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RESUMO

Os tratamentos voltados ao rejuvenescimento objetivam a atenuagdo de fatores
relacionados ao processo do envelhecimento. Um dos procedimentos que pode ser
utiizado nos protocolos de tratamento das desordens provenientes do
envelhecimento é o uso da toxina botulinica, que é uma proteina criada através da
bactéria Clostridium botulinun, um agente biolégico, obtido em laboratério. A
neurotoxina é produzida pela bactéria em sete sorotipos diferentes de nominados A-
B-C-D-E-F-G, no entanto a TxB-A é considerada de grande especificidade, com
maior duracdo no uso estético e pontuada como a mais potente. O tratamento
envolve injecdo em quantidades pequenas nos musculos para imobiliza-los. A TxB é
indicada para amenizar linhas de expressao e rugas profundas e reposicionamento
de sobrancelhas. Logo, o objetivo geral deste trabalho € analisar o uso da toxina
botulinica tipo A voltado para os tratamentos de rejuvenescimento facial. Para tanto,
foi uma revisao bibliografica com o intuito de levantar literatura acerca do tema. O
uso da TxB-A tornou-se uma escolha eficaz e com efeito vantajoso no tratamento de
desordens cutaneas, levando a resultados mais eficazes nos protocolos de

rejuvenescimento facial.

Palavras-chave Toxina botulinica tipo A, rejuvenescimento facial, odontologia,
efeitos.
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ABSTRACT

Treatments aimed at rejuvenation aim to attenuate factors related to the aging
process. One of the procedures that can be used in treatment protocols for disorders
arising from aging is the use of botulinum toxin, which is a protein created by the
bacterium Clostridium botulinum, a biological agent, obtained in the laboratory. The
neurotoxin is produced by the bacteria in seven different serotypes named A-B-C-D-
E-F-G, however TxB-A is considered of great specificity, with longer duration in
aesthetic use and scored as the most potent. Treatment involves injecting small
amounts into the muscles to immobilize them. TxB is indicated to soften expression
lines and deep wrinkles and eyebrow repositioning. Therefore, the general objective
of this work is to analyze the use of botulinum toxin type A aimed at facial
rejuvenation treatments. Therefore, it was a bibliographic review in order to raise
literature on the subject. The use of BTX-A has become an effective choice with an
advantageous effect in the treatment of skin disorders, leading to more effective

results in facial rejuvenation protocols.

Key words: Botulinum toxin type A, facial rejuvenation, dentistry, effects.
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1 INTRODUCAO

A pele tem inumeras funcdes como o revestimento de todo o corpo,
protecdo, func@o sensitiva, controle homeostatico e metabdlico. No entanto, com o
decorrer dos anos, esse 6rgao sofre um processo fisiolégico de declinio das funcbes
e o0 tecido conjuntivo comeca a se deteriorar perdendo aos poucos 0s componentes
e provocando depressdes. A pele vai se tornando entdo cada vez mais vulneravel
pela perda de colageno, gordura, vasos sanguineos, entre outras estruturas. Todas
essas alteragbes possibilitam o aparecimento de flacidez, linhas de expressao e,
rugas (GUIRRO, 2004).

Com o processo fisiologico do desenvolvimento e senescéncia algumas
disfuncdes estéticas (como acne ativa e cicatrizes associadas, melasmas, alopecia,
olheiras, gordura localizada, estrias, flacidez, papada e, especialmente, rugas)
podem aparecer, afetando as relagdes “biopsicossociais” do ser. Entretanto,
ressalta-se, que essas alteracdes adquiridas ndo sao sinbnimo de doenca, pois nao
apresentam risco de vida para o individuo e ndo precisam de tratamento
medicamentoso nem cirargico (KAMIZATO; BRITO, 2014; STEINER; ADDOR,
2014).

No entanto, a procura por procedimentos voltados ao rejuvenescimento vem
crescendo e, para isso, o profissional atuante busca aprimorar o seu conhecimento a
respeito da utilizacdo de tratamentos para atenuar as alteracbes do envelhecimento
através de procedimentos que visam minimizar as marcas de expressao, tais como a
toxina botulinica (SDB, 2020).

Para Sposito (2019) a toxina botulinica € uma proteina criada através da
bactéria Clostridium botulinun, que é um agente bioldgico, obtido em laboratério. A
neurotoxina é produzida pela bactéria em sete sorotipos diferentes de nominados A
a G, sendo estes liberados na lise da bactéria, entretanto a toxina A é considerada a
especifica e com maior duracdo no uso estético, sendo a mais potente (BENECKE,
2012; SILVA, 2009).

O tratamento envolve injecdo em quantidades pequenas nos musculos para
imobiliza-los. A toxina é indicada para amenizar linhas de expressdo e rugas
profundas e reposicionamento de sobrancelhas (SDB, 2020).

Logo, evidenciando a relevancia do uso da Toxina Botulinica nos

tratamentos estéticos, especificamente nos procedimentos voltados a HOF, este



13

trabalho tem como obijetivo principal a analise do uso da TBX tipo A nos tratamentos

voltados ao rejuvenescimento facial.
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2 PROPOSICAO

2.1Proposicao geral

Realizar uma revisdo de literatura sobre o uso da Toxina Botulinica Tipo A

no rejuvenescimento facial

2.2Proposicdes especificas

¢ Realizar uma breve abordagem histdrica sobre a Toxina Botulinica;

e Abordar o significado, a funcdo, o mecanismo de acéo e a indicacédo da
Toxina Botulinica Tipo A,

e Analisar a aplicabilidade da Toxina Botulinica Tipo A na odontologia;

e Investigar as vantagens e desvantagens do uso da Toxina Botulinica

para o Rejuvenescimento Facial.
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3 METODOLOGIA

Trata-se de uma revisdo de literatura, de carater descritivo, exploratorio, de
cunho qualitativo, com buscas de artigos cientificos em bases consagradas da area
da saude, como: PubMed, Medline e Scielo. Visando as buscas e considerando a
tematica proposta, a pesquisa considerou como palavras-chave: Toxina botulinica
tipo A, rejuvenescimento facial, odontologia, efeitos.

Os critérios de inclusdo utilizados para a busca tiveram como base
referéncias em Lingua Portuguesa e Inglesa e Publica¢cbes acerca do tema, artigos e
livros originais com corte temporal entre 2000 a 2022.

Como critérios de exclusao tém-se as referéncias que ndo estavam de acordo
com o tema. Os achados foram analisados e discutidos a partir do pensamento de
diversos autores que abordaram cada um dos aspectos ou questdes relacionadas

aos achados deste estudo, suscitando reflexdes criticas sobre o tema.
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4 REVISAO DE LITERATURA

4.1 Breve histérico sobre atoxina botulinica

Historicamente a toxina botulinica, que é proveniente da bactéria gram-
positiva Clostridium botulinum, foi descrita pela primeira vez em 1817, quando foi
detectado que alimentos, mais precisamente salsichas defumadas, estavam
contaminados por essa toxina, e que quanto mais a ingestdo das salsichas
envenenadas aumentava mais as pessoas adoeciam severamente e, muitos,
acabavam ndo resistindo e morriam. Por ter relacdo direta com a ingestao da toxina
botulinica, essa intoxicacdo passou a ser chamada de botulismo (COLHADO;
BOEING; ORTEGA, 2009).

Justinus Kerner, fisico responsavel pela descoberta dessa toxina, concluiu
gue a toxina botulinica alterava as excitacbes do sistema nervoso motor e
autondmico, causando paralisia severa no individuo intoxicado. Dentre os sintomas
da doenca, os que foram descritos primeiramente e se mantém até hoje sédo: vomito,
falha respiratéria, espasmos intestinais e midriase. O fisico ainda tentou produzir a
toxina de forma artificial para estudos, porém falhou em todas as suas tentativas
chegando a conclusdo de que se tratava de uma toxina biolégica de origem animal
(SILVA, 2012).

Nessa mesma €poca, na Europa, uma guerra Napolebnica pairava pela
populacédo e, por isso, as medidas sanitarias estavam negligenciadas e o alimento
do povo era produzido de maneira inadequada, o que aumentou ainda mais a
proliferacdo da Clostidium botulinum, ocasionando muitas mortes (SILVA, 2019).

Em 1895, quando ocorreu um surto de botulismo, Van Ermengem,
finalmente conseguiu isolar com sucesso a bactéria da carne de porco crua e
salgada e do tecido post-mortem de vitimas que tinham consumido a carne
contaminada. ApOs isso, 0 conhecimento ndo somente sobre a doenca, mas
também sua etiologia e causa aumentou, e medidas sanitarias e de prevencao foram
colocadas em pratica com intuito de se diminuir ao maximo os casos de botulismo
(SILVA, 2019).

Em 1989 nos EUA, a Food and Drug Administration (FDA) aprovou o TxB-A
(Toxina Botulinica tipo A) como uma opcdo terapéutica, medicamentosa, no

tratamento de doencas, como: espasmos hemifaciais, blefaroespasmos, distarbios
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musculares humanos e estrabismos. A toxina botulinica foi a primeira proteina
microbiana utilizada para o tratamento de doencas humanas, via injecdo direta, no
musculo hiperativo. E em 1990 a TxB passou a ser utilizada para fins estéticos.
Segundo Carrutheres (2014), foi a partir de entdo, que a toxina botulinica
tornou-se uma opcao terapéutica utilizada durante décadas, tanto na area médica,
guanto nas areas estética e odontoldgica, onde nesta ultima vem sendo amplamente

usada em processos de harmonizacéao orofacial.

4.2 A toxina botulinica

A Toxina botulinica (TB) € uma exotoxina, com acao paralisante, produzida
pela bactéria gram-positiva, anaerdbica Clostridium botulinum, causadora do
botulismo. Essa exotoxina € liberada pela lise (quebra) da bactéria como
polipeptidios simples inativos (SANTOS; MATTOS; FULCO, 2015).

A TxB apresenta diferentes sorotipos, divididos em grupos de acordo com
suas caracteristicas genéticas e fenotipicas, que apresentam atividade
farmacologica semelhante e possuem diferentes locais de acdo dentro do neurénio.
No entanto, suas propriedades sorologicas sao diferentes. Os tipos A, B e E
constituem as principais causas de doenca humana, sendo que os tipos A e B foram
associados a varios alimentos (SANTOS, 2013).

Para Martins et al (2016), atualmente, ha varias marcas de toxina botulinica

tipo A no mercado, as principais utilizadas no Brasil sdo: BOTOX® (ONA, Allergan,
Irvine, Califérnia, USA), BOTULIFT® (MEDYTOX, Cheongwon, South Korea),
DYSPORT® (ABO; Dysport/Azzalure, Ipsen), XEOMIN® (INCO; Xeomin/ocouture,

Merz) e PROSIGNE® (Lanzhou/ China). A primeira a ser aprovada foi a marca
BOTOX®, dessa maneira se tornou a mais divulgada servindo como uma referéncia
para a comparacao das outras marcas lancadas posteriormente e, muitas vezes,

esse nome € usado como sindnimo do procedimento.

4.2.1 A toxina botulinica do tipo A

A TxB-A é um agente biolégico manipulado laboratorialmente a partir da

cultura da bactéria Clostridium botulinum, transformado a amostra em uma
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substancia cristalina estavel com diferentes métodos de secagem, com adi¢cdo de
albumina humana e embalada a vacuo em frasco estéril congelado. A purificagdo da
solucéo de cultura é realizada através de uma série de precipitagdes em ambiente
acido até alcancar a estrutura cristalina. Esse complexo cristalino é dissolvido em
uma solucdo salina com albumina, e no arranjo molecular possuiu uma proteina
ativa de alto peso molecular e com proteinas do tipo hemaglutininas. Antes do
embalar a vacuo o produto é esterilizado por meio da filtracdo e, por fim, congelado
(AYRES; SANDOVAL, 2016; MAIO, 2011).

O processo de purificacdo € importante para evitar reacdes adversas e
diminuir a antigenicidade do produto, em que retira todos os residuos contaminantes
deixando a toxina livre dos acidos ribonucléicos e outros materiais A albumina é
necessaria para estabilizar os produtos com quantidade variavel em cada formula
(FLAVIO, 2019).

Trata-se de uma droga com varias propriedades farmacéuticas, a primeira
esta relacionada ao mecanismo de acdo que inibe a liberacdo de acetilcolina em
neurdnios motores periféricos. A segunda propriedade se refere a sua alta toxidade,
em que as aplicacbes realizadas requerem somente quantidades minimas em
nanogramas para alcancar os resultados desejados com uma margem de seguranca
dos efeitos colaterais. E a terceira, € sobre a durabilidade do efeito, que permite
repetidas aplicacdes (SPOSITO, 2004; BORODIC et al., 1992).

4.2.2 Mecanismo de acao

A toxina botulinica atua em diferentes locais no organismo: na juncao
neuromuscular, nos ganglios autbnomos e nas terminacdes nervosas pos-
ganglionares (AYRES; SANDOVAL, 2016).

Apés a injecdo ser realizada, a toxina se conecta aos receptores terminais
encontrados nos nervos motores, e bloqueia a liberacdo de acetilcolina no terminal
pré-sinaptico. Desse modo, ndo permite a despolarizacdo do terminal pds-sinaptico,
bloqueando a contracéo através de uma desnervacado quimica temporaria (RIBEIRO
et al., 2014).

Posteriormente, novos receptores para a acetilcolina séo repostos

fisiologicamente e reverte o processo de inibicdo instalado, conferindo assim
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seguranca no tratamento. A neurotoxina ndo atinge o SNC, tornando 0 processo

reversivel e replicavel por quantidade de vezes necessérias até atingir o objetivo.

4.2.3 Indicacao

Quanto a indicacao do uso da TxB, isso também varia de acordo com cada
profissional, visto que nao existe um ponto especifico de recomendacéo. Beneche
(2012), afirma que a toxina é indicada para pacientes que possuem rugas e marcas
de expressédo causadas pelo envelhecimento natural da pele ou pela hiperatividade
da musculatura da regiéo.

Por outro lado, Santos (2013) diz que o ideal € que a TxB seja utilizada a
partir dos 20-25 anos de idade, antes que os sinais de envelhecimento da pele
surjam, assim a TxB ira agir de forma preventiva e, a longo prazo, seus efeitos serao

ainda melhores.

4.3 O uso datoxina botulinicatipo A na odontologia

Para fins legais e com o objetivo de sanar duvidas acerca da Toxina
Botulinica, é sabido que o Conselho Federal de Odontologia (CFO) anunciou
resolugbes que abordam em seu texto que “o uso da Toxina Botulinica sera
permitido para procedimentos odontolégicos e vedado para fins ndo odontolégicos”
(CFO, 2014). Assim, determinada legislacéo respalda o Cirurgido Dentista quanto a
pratica de procedimentos envolvendo Toxina Botulinica, materiais preenchedores e
fototerapia facial.

No entanto, na técnica, o exercicio do Cirurgido Dentista € liberado para toda
a cavidade bucal e estruturas adjacentes, assegurando a harmonia facial em
consonancia com prevencao da funcionalidade de todo o sistema estomatognatico
(KANE; SATTLER, 2016; PRETEL; CACAO, 2016).

Para Cavalcanti et al (2017) vale pontuar que a Odontologia ja trazia consigo
um grande potencial para favorecimento da harmonia facial. Podemos citar como
exemplos a alteragcdo do perfil facial por movimentacdes ortoddnticas ou por
cirurgias bucomaxilofacial, e o0 aumento e a reanatomizagdo dentaria, através de

protocolos de restauracéo. Atualmente, o foco de atuagéo da profisséo foi ampliado
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e novas perspectivas encontram-se disponiveis no fornecimento de mais
instrumentos de apreciacao da harmonia facial.

Para Cao (2020) a perda do vigor e da elasticidade da pele sao fatores
inerentes ao avancgo do tempo e a forga gravitacional, pra qualquer ser humano, a
perda de elasticidade e do vigor da pele, em virtude da queda na producdo de
colageno pelo organismo. Este fato torna-se o grande motivo pelo qual as pessoas
buscam o rejuvenescimento facial, objetivando um aspecto mais jovial da pele.
Neste sentido, a industria cosmética torna-se uma grande aliada na contemplacéo
destes resultados.

Logo, o Cirurgido Dentista, especialista em Harmonizacdo Orofacial, esta
inserido neste cenario com o objetivo de proporcionar uma melhoria do sorriso dos
seus pacientes e, também, de sua qualidade de vida integrada a outros fatores de

ordem estética e funcional.

4.4Vantagens e Desvantagens do uso da Toxina Botulinica para o

Rejuvenescimento Facial

A aplicacdo da Toxina Botulinica acarreta no desenvolvimento de anticorpos,
pelo qual reverbera em um processo de imunogenicidade, com potencial reducdo ou
bloqueio de seus resultados terapéuticos. Campos e Miranda (2021) relatam que o
complexo polipeptidico da Toxina Botulinica possui como um de seus atributos o
poder de ativacdo do sistema imunoldgico do paciente. E, ainda que os protocolos
clinicos sugerem aplicacao local como meio de administracdo, sua apresentacdo na
corrente sanguinea tem sido investigada.

O uso da Toxina Botulinica pode desencadear o0 surgimento de
intercorréncias e efeitos indesejados por diferentes condicbes. A auséncia de
conhecimento técnico-cientifico e de qualidade na prestacdo dos servicos, segundo
Santos et al (2020), pode acarretar em uma série de desvantagens, tais como: ptose
palpebral, ptose das sobrancelhas, assimetria, acentuacdo das bolsas gordurosas
em palpebras inferiores, edema, paralisia muscular facial e dor no local da aplicacéo,
além de nauseas e cefaléia de grau leve.

Vale destacar que é de suma importancia o respeito quanto a dinamica do

organismo de cada paciente e o intervalo entre as aplicagbes, para que nao ocorra
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paralisia muscular e necrose, primordialmente em pacientes com maior sensibilidade
a Toxina Botulinica ou a qualquer outro componente da sua formulacao.

Para Ribeiro et al (2014) a Toxina Botulinica € uma substancia estranha ao
corpo humano e desencadeia inUmeras reacdes adversas, como 0s ja citados
anteriormente. Essas alteracOes tendem a ser breves e de grau leve ou moderado.
No entanto, podem causar desconforto e, consequentemente, em insatisfagcdo do

paciente.



22

5 DISCUSSAO

De acordo com Silva et al (2021) na década de 1990, a TxB comecou a ser
utilizada para fins estéticos, quando observou que algumas rugas dos pacientes
tratados melhoraram com a diminuicdo do espasmo da pélpebra. E também foi
evidenciada a melhora da atenuacao da linha de expresséo unilateral em pacientes
recebendo tratamento para espasmos hemifaciais. O uso de toxinas do tipo A
mostrou ser um opgao segura para tratamento estético de rugas.

Para Pinto (2014) a TxB é uma neurotoxina dose depende que causa
fraqueza muscular no muasculo esquelético onde, através do bloqueio calcio
dependente, ocorre a liberacdo de acetilcolina nos terminais nervosos, impedindo a
transmissao do impulso nervoso a placa motora do muasculo. A toxina botulinica liga-
se irreversivelmente a membrana neuronal, na terminacdo nervosa ao nivel da
juncéo neuromuscular, e desloca-se para o citoplasma do terminal do axénio onde
vai clivar proteinas especificas fundamentais para a acdo da acetilcolina,
bloqueando a transmisséo sinaptica excitatoria.

Sposito (2009) relata que a TxB € uma proteina elaborada por meio da
bactéria Clostridium botulinun, que € um agente biolégico alcancado em laboratorio.
Trata-se de uma neurotoxina gerada pela bactéria em sete sorotipos diferentes,
elencados de A a G, sendo estes liberados na lise da bactéria. No entanto, a TxB-A
atua de forma especifica e com maior tempo de duracdo nos procedimentos
estéticos, considerada como a mais potente.

Para Bratz et al (2015) a TxB-A € uma neurotoxina utilizada para
tratamentos de diversos campos, tais como: odontoldgicos, oftalmologicos e
neurolégicos, porém o que estd em evidéncia é o seu uso em tratamentos estéticos.

De acordo com Ayres e Sandoval (2016) as formulas de TxB-A comerciais
possuem na sua composicdo diferentes complexos progenitores da neurotoxina
botulinica (NAP) e, portanto, contém diversos pesos moleculares com diferentes
estruturas tridimensionais. Dessa maneira, as estruturas das toxinas sédo especificas
para cada marca, resultado de varios métodos de crescimento e purificacdo. Além
disso, cada proteina na formula pode conter moléculas de aminoacidos, com
poténcias e caracteristicas de acao exclusivas.

Ribeiro et al (2014) evidenciam que, apds a injecdo de TxB-A ser realizada,

ocorre a integragcdo da toxina aos receptores terminais encontrados nos nervos
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motores, bem como o bloqueio na liberagdo de acetilcolina no terminal pré-sinaptico.
Assim, ndo permite a despolarizacdo do terminal pds-sinaptico, bloqueando a
contracdo através de uma desnervacgdo quimica temporaria.

A medida que o tempo passa, novos receptores para a acetilcolina s&o
repostos fisiologicamente, revertendo a dinamica de inibicdo instalado
anteriormente, proporcionando uma maior seguranca ao tratamento(SPOSITO,
2009; FLAVIO, 2019).

De acordo com Carruthers et al (2010) o inicio da resposta fisiologica é
estabelecido em seis horas, enquanto o resultado clinico aparece dentro de 24 a 72
horas seguintes ao procedimento. O blogueio dura em média duas semanas a seis
meses dependendo dos fatores individuais, sendo necessario um intervalo de quatro
meses para cada sessao.

A TxB pode ser utilizada, na odontologia, no tratamento de assimetrias
faciais, combatendo rugas frontais, glabelares, periorbitais, nasais e peribucais. Para
Bratz & Mallet (2015) a aplicacédo local também permite a estabilizacdo de labios
caidos, da ponta nasal e da elevacdo das sobrancelhas. Ribeiro et al. (2014)
corroboram com a idéia de que a TxB age através de um funcionamento efetivo e
minimamente invasivo, fomentando muitas vantagens clinicas.

Para Pires et al (2021) em relacéo aos protocolos de rejuvenescimento facial
e prevencdo do envelhecimento, o resultado obtido com a aplicacdo da TxB-A
possibilita ao paciente, de ambos 0s sexos, 0 aumento da sua autoestima.
Evidencia-se que, como vantagem, trata-se de um procedimento relativamente
simples (ndo cirargico). No entanto, sdo de grande relevancia a avaliacdo e o
conhecimento das formas anatémicas, dos fatores individuais de cada paciente e da
gualificacdo profissional, com respeito aos limites de diluicio e a quantidade
aplicada em cada regido, a fim de efetuar uma técnica cautelosa, minimizando a
ocorréncia de efeitos indesejados e trazendo a satisfacéo do paciente.

Para Santos e Matos (2015), embora existam muitos beneficios, também
existem condi¢cdes pelas quais o tratamento com a TxB-A ndo € indicado. Brito e
Barbosa (2020) relatam que o uso da Toxina Botulinica é contraindicado em
gestantes, lactantes, pacientes com inflamacao, infeccdo e/ou lesdo no local da
aplicacdo ou que seja sensivel a qualquer componente do produto, e individuos com

doencas neuromusculares.
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6 CONSIDERACOES FINAIS

Varias pesquisas tém destacado as vantagens do uso da Toxina Botulinica
Tipo A em protocolos de rejuvenescimento facial e na prevengédo dos sinais do
envelhecimento, favorecendo a qualidade de vida, bem como a elevacdo da
autoestima das pacientes.

A Toxina Botulinica é uma substancia efetiva e com baixa ocorréncia de
efeitos adversos em comparacdo com outros tratamentos, podendo ser utilizada,
também, para o tratamento de outras manifestacdes clinicas.

Os protocolos que utilizam a Toxina Botulinica, como método de tratamento
para rugas faciais e adjacentes, vem evoluindo notavelmente, tornando-se relevante
a pesquisa cientifica sobre o tema em questdo. Uma vez que novas pesquisas Sao
efetuadas, surgiriam, também, maiores evidéncias e conclusdes referentes aos
beneficios da Toxina Botulinica Tipo A nos tratamentos de harmonizacgéo facial,

favorecendo a obtencéo de resultados mais seguros e fidedignos
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