdas vocales producen fenémenos dife-
rentes, especialmente quiebres o interrupciones vocales y tension en el tipo de distonia
laringea aductora (DLAD), e interrupciones y soplo o segmentos afonos en el tipo
abductor (DLAB). Mas del 80% de pacientes sufren de DLAD o DEAD (disfonia es-
pasmodica aductora).

Dos pacientes de sexo femenino desarrollaron DL un mes después de haber con-
traido una infeccién del tracto respiratorio superior causada por COVID-19. Ambas
presentaron distonia laringea de tipo aductor. En el analisis actstico de la vocal /a/
sostenida se han observado quiebres o interrupciones, cambios frecuenciales y ape-
riodicidad. El rango de habla fue estudiado en ambas pacientes mediante el foneto-
grama, dando un resultado alterado.

Posiblemente la inflamacién de los nervios periféricos de la laringe, causada por
COVID-19, produjo una alteracién sensitiva con una respuesta mal adaptativa en
estas pacientes con una base genética quizas predisponente. O la activacién inmu-
nolégica, o la invasién del germen a través de la via retrograda alteraron las redes
neuronales involucradas en la génesis de la DL.

Palabras clave
Distonia laringea; disfonia espasmodica; distonia post COVID-19; COVID-19.

Abstract

Laryngeal dystonia (LD), also known as spasmodic dysphonia, is a task-specific
focal movement disorder, primarily affecting voice production. The dystonic move-
ments of the vocal folds result in a varied phenomenology, typically hard vocal breaks
and strain in the adductor-type laryngeal dystonia (ADLD), and breathy breaks or
aphonia in the abductor-type laryngeal dystonia (ABLD). More than 80% of pa-
tients have suffered from ADLD.
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Two female patients developed LD a month after presenting an upper respirato-
ry tract infection by COVID-19. They had the adductor-type laryngeal dystonia.
Through the acoustic study of the vowel /a/ breaks, frequency changes and aperi-
odicity were observed. Speech was studied using the phonetogram, and the range of
speech is altered in both patients.

The inflammation of the peripheral nerves of the larynx by COVID-19 produced
a sensory alteration, with a maladaptive response in these patients, who perhaps had
predisposing genetic basis, or the immunological activation or the invasion of the germ
by retrograde pathway altered the neuronal networks involved in the genesis of LD.

Keywords
Laryngeal dystonia; spasmodic dysphonia; post-COVID-19 dystonia; COVID-19.

Introduccion

La distonia laringea (DL), también conocida como disfonia espasmodica (DE), es
una distonia focal tarea-especifica que afecta la produccion del habla debido a una
alteracion del control voluntario de las cuerdas vocales, causada por espasmos invo-
luntarios de los musculos laringeos [1-2].

La etiologia de DL suele ser esporadica o familiar, representando esta ultima el
10% de las mismas. En el caso de las formas esporadicas se ha descrito un comienzo
gradual en un 55% de los casos y un 45% de comienzo brusco, generalmente aso-
ciado a infeccién de vias respiratorias superiores. Existe un franco predominio en
mujeres, comenzando en general alrededor de los 40 anos [1-2]. La fisiopatologia
subyacente a todas las distonias actualmente aceptada es la pérdida de la inhibicién
en distintos sitios del sistema nervioso central, alteraciones sensitivas y respuestas mal
adaptativas de la plasticidad neuronal [3].

Respecto a la clasificacion, existen dos tipos principales de DE: la aductora y la
abductora. Ambas son el resultado de un control motriz laringeo alterado, que pro-
duce movimientos involuntarios durante la fonacion y puede causar que los pliegues
vocales alcancen una hiperaduccién inadecuada y se cierren (DE aductora) o una
abduccion (DE abductora), y en algunos casos ambas [4-5]. La disfonia espasmodica
aductora es la forma mas comun (representando mas del 80% de las DL) y se carac-
teriza por un esfuerzo muscular laringeo, una calidad de voz tensa-ahogada, aspera,
con quiebres o interrupciones fonatorias y una frecuencia fundamental anormalmen-
te baja (friccion de la glotis). La DE abductora se caracteriza por el ensanchamiento
intermitente de la glotis y una calidad de voz transitoriamente jadeante. La gravedad
de los sintomas y la naturaleza incapacitante del trastorno puede variar de paciente a
paciente. Ademas de la tipica presentacion de los sintomas para aductora y abducto-
ra, los pacientes pueden exhibir temblor vocal, que puede coexistir con ambas [6-7].
Se han reportado varios casos de pacientes que desarrollaron movimientos anorma-
les post-COVID-19, aunque no hemos encontrado reportes de DL [8-9].

El objetivo de este trabajo es la presentacion de dos casos: pacientes de sexo feme-

nino que desarrollaron DL luego de presentar una infecciéon de vias aéreas superiores
por COVID-19.
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Metodologia

El estudio fonoaudiologico ha comprendido el examen perceptual de las voces mediante la
escala GRBAS y se han analizado las emisiones vocales mediante el estudio actstico de la voz
con el Sistema Anagraf.

El diagnostico de distonia laringea fue realizado en cada una de las pacientes, por médicos
otorrinolaringo6logos especializados en el area de estudio y tratamiento de patologias larin-
geas. Fueron derivadas al examen neurolégico y fonoaudiologico por dichos profesionales.

A través de los resultados obtenidos, se ha reflexionado acerca de la fisiopatologia de
este trastorno.

Casos

Caso 1

Paciente femenina, de 39 anos, de profesion docente, sin historia familiar ni personal de
movimientos anormales previos, que consulta por presentar DL de 14 meses de evolu-
ci6n (segin derivacion a estudio y rehabilitacion vocal por un médico laring6logo). La
alteracién apareci6 aproximadamente 1 mes luego de presentar un cuadro infeccioso de vias
aéreas superiores, que resultd secundario a COVID-19. Presenta antecedente de depresion de
13 afios de evolucién, en tratamiento créonico con clonazepam y un estabilizador del animo.
Refiere que la voz mejora cuando se rie, bosteza o llora y que presenta menor dificultad en el
habla al finalizar las clases en las que practica danza y natacion. El examen neurolégico fue
normal a excepcion de la distonia laringea. Se realiz6 una resonancia magnética de cerebro
con resultado normal.

Examen perceptual

Durante la emision del habla encadenada se percibe tension y cierta friccion entre cuerdas vo-
cales. Mediante la aplicacion de la escala GRBAS, la caracteristica de tension es la prevalente.
Por momentos comienza a hablar en registro modal y desciende al frito vocal. La alteracion
es compatible con una distonia laringea, con caracteristicas de aduccion.

Analisis acustico de la voz

Se utiliza el Sistema de Analisis Acustico del Habla Anagraf, creado por el Ingeniero Dr Jorge
Gurlekian (Conicet, Universidad de Buenos Aires, Argentina).

El estudio se realiza con la emision de la vocal /a/ sostenida.

Para el analisis de los pardmetros actsticos, se ha seleccionado en la I'igura 1 un fragmento
de senal sin interrupciones de 1.11 segundos para la obtencion del valor de FO e indices de
perturbacion.

Resultados: el valor de la frecuencia fundamental (pr) es de 208 Hz: sin alteracién (normal
207 Hz) [10]. Hacia el final de la emision el valor desciende hasta los 117 Hz, compatibles
con el registro frito o pulso del sexo femenino.

El indice de perturbacion Jitter: 0.89 %: sin alteracion (normal 0.1 a 1.00 %). Shimmer:
0.37 %: elevado (normal 0 a 0.30). H/N: 4.25 dB: sin alteracién (normal 4 a 9 dB) y ACe-
pProm: 0.45: sin alteracion (normal 0.2 a 0.6) [11].
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Figura 1. Emision de /a/ sostenida.

El contorno de frecuencia presenta oscilaciones debidas a cambios en el valor de la fre-
cuencia fundamental. Se observa la presencia de dos interrupciones, en zona media y final de
la emision. El contorno de amplitud es inestable, con oscilaciones, y va decayendo paulatina-
mente. La forma de onda presenta oscilaciones y va perdiendo amplitud a lo largo de la senal.
En el espectro de banda angosta se observan armonicos en las frecuencias graves, medias y
agudas, en el inicio y hasta la zona media de la emision. A continuacion, desde la zona media
hasta el final de la sefial, los componentes de ruido reemplazan a los armonicos.

En la Figura 2 se presenta el analisis actstico de otro segmento de la misma emisiéon de
/a/ sostenida.

Se ha seleccionado, para el analisis de los parametros acusticos, un fragmento de sefial sin
interrupciones de 0.87 segundos.

Resultados: el valor de la frecuencia fundamental (pr) ha descendido hasta los 132 Hz (nor-
mal 207 Hz para sexo y edad cronoléogica) [10]. Hacia el final de la emision el valor esta en
los 117 Hz, en registro frito o pulso.

Los Indices de perturbacion Jitter y Shimmer estan alterados, lo que indica aperiodicidad.
Jitter: 1.41 %: con alteraciéon (normal 0.1 a 1.00 %). Shimmer: 0.38 %: elevado (normal 0 a
0.30). H/N: 4.93 dB: sin alteraciéon (normal 4 a 9 dB). ACepProm: 0.25: sin alteracién (nor-
mal 0.2 20.6) [11].
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Figura 2. Emision de /a/ sostenida.

Caso 2

Paciente femenina, de 44 afos, artesana en pintura y restauracion de muebles, sin anteceden-
tes familiares ni personales de movimientos anormales. Consulta por disfonia espasmoédica
de 13 meses de evolucién (segin derivacién a tratamiento fonoaudiolégico por un médico
laringoblogo). La alteracién comienza luego de un mes de haber presentado un cuadro infec-
cioso de vias aéreas superiores, secundario a COVID-19. Su examen neurolégico era normal
a excepcion de la distonia laringea. Como antecedentes, presenta hipotiroidismo de 9 anos
de evolucion, en tratamiento créonico con levotiroxina, con estabilidad de su cuadro tiroideo.
Refiere sufrir insomnio, en tratamiento cronico con clonazepam, aerofagia con eructos fre-
cuentes, y comenta tener episodios de angustia.

Examen perceptual

Como en el caso anterior, en el habla se percibe la caracteristica de tension y cierta friccion
entre cuerdas vocales. Asimismo, con la aplicacion de la escala GRBAS, la caracteristica de
tension es la prevalente. A diferencia de la primera paciente, por momentos utiliza una emi-
sion de voz muy agudizada; en otros, desciende al frito vocal. La alteracion es compatible con
una distonia laringea, con caracteristicas de aduccion.

Analisis acustico de la voz

En la Figura 3 se ha seleccionado, para el analisis de los parametros acusticos, un fragmento
de senal sin interrupciones de 0.45 segundos.
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Resultados: el valor de la frecuencia fundamental (pr) es de 222 Hz, cercana a valores
normales (normal: 207 Hz, para sexo y edad cronolégica) [10]. Luego de la primera interrup-
cion, el valor de FO desciende a 123 Hz en registro frito o pulso.

Figura 3. Emision de /a/ sostenida.

En el fragmento de senal seleccionado, los resultados de los indices de perturbacion Jitter y
Shimmer estan alterados, indicando aperiodicidad: Jitter: 2.65 %: elevado (normal 0.1 a 1.00
%). Shimmer: 0.40 %: elevado (normal 0 a 0.30 %). H/N: 3.79 dB: descendido (normal 4 a
9 dB) y ACepProm: 0.58: sin alteracion (normal 0.2 a 0.6) [11].

El contorno de frecuencia presenta oscilaciones por cambios en el valor de la frecuencia
fundamental. Se observan dos interrupciones a lo largo de la senal, siendo la segunda bastante
prolongada. El contorno de amplitud es inestable y la forma de onda muy irregular. En el es-
pectro de banda angosta se observan armonicos inicamente en frecuencias graves, cercanos al
inicio y al final de emision. Hay componentes de ruido en la mayor parte del espectrograma.

Relacion entre los estudios acusticos efectuados a las dos

pacientes con distonias laringeas

Cuando comparamos los resultados actsticos de la emisién de /a/ sostenida de ambas pa-
cientes, encontramos que en los dos estudios se observan cambios frecuenciales, interrupcio-
nes y aperiodicidad. Se comparan estos resultados con los que informan otros investigadores
que han estudiado la DE mediante el analisis de tres alteraciones acusticas: segmentos ape-
ridédicos, cambios de frecuencia y cortes fonatorios, mediante la emision de vocal sostenida y
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de una lectura. En la vocal se observo un gran porcentaje de segmentos aperiodicos seguidos
por quiebres fonatorios y cambios frecuenciales [12-13].

En la literatura se encuentran opiniones sobre las interrupciones de voz en las disfonias es-
pasmodicas, las que pueden ser entendidas biomecanicamente como una falta de correspon-
dencia entre la resistencia de la laringe y la presion subglotica, y conducen a la cesacion del
flujo de aire. La fuerte aduccion repentina de las cuerdas vocales en la disfonia espasmodica
aductora aumenta dramaticamente la resistencia laringea y requiere altos niveles de presion
subglética para la fonacion ininterrumpida. El sistema pulmonar no es capaz de generar el
aumento de la presion subglotica requerida para superar la resistencia de la laringe y la ruptu-
ra fonatoria se sucede hasta que la relajacion de los pliegues vocales conduce a la disminucion
de la resistencia y la reanudaciéon del flujo de aire [14-15]. Asimismo, se da valor diagnostico
al analisis acustico de los quiebres fonatorios como una posible prueba objetiva para discrimi-
nar la DE aductora de las disfonias por tensiéon muscular [16].

Estudio del rango vocal de habla

Mediante el fonetograma, creado también por el Ingeniero Jorge Gurlekian, se han calculado
la cantidad de semitonos que abarca la lectura de una oracion fonéticamente balanceada,
para establecer si la emision de habla encadenada se realiza en el registro modal o se utili-
zan frecuencias pertenecientes a otros registros (en el habla normal se utilizan 12 semitonos
para el sexo femenino, correspondientes al registro modal). El fonetograma proporciona una
representacion grafica de las gamas fisiologicas de frecuencia e intensidad, asi como de sus
interacciones. Este estudio permite efectuar una medicién y comparacion de los cambios de
la dinamica vocal a lo largo del tiempo [17].

Caso 1

En la Figura 4 se observa que la frecuencia mas utilizada es 156 Hz, y esta muy descendida
(normal 207 Hz) [10]. El rango vocal de voz hablada es de 9 semitonos, y esta acortado (nor-
mal 12 semitonos) [17]. Se encuentra desplazado a frecuencias muy graves, con limite inferior
de 100 Hz, correspondiente al registro frito o pulso.

Caso 2

En la Figura 5 se observa que la frecuencia mas utilizada es de 262 Hz, y esta elevada (nor-
mal 207 Hz). El rango vocal de voz hablada esta aumentado por alcanzar a 17 semitonos
(normal 12 semitonos). Se observan frecuencias o tonos muy descendidos correspondientes
a registro frito o pulso.

Relacion entre los dos estudios del rango vocal del habla

efectuados a las dos pacientes con distonias laringeas

Cuando comparamos los resultados de la emision de habla encadenada de ambas pacientes,
encontramos que en los dos estudios se observan alteraciones en el nimero de semitonos
y en la frecuencia mas utilizada para la emision de las frases respecto a los valores normales.
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Figura &. Fonetograma de oracion fonéticamente balanceada. Sistema acustico del habla Anagraf.

Nota. Se ha utilizado la oracién: “Digo rdpido algunas palabras faciles en espanol o castellano,
justamente la lengua que se habla en la Argentina. Bueno muchas gracias”.
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Figura 5. Fonetograma de oracion fonéticamente balanceada.

Nota. Se ha utilizado la oracién: “Digo rapido algunas palabras faciles en espafol o castellano, justamente la
lengua que se habla en la Argentina. Bueno muchas gracias”.

Tratamiento fonoaudioldgico

Ambas pacientes han sido derivadas inicialmente a 10 sesiones de terapia vocal, a fin de
que, mediante diferentes técnicas, tengan la posibilidad de una emision de habla mas fluida,
tratando de evitar el paso por el registro frito o pulso y disminuyendo la elevada tension que
presentan al fonar.

En Argentina, existe el criterio de probar primero con el tratamiento fonoaudiolégico,
antes de la infiltracion con toxina botulinica. En especial por ser ambas mujeres muy jovenes.

El resultado de la terapia vocal ha sido favorable para la primer paciente presentada, quien
expresoé presentar mas fluidez en su comunicacién diaria, decidiendo ella y el médico tratante
no realizar ningiin abordaje quirtrgico.
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No fue asi para la segunda paciente, quien fue infiltrada recientemente con toxina botu-
linica. La misma refiri6 un alivio en la expresion del habla. No ha sido derivada atn para el
analisis acustico de control.

Reflexiones

El virus COVID-19 es neurotropo, y se han planteado como mecanismos fisiopatogénicos la
invasion directa del virus por diseminacion retrograda a través del nervio olfatorio, la via he-
matdgena a través de la barrera hematoencefélica, o por via retrograda a través del nervio vago
a partir del tracto gastrointestinal o desde el pulmoén [18-19]. El virus ingresaria a las células a
través de los receptores para la enzima convertidora de angiotensina 2, los cuales se expresan
en las células epiteliales de la via aérea, epitelio gastrointestinal, endotelio vascular y, en cere-
bro, a nivel neuronal y glial [20]. Se han reportado varios casos de pacientes que desarrollaron
movimientos anormales post-COVID, siendo las mioclonias los mas frecuentes, seguidas en
orden decreciente de frecuencia por ataxia, anormalidades 6culomotoras, temblor postural o de
accion, parkinsonismo, catatonia, corea y distonia [ 18-19]. Los fendémenos distonicos post-CO-
VID-19 o post-vacunacion preventiva del mismo han sido reportados raramente [21-22].

Se ha planteado un mecanismo inmunologico en varios de los pacientes con movimien-
tos anormales, ya que 1) el desarrollo del cuadro demoraba unos dias entre la infecciéon por
COVID-19 y el desarrollo de los movimientos anormales, II) los estudios por imagenes de
resonancia magnética eran normales, I1I) el liquido cefalorraquideo era normal o presentaba
alteraciones menores y IV) por la buena respuesta a la terapia inmunologica (glucocorticoi-
des, gammaglobulina endovenosa hiperinmune) [23-24].

Hasta hace unos pocos anos se asumia que la fisiopatologia de las distonias era producto de
una disfuncioén en los ganglios de la base, basandose en los hallazgos de lesiones discretas que
los comprometian, aunque también se sugeria que eran producto de un desorden psiquia-
trico. Luego se observo que podian generarse fenomenos distonicos con lesiones localizadas
fuera de los ganglios de la base [25-26]. Hoy en dia, la teoria mas aceptada es la de una afec-
cion de redes neuronales que involucran los ganglios de la base, cerebelo, talamo y corteza
cerebral [27]. Las lesiones que involucren una o mas estructuras de estos circuitos, asi como
alteraciones genéticas, las cuales generarian una alteracion en los neurotransmisores que for-
man parte de estas vias neuronales, pueden potencialmente generar un fenémeno distonico.

Se describe en la literatura un paciente que desarrollé mioclonus y ataxia cerebelosa a los
17 dias post-COVID-19 y fue estudiado con tomografia por emision de positrones con 18 fluo-
rodesoxiglucosa, en la cual se observé un hipermetabolismo putaminal y cerebeloso, junto con
la presencia de anticuerpos contra el nucleo de las células de Purkinje, neuronas estriatales e
hipocampales, todo lo cual justificaba la presencia de los movimientos anormales, que mejora-
ron con terapia inmunologica [22]. Es de destacar que las zonas de hipermetabolismo en este
paciente son también zonas relacionadas con la fisiopatologia de las distonias, y su activacion
podria desencadenar un proceso distonico o desenmascararlo en pacientes predispuestos.

No se conoce a ciencia cierta la causa de la distonia laringea, pero se han descripto, como
factores de riesgo extrinsecos importantes para el desarrollo de DL, las infecciones de vias
aéreas superiores inmediatamente anteriores al comienzo de los sintomas distonicos (sobre
todo paperas y mononucleosis), el reflujo gastroesofagico, el trauma de cuello y anestesia ge-
neral. Otros factores descriptos como desencadenantes de DL son ansiedad y depresion, y la
exposicion de la via aérea a irritantes quimicos. Se ha destacado que la presencia de estimulos
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nociceptivos reiterados sobre la laringe, como infecciones a repeticion, serian un predispo-
nente para desarrollar DL [28]. En nuestras pacientes, quizas la inflamacion de los nervios
periféricos de la laringe por COVID-19 produjo una alteracion sensitiva, con una respuesta
mal adaptativa, en pacientes con una base genética predisponente; o tal vez la activacion
inmunologica o la misma invasion del germen por via retrograda alterd las redes neuronales
implicadas en la génesis de la DL.

Limitaciones del estudio

Estos dos casos han sido un hallazgo importante, por la similitud en las caracteristicas, tanto
perceptuales como acusticas, que presentan, pero no dejan de plantearnos dudas acerca de
si el origen ha sido realmente este virus. Las limitaciones entonces estan dadas por no haber
encontrado otros pacientes en la misma situacion, con alteraciones similares en el habla y en
la comunicacion.

Conclusiones

El COVID-19 ha sido asociado a la presencia de raros casos de movimientos anormales,
siendo los fendmenos distonicos mas raros atun. La DL, que suele afectar mas frecuentemente
a mujeres alrededor de los 40 afios, puede ser desencadenada por infecciones que afectan la
laringe, por lo que el COVID-19 puede ser uno de los factores de riesgo en pacientes que
presentan una predisposicion genética.
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