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RESUMO

A toxina botulinica € uma neurotoxina, produzida pela bactéria Clostridium
botulinum, e para fins terapéuticos, a toxina botulinica A € a mais utilizada. Quando
aplicada em pequenas doses, a toxina botulinica bloqueia a liberacao de acetilcolina,
e, como resultado, o musculo ndo recebe a mensagem para contrair. Esse efeito
dura em média seis meses. Dessa forma, o presente trabalho teve como objetivo
descrever as indicacbes e contraindicacdes da toxina botulinica na harmonizacao
orofacial. Para tanto, foi realizada uma reviséao integrativa da literatura nos bancos
de dados: LILACS, PUBMED, Scielo, e MEDLINE, contemplando artigos publicados
em portugués e inglés, no periodo de 2017 a 2022. Foram encontrados 66 artigos e
excluidos 59, apos a leitura dos titulos, resumos e textos por ndo fazerem referéncia
ao tema proposto e aos critérios de inclusdo. Assim, foram considerados 07 estudos,
sendo 02 artigos da base LILACS, 03 artigos da base PUBMED, 01 da base Scielo,
e 01 da base MEDLINE. Como resultados, evidencia-se que a utilizagdo da toxina
botulinica para harmonizacdo orofacial e/ou tratamentos estéticos possui
contraindicacdes, voltadas para a parte funcional (saude) e estéticas (desequilibrio
da aparéncia do paciente). Conclui-se que a utilizacdo da toxina botulinica em
tratamentos estéticos oferece resultados previsiveis, com poucos efeitos adversos e
estd associado a alta satisfacdo do paciente. Contudo, sugere-se que parametros
sejam incorporados a pratica diaria para que as possibilidades de complicacao
sejam minimizadas ao maximo.

Palavras-chave: toxina botulinica; harmonizacdo orofacial; estética; indicacoes;

contraindicacgdes.



ABSTRACT

Botulinum toxin is a neurotoxin produced by the bacterium Clostridium botulinum,
and for therapeutic purposes, botulinum toxin A is the most used. When applied in
small doses, botulinum toxin blocks the release of acetylcholine, and as a result, the
muscle doesn't get the message to contract. This effect lasts for an average of six
months. Thus, the present study aimed to describe the indications and
contraindications of botulinum toxin in orofacial harmonization. Therefore, an
integrative literature review was carried out in the databases: LILACS, PUBMED,
Scielo, and MEDLINE, covering articles published in Portuguese and English, from
2017 to 2022. 66 articles were found and 59 were excluded after reading of titles,
abstracts and texts for not referring to the proposed theme and inclusion criteria.
Thus, 07 studies were considered, 02 articles from the LILACS database, 03 articles
from the PUBMED database, 01 from the Scielo database, and 01 from the
MEDLINE database. As a result, it is evident that the use of botulinum toxin for
orofacial harmonization and / or aesthetic treatments has contraindications, aimed at
the functional (health) and aesthetic (imbalance of the patient's appearance). It is
concluded that the use of botulinum toxin in aesthetic treatments offers predictable
results, with few adverse effects and is associated with high patient satisfaction.
However, it is suggested that parameters be incorporated into daily practice so that
the possibilities of complications are minimized as much as possible.

Keywords: botulinum toxin; orofacial harmonization; aesthetics; indications;
contraindications.
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1 INTRODUCAO

A preocupacdo com a aparéncia, boa forma, estética e juventude se apresenta como
uma realidade na vida de muitas pessoas, que faz com que cada vez mais o0 ser
humano queira se enquadrar em padrBes de beleza da sociedade. Além disso, a
expectativa de vida sofreu um aumento aliado ao crescimento do poder aquisitivo,
fazendo com que a estética se torne uma area renomada, na qual ha estimulacéo na
pesquisa e desenvolvimento, para que seja possivel suprir o desejo da populagéo

em contornar as marcas do tempo (REIS et al., 2020).

Neste contexto, cabe citar que a estética também € considerada como parte da
odontologia como um todo, ndo sendo apenas uma especialidade. A harmonizacéo
orofacial consiste em um conjunto de procedimentos realizados pelo cirurgido-
dentista em sua area de atuacdo (cabeca e pescoco supra-hididea), responsaveis
pelo equilibrio estético e funcional da face (SOARES, 2020).

Ao considerar que o desafio da geracdo atual € parecer mais jovem pelo maior
tempo possivel, a toxina botulinica tem sido aplicada em conjunto com acidos
hialurdnicos para o tratamento de assimetria facial, desordens temporomandibulares
e da dor facial, bruxismo e apertamento; e preocupacdes estéticas relacionadas a
idade ou outras indicacBes. A aplicacdo clinica da toxina botulinica também
contribuiu para o controle de habitos parafuncionais, melhorar a estética facial e

mudar completamente a qualidade de vida dos pacientes (FLAVIO, 2019).

A toxina botulinica consiste em uma neurotoxina oriunda da fermentacdo de uma
bactéria chamada Clostridium botulinum. Apesar dessa substancia ser considerada
como um dos venenos mais potentes ja encontrados na natureza, em pequenas
doses, vem sendo utilizada em diversas situacdes patolégicas e tem seu uso
consagrado na estética (BARBOSA; BARBOSA, 2017).

A toxina botulinica foi aprovada nos anos 2000 pela Agéncia Nacional de Vigilancia
Sanitaria (ANVISA), e desde a sua aprovagdo vem sendo utilizada em
procedimentos cosméticos no Brasil. Sua utilizagdo vem crescendo

consideravelmente em procedimentos estéticos, a fim de retardar, prevenir ou tratar
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o envelhecimento e os sinais que o acompanha. O mecanismo de acdo da toxina
botulinica é a inibicdo da liberacdo de acetilcolina nos terminais nervosos, gerando
uma inibicio da contragdo muscular. E muito utilizada por possuir um efeito
reversivel, tornando-a mais segura quando aplicada de forma correta por um
profissional capacitado (MARTINS et al., 2016).

Na pratica, quando a toxina é injetada em regides como ao redor dos olhos, entre as
sobrancelhas ou na testa, a substancia atua diretamente no muasculo, gerando seu
relaxamento local, por meio da paralisacdo. O efeito é sentido nas camadas
teciduais superiores, como a pele, levando a diminuicdo das linhas de expresséo e
amenizando as rugas estéaticas (CECCON, 2019).

Contudo, mesmo apresentando uma alta margem de seguranca, a utilizacdo da
toxina botulinica pode ocasionar efeitos adversos, que podem estar ou nao
associados a denervacao quimica. Tais efeitos se apresentam de forma moderada e
transitéria e com baixa frequéncia, segundo a literatura cientifica, embora poucos
trabalhos enfatizem e caracterizem a ocorréncia dos efeitos adversos (GUERRA
NETO, 2016).

Assim este estudo tem o0 objetivo descrever as indicacdes e contraindicacdes da
toxina botulinica na harmonizacao orofacial, por meio de uma revisédo integrativa da

literatura.
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2 OBJETIVOS

2.1 Objetivo geral

Descrever por meio de uma revisdo integrativa da literatura as indicagbes e

contraindicacdes da toxina botulinica na harmonizacéo orofacial.

2.2 Objetivos especificos

e Descrever a toxina botulinica e seus tipos;

e Compreender as caracteristicas especificas da toxina botulinica tipo A e sua
acao no organismo;

e Apontar as diferentes areas de aplicacao da toxina botulinica, bem como suas

indicacdes e contraindicacdes.
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3 REFERENCIAL TEORICO

3.1 Descrigcao da toxina botulinica e seus tipos

Segundo a Autoridade de Seguranca Alimentar e Econdmica (ASAE) de Portugal, o
botulismo, € o nome atribuido as intoxicacdes causadas pela bactéria Clostridium
botulinum, que resulta, em grande parte das situacdes, da ingestdo de uma toxina
pré-formada em alimentos contaminados com este micro-organismo. A incidéncia
dessa doenca € baixa, mas requer uma atencdo particular, pois caso nao seja
diagnosticada e tratada prontamente, envolve o risco elevado de morte (ASAE,
2020).

A Clostridium botulinum é uma bactéria Gram-positiva pertencente a familia
Bacillaceae. Suas células possuem a forma de bastonetes (bacilos), sdo moveis por
flagelos peritricos, que formam esporos e produzem neurotoxinas. Com base nas
suas caracteristicas sorologicas e culturais, as espécies de Clostridium botulinum
sao divididas em quatro subgrupos: 1) A, B e F - proteolitico, mesdfilo; Il) B, E, e F -
ndo proteolitico, psicotréfico; 1ll) C e D — ndo proteolitico; e IV) G — ligeiramente
proteolitico (ASAE, 2020). Com base em sua especificidade sorolégica, séo
considerados ainda sete tipos de toxinas, classificadas de A a G.

Segundo Ventura (2015) existem sete neurotoxinas botulinicas distintas conhecidas
como: A, B, C, D, E, F e G, e uma oitava, a H, que ainda esta sendo pesquisada.
Cada um desses tipos de neurotoxinas, possuem caracteristicas e massas
moleculares diferentes. Os sorotipos A e B sdo os mais utilizados em pratica médico-
odontoldgica, e sdo capazes de causar efeitos bem conhecidos e controlados sobre
a musculatura e outras estruturas de seres humanos que recebem influéncia
colinérgica. No Brasil, a toxina botulinica & encontrada pelos nomes comerciais
Botox (Allergan), Dysport (Ipsen), Xeomin (Merz), Prosigne (Cristalia) e Botulift
(Bérgamo) (SOUZA; MENEZES, 2019).

Embora sejam toxinas antigenicamente distintas e cada uma tenha diferentes

potenciais de atividade sobre as células nervosas, praticamente consistem de uma
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cadeia pesada e outra leve, que agem inibindo a liberagdo de acetilcolina na fenda
sinaptica (BARBOSA; BARBOSA; 2017).

As toxinas produzidas por todos os subgrupos sao destruidas nas seguintes
condi¢Bes: 80°C durante 20 a 30 minutos, 85°C durante 5 minutos, ou 90°C durante
alguns segundos. As células vegetativas, os esporos e as toxinas de Clostridium
botulinum n&o séo destruidos pela congelacdo. Para Clostridium botulinum do
subtipo | o Potencial Hidrogenidnico (pH) minimo de crescimento € 4,6, enquanto
que para o subtipo Il este valor de pH é 5,0. Além disso, a Clostridium botulinum é
uma bactéria anaerdbia. No entanto, a embalagem com oxigénio ndo é considerada
suficiente para impedir o seu crescimento, pois poderdo existir no interior dos
alimentos zonas de anaerobiose, onde possa ocorrer o desenvolvimento do

organismo e a producédo de toxina (ASAE, 2020).

Dessa forma, o Botox ® consiste em uma forma congelada a vacuo e estéril da
toxina botulinica, produzida a partir da cultura da cepa hall de Clostridium botulinum
tipo A, desenvolvida em meio hidrolisado de caseina, glicose e extrato de levedura,
em que cada frasco-ampola contém 50U/100U ou 200U, albumina humana e cloreto
de sodio (BORGES, 2018).

De acordo com Barbosa e Barbosa (2017), essas bactérias quando submetidas a
uma temperatura aproximada de 10°C, sem oxigénio e certo nivel de acidez,
reproduz e secretam a toxina botulinica, que é letal e considerada um dos venenos
naturais mais potentes. Contudo, em dosagens baixas, a toxina botulinica pode ser
empregada como agente terapéutico em varias condicbes patoldgicas, conforme
apontam Nogueira e Silva Filho (2015).

A diferenga entre o téxico e o terapéutico estd na dose. Uma vez no
organismo humano, essa toxina vai apresentar basicamente duas acgfes
distintas, porém, que se complementam. Ela vai ligar-se aos receptores
terminais encontrados nos nervos motores, gerando um bloqueio na
conducdo neuromuscular e, entrar nos terminais nervosos e inibir a
liberacdo da acetilcolina. Dessa forma, quando injetada por Vvia
intramuscular, em doses terapéuticas, ela produz uma paralisia muscular
localizada por denervagcdo quimica temporaria. A denervacdo quimica
produz uma atrofia do musculo, mas, posteriormente, o musculo acaba
desenvolvendo novos receptores extrajuncionais para a acetilcolina e a
debilidade que se instalara acaba se revertendo. (NOGUEIRA; SILVA
FILHO, 2015, p. 176).
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Dessa forma, o processo de inibicdo da liberagéo de acetilcolina ocorre por meio de
varia etapas, conforme ilustrado na Figura 1.

Figura 1 - Mecanismo de acéo da toxina botulinica
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Inicialmente, a molécula de toxina botulinica se liga irreversivelmente aos receptores
de membrana pré-sinaptica do terminal nervoso motor, esses receptores serdo
responsaveis pela endocitose da neurotoxina na terminacdo nervosa e pode variar
dependendo do sorotipo injetado. A proteina SV2 é o receptor do tipo A, enquanto o

do tipo B é a sinaptotagmina (REIS et al., 2020).

ApOs a sua interiorizacdo, a toxina botulinica sofrerd uma clivagem proteolitica
seletiva, tornando-se ativa e dando origem a duas cadeiras polipeptidicas, uma leve
e outra pesada, “elas sao ligadas entre si por uma ponte dissulfeto e essa ligagao é
fundamental para que a molécula efetue a sua atividade biologica” (REIS et al.,
2020, p. 418).

Conforme aponta Silva (2012), em um estudo in vitro realizado em ratos, indica que
a toxina botulinica possui alta afinidade para ligacdo aos terminais colinérgicos da
membrana pré-sinaptica. Entretanto, estudos classicos a respeito da absorgéo,
distribuicdo, biotransformacao e eliminacdo nao vieram a ser realizados devido a
natureza do produto. Por outro lado, estudos realizados numa amostra de ratos
apontaram uma difusdo lenta no muasculo injetado seguida de uma réapida

metabolizacéo sistémica e excreg¢ao urinaria.

Neste contexto, Silva (2012) ressalta a importancia de referir que no musculo, a
quantidade de substéncia marcada, reduz-se até aproximadamente metade, em
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cerca de 10 horas. Nas primeiras 24 horas ap0s o procedimento, 60% da substancia
marcada é excretada pela urina. Dessa forma, a toxina vai metabolizar-se através da
protease e 0s componentes moleculares transformam-se por meio dos circuitos
metabdlicos normais, em que a distribuicdo sistémica das doses terapéuticas da

toxina botulinica seja muito pequena.

Além disso, existem alteracBes das fibras musculares nas regides bloqueadas, que
apresentam um raio de acédo da toxina a partir do ponto de injecdo em média de 3

centimetros, que variam entre 2 a 4 centimetros (SILVA, 2012).

Assim, quando o corpo percebe que ndo consegue mais mexer aquela regiao, ele
reage. Cerca de 10 dias apds a aplicacdo, novos terminais nervosos comecam a
surgir dos neurdnios recheados de toxina botulinica para restabelecer o movimento

muscular, voltando a linear acetilcolina (LOIOLA, 2018).

As novas ramificacées levam cerca de quatro meses para funcionar plenamente,
fazendo com que a toxina perca seu efeito. Posteriormente, a toxina botulinica é
incorporada e eliminada das células, e aquele nervo que estava sem acéo volta ao
normal. As ramificagcdes que surgiram sao reabsorvidas, desaparecem, e 0 musculo
volta a se movimentar como antes. Ao final de seis meses da aplicagdo da toxina,

ela ja perdeu seu poder e volta a se enrugar (LOIOLA, 2018).

3.2 Caracteristicas especificas da toxina botulinica tipo A

Guerra Neto (2015) destaca que bioquimicamente, a toxina botulinica A é uma
estrutura completa, representada pela férmula quimica Ce7e0H10447N174302010S32 €
peso molecular de 150 kDa. O polipeptidio compreende 2 cadeias: uma leve (50
kDa) e uma pesada (100 kDa) unidas por uma ligacdo dissulfureto, que é
interrompido por ativagdo de toxina. A toxina botulinica existe “in vivo” em forma
complexa envolvida por uma camada de proteinas hemaglutinina, para protegé-la de

ser destruida pelo ambiente altamente acido do suco gastrico quando ingerido.
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No que se refere a cadeia pesada, a mesma apresenta dois dominios: o de ligacdo
(metade C- terminal da cadeia pesada). Além disso, a toxina botulinica é constituida

de trés dominios, o catalitico, de translocacao e de ligacao (Figura 2).

Figura 2 - Representacao da estrutura tridimensional da toxina botulinica com os trés
dominios: de ligacdo (BD), translocacéo (TD) e de porcao catalitica (CD)

6 TD

Fonte: Assuncéo (2013, p. 22).

A cadeia leve é a porcdo catalitica, que contém o ion zinco, responsavel pelo
blogueio da liberacdo dos neurotransmissores. J4 a cadeia pesada é formada por
dois dominios, o de ligacado (Hn) e de translocacédo (HC). O dominio de ligacao é
uma estrutura helicoidal associada com a atividade de fusdo de membrana e
envolvida com a formacéo de canais ibnicos voltagem dependente. Ja o dominio de
translocacdo esta envolvido com as ligacdes especificas aos receptores neuronais
existentes na superficie externa dos neurbnios colinérgicos periféricos. Assim, a
cadeia pesada € responsavel pela ligacdo aos receptores extracelulares e
internalizacdo na célula nervosa, além de ajudar a translocacédo da cadeia leve para

o citoplasma do neurdnio (ASSUNCAO, 2013).

A parte ativa da molécula da neurotoxina € formada por uma Unica cadeia
polipeptidica composta por 1295 aminoacidos, em que a cadeia leve da toxina
botulinica € composta pelos primeiros 447 aminoacidos e a pesada composta pelos
aminoacidos restantes (Figura 3). E a ponte dissulfidica € responsavel pela
integridade da atividade biologica, localizada entre os aminoacidos 430 e 454
(BORGES, 2018).
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Figura 3 - Representacéo da toxina botulinica, com as cadeias leve e pesada, e o sitio de
clivagem proteolitica
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Fonte: Assuncéo (2013, p. 23).

Conforme aponta Assuncédo (2013), as preparacdes da toxina botulinica sdo
formadas por um complexo ativo representado pela cadeia leve e pesada da toxina e
por proteinas nao-toxicas, constituidas de proteina hemaglutininica (PH) e nao
hemaglutininica (PNH), que possuem a funcdo de proteger a neurotoxina da

degradacéo.

3.3 Diferentes areas de aplicacdo da toxina botulinica

A toxina botulinica pode ser utilizada para tratamento em diversos campos, tais
como: odontologicos, oftalmolégicos e neuroldgicos, porém a mesma € mais
evidenciada em tratamentos estéticos (Quadro 1). Sua aplicacdo é um procedimento
nao cirdrgico minimamente invasivo, estético, terapéutico, temporario, dose-
dependente, potente e eficaz, indicada para o rejuvenescimento facial, melhora do
sorriso gengival, rejuvenescimento escrotal, diminuicdo de queloides e cicatrizes
hipertréficas, tratamento de bruxismo, enxaqueca, estrabismo, apresentando uma
elevada taxa de eficicia e satisfacdo dos pacientes, com efeito de duracdo de
aproximadamente 6 meses (GOUVEIA; FERREIRA; SOBRINHO, 2020).



19

Quadro 1 - Principais aplicacdes da toxina botulinica em procedimentos estéticos

Aplicagéo da
toxina botulinica
em procedimentos
estéticos

Descricao

Melhora do sorriso
gengival

A aplicagdo da toxina botulinica para a harmonizagéo do
sorriso gengival pode ser feita por profissionais dentistas
especializados em estética, uma vez que € necessario que
seja feita a analise dentaria do paciente, assim como o
exame do labio superior. Os musculos envolvidos no sorriso
séo: elevador do labio superior, zigomatico maior e 0 menor
e 0 musculo da asa do nariz.

Melhora da
cicatrizacdo da pele,
cicatrizes
hipertréficas e
gueloides

A toxina botulinica pode ser usada para melhorar a
cicatrizacdo cutanea e evitar queloides e cicatrizes
hipertréficas, pois a mesma, reduz a tensdo das bordas da
ferida durante a cicatrizacdo dando um melhor aspecto a
cicatriz. Tal melhora, se da pela ligacdo inflexivel da
neurotoxina com a jungdo neuromuscular, que como
consequéncia causa a inibicdo da liberacéo pré-sinaptica de
acetilcolina. Sua capacidade de suprimir a contracéo
muscular pode ser usada para reduzir a tensédo nas bordas
das feridas ou incisdes, causando também a diminuicdo da
proliferacdo de fibroblastos, inibindo a sintese de colageno
tipo | pelos fibroblastos, principal componente da matriz
extracelular.

Controle da
hiperidrose

A toxina botulinica tem sido utilizada para o tratamento da
hiperidrose, e tem sido bastante eficaz devido sua acéo
como agente neuroparalitico, causando paralisia muscular
por bloquear a transmissdo colinérgica dos terminais
nervosos pré-sinapticos, que inibem a exocitose de
acetilcolina na fenda pré-sinaptica.

Rejuvenescimento
escrotal

Para a resolucdo do escroto rugoso, a alternativa de
tratamento € a aplicacdo da toxina. Sabe-se que as rugas
sdo acentuadas pelas contracdes do musculo dartos, que
ocorre como uma resposta a baixas temperaturas ou a
relacdo sexual. Como o musculo dartos é um musculo liso e
a atuacdo da toxina se da pela paralizacdo de musculos
lisos, a aplicacdo da toxina € capaz de intervir diretamente
na funcdo do musculo amenizando as rugas e dando um
melhor aspecto ao escroto alisando a pele da superficie.

Rejuvenescimento
facial

A técnica de injecdo intradérmica, tem demonstrado
fornecer beneficios em termos de melhora da textura da
pele e o rejuvenescimento facial. A técnica de injecdo
intradérmica ou subdérmica, também conhecida como
“micro dosagem”, a qual envolve o uso de uma
concentragdo mais baixa de toxina botulinica do que a
formulacdo tradicional para técnica de injecao
intramuscular, que ¢é injetado em varias aliquotas
minusculas sobre as areas corporais tratadas.

Fonte: adaptado de Gouveia, Ferreira e Sobrinho (2020).
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A toxina botulinica também é indicada em diversas situagfes, no uso terapéutico, as
areas que mais se destacam pela utilizagdo sdo a oftalmologia, fisioterapia,
neurologia, odontologia, ginecologia e urologia. Na oftalmologia sua utilizacdo é
recomendada para a correcdo do estrabismo, blefarospasmo, espasmo hemifacial,
nistagmo adquirido, oscilopsia e fasciculacdo ocular benigna (GOUVEIA;
FERREIRA; SOBRINHO, 2020).

Na area da fisioterapia sua utilizacdo estda indicada para o tratamento de
espasticidades, sequela de paralisia facial e espasmo lombar. Na area da neurologia
€ aplicada para distonias cervicais, faciais e de membros, torcicolo espasmadico,
discinesia tardia, mioclonias, tremores, cefaleia tensional, espasticidade da
esclerose mdltipla, paralisia progressiva supranuclear, atrofia multissistémica, rigidez
extrapiramidal, doenca de Parkinson e hipercinesia extrapiramidal (FUJITA,
HURTADO, 2019).

Na area odontoldgica, para o tratamento de certas afec¢des da face e da cavidade
oral, como o bruxismo. Na area ginecologia € indicada para vaginismo, vulvodinea e
mamilo irritavel. E na area de urologia é a recomendada para bexiga neurogénica,
prostatite e hipertrofia benigna da préstata (FUJITA; HURTADO, 2019).

3.4 Indicacdes e contraindicacdes da toxina botulinica tipo A

Para Souza e Cavalcanti (2016) a toxina botulinica pode ter inUmeras funcdes,
sendo utilizada em casos de falta do controle do movimento, incluindo uma imensa
variedade de desordens oftalmoldgicas, gastrointestinais, uroldgicas, ortopédicas,
dermatoldgicas, secretorias, dolorosas e cosméticas; para musculatura espastica,

distonia de membros, dor, distonia mandibular, lingual, cervical laringea.

No geral, a utilizagdo da toxina botulinica contribui para o controle das contracdes.
No tratamento da espasticidade, a utilizacdo da toxina botulinica, em conjunto com
Fisioterapia, € um método Util para reabilitacdo de pacientes que apresentam
espasticidade, inclusive os que tiveram Traumatismo Cranio Encefalico (TCE) por

acidentes, quedas ou armas (SOUZA; CAVALCANTI, 2016).
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Para Borges (2018) a toxina botulinica consiste em uma terapia farmacolégica que
traz efeitos e beneficios ao paciente com espasticidade, como por exemplo, o ganho
de amplitude de movimento e melhora da funcdo dos membros afetados. Dessa
forma, o tratamento da espasticidade com a toxina botulinica possui maior éxito
quando a administracdo segue critérios, como: ajuste da dose em conformidade com
a idade, com o peso, grau de espasticidade e musculatura administrada. Embora
existam pesquisas sobre os efeitos da toxina, € necessario alertar sobre as

possiveis contraindicacfes absolutas e relativas (Quadro 2).

Quadro 2 - Contraindicacdes para uso da toxina botulinica
Absolutas Relativas

Alergia ao medicamento e aos | Doenga neuromuscular.

componentes.
Infecc@o no sitio do bloqueio. Pessoas que necessitam da expressao facial.
Gravidez e aleitamento. Coagulopatia associada e/ou
descompensada.
Expectativa irreal do paciente. Doenca autoimune em atividade.
Instabilidade emocional. Falta de colaboracédo do paciente.
Uso de potencializadores como

aminoglicosideos em até 4 semanas antes

do procedimento.

Uso de aspirina ou anti-inflamatérios néo

esteroides em até 4 semanas antes do

procedimento.

Fonte: Borges (2018, p. 16).

Cabe ainda considerar que a toxina botulinica representa a terapia padréo-ouro para
a espasticidade focal apdés um Acidente Vascular Cerebral (AVC), com baixa
prevaléncia de complicacdes, reversibilidade e eficacia na reducdo da hipertonia
espastica. Atualmente, as diretrizes sugerem o emprego de uma dosagem de até
600 unidade (U) de toxina botulinica para tratar a espasticidade ap6s o AVC,
principalmente para evitar efeitos adversos e o desenvolvimento de anticorpos
contra a neurotoxina (BORGES, 2018).
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4 METODOLOGIA

Trata-se de um estudo descritivo, realizado por meio de uma revisao integrativa da
literatura. Tal método de pesquisa permite a busca, a avaliacao critica e a sintese
das evidéncias disponiveis sobre o tema pesquisado. Consiste na construcdo de
uma andlise ampla da literatura, contribuindo para discussfes sobre métodos e
resultados de pesquisas, assim como reflexdes sobre a realizacdo de futuros
estudos (MENDES; SILVEIRA, 2008).

O referido método, também inclui a analise de pesquisas relevantes que dao suporte
para a tomada de decisdo e a melhoria da pratica clinica, possibilitando a sintese do
estado do conhecimento de um determinado assunto, além de apontar lacunas do
conhecimento que precisam ser preenchidas com a realizacdo de novos estudos.
Trata-se de um método de pesquisa que permite a sintese de multiplos estudos
publicados e possibilita conclusbes gerais a respeito de uma particular area de
estudo (SILVA, 2014).

Conforme destaca Silva (2014), a reviséo integrativa da literatura se apresenta como
um método valioso, pois muitas vezes os profissionais ndo tém tempo para realizar a
leitura de todo o conhecimento cientifico disponivel devido ao volume alto, além da
dificuldade para realizar a analise critica dos estudos.

4.1 Coleta de dados e instrumento de pesquisa

A busca dos estudos foi realizada no periodo de agosto a setembro de 2022, nas
seguintes bases de dados: Scientific Electrocnic Library (Scielo), Literatura
LatinoAmericana e do Caribe em Ciéncias da Saude (LILACS), Publico/editora
MEDLINE (PubMed), e Medical Literature Analysis and Retrieval System Online
(MEDLINE) contidas na Biblioteca Virtual em Saude (BVS/BIREME).

Os descritores foram definidos de acordo com os Descritores em Ciéncias de Saude
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(DeCS/MeSH) da BIREME. Dessa forma, para a realizacdo da busca, foram
utiizadas combinacdes entre 0s seguintes descritores: toxina botulinica,
harmonizacdo orofacial, estética, indicagbes, contraindicacfes, botulinum toxin,

orofacial harmonization, aesthetics, indications, contraindications.

Para a busca dos artigos foi utilizado o operador booleano AND, que informa ao
sistema de busca como combinar os descritores para adigdo entre os termos.

4.2 Delimitacdo do universo e amostra

Os critérios de inclusdo dos estudos foram: artigos em portugués e inglés,
publicados nos dltimos cinco anos (entre 2017 a 2022), nas bases de dados da
LILACS, PubMed, Scielo, e MEDLINE, com textos e resumos completos e
disponiveis nas bases utilizadas para consulta e que apresentassem em sua

discusséo consideracdes acerca da tematica abordada.

Os critérios de excluséo foram: artigos duplicados, artigos que divergiram do objetivo
da pesquisa e publicados anteriormente a data delimitada. Os artigos selecionados
foram analisados de acordo com o titulo, ano de publicagéo, idioma, tipo e base de
dados.

4.3 Andlise de dados

Os passos do método da revisdo integrativa da literatura sdo: a identificacdo do
problema; a busca da literatura delimitada através de palavras-chave, base de
dados, aplicagéo dos critérios definidos para sele¢éo dos artigos, avaliagdo e andlise

dos dados obtidos.

Apés o levantamento dos artigos selecionados de acordo com os critérios de

inclusdo e exclusdo, elaborou-se uma tabela que representa as buscas nas
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diferentes bases de dados, e a relacdo entre 0 niumero de artigos selecionados em
cada uma dessas bases de dados. Posteriormente, foram elencadas a quantidade
de artigos encontrados, a quantidade que correspondia aos critérios de incluséo, a
guantidade de artigos que estavam fora do tema, e a quantidade de artigos

duplicados.

Em seguida elaborou-se um quadro com os artigos selecionados contendo em cada
coluna o nome dos autores e base bibliografica, os objetivos dos artigos, métodos
utilizados e resultados encontrados, a fim de responder a questdo norteadora deste
estudo. Com as informacdes coletadas neste quadro foi possivel realizar uma

discussao dos resultados encontrados.
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5 RESULTADOS

A Tabela 1 representa os resultados das buscas nas bases de dados: LILACS,
PubMed, Scielo e MEDLINE, e a relacéo entre o nimero de artigos selecionados em

cada uma dessas bases de dados.

Tabela 1 - Resultados de acordo com os critérios de incluséo

Descritores
relacionados At
Base de Dados em rtigos
Portugués  Selecionados
/Inglés
LILACS 48 02
PubMed 08 03
Scielo 01 01
MEDLINE 09 01
TOTAL 66 07

Fonte: dados da pesquisa.

Foram encontrados 66 artigos dos quais apenas 28 artigos correspondiam aos
critérios de inclusdo. Desse total, 16 estavam fora do tema; e 5 eram duplicados,
pois estavam em mais de uma plataforma digital, e somente 07 artigos foram

considerados para andlise e discussao.

O Quadro 3 apresenta uma sintese dos resultados encontrados nos artigos

utilizados para discusséo deste estudo.
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Autores, ano, base
bibliografica e titulo

Objetivos

Métodos

Resultados

Indicag6es e contraindicacfes da
toxina botulinica na harmonizacao
orofacial

Siqueira et al. (2017)
LILACS

Beneficios e
implicagbes da toxina
botulinica em
tratamento estético

Descrever as
vantagens e efeitos
colaterais do uso
desnecessario da
toxina botulinica em

procedimento estético.

Estudo bibliografico,
descritivo de
natureza qualitativa.

Evidenciou-se que os principais
riscos e agravos inclui
sangramento, edema no local da
aplicagéo, assimetria, ptose
palpebral, perda de expresséo e
cefaleia, cujos riscos sédo
expressos por dividas e
insatisfacbes do usuario que fica
desacreditado.

Esses riscos podem ser
diminuidos se a realizacédo do
procedimento for pautada em
protocolos preconizados com
treinamento do profissional. Cabe
aos profissionais buscar
aperfeicoamento técnico e
cientifico para aplicacdo da toxina
botulinica dentro dos protocolos
de seguranca.

A indicacéo estética da toxina botulinica
esta relacionada aos padrées de
beleza, a valores sociais e culturais.
As contraindicacfes estéo relacionadas
a avaliacao e critério médico, de acordo
0 quadro clinico do paciente. As
principais contraindica¢des sdo: uso em
pacientes com doencas no sistema
nervoso periférico ou com desordens
neuromusculares; coadministracdo de
antibiéticos que contém
aminoglicosideos ou outros agentes
gue interferem na transmissao
neuromuscular; uso no tratamento de
pacientes com processos inflamatérios
presentes na pele e no local em que é
realizada a aplicacdo; gravidez e
amamentacao.

Galadari et al. (2021)
LILACS

Uso de
abobotulinumtoxina
para tratamentos
cosméticos no
pescoco e nas areas
média e inferior da
face: uma revisao
sistematica.

Identificar todas as
evidéncias relevantes
sobre as abordagens

de tratamento e os

resultados do
aboBoNT-A como
tratamento cosmético

das areas média e

inferior da face e
pescoco.

Reviséao
sistematica.

O estudo evidencia a eficacia do
aboBoNT-A, com resultados
positivos, incluindo rugas, reducéo
do musculo masseter e grau de
sorriso gengival em comparacao
com antes do tratamento. Nenhum
evento adverso grave foi relatado,
com alta satisfacéo dos pacientes.

A abobotulinumtoxinA (aboBoNT-A)
tem sido usada para varios fins
cosmeéticos, incluindo a minimizacéo de
linhas moderadas a graves, ou outras
indicagcdes cosmeéticas, na face e
pescoco.

O artigo nao trata de nenhuma
contraindicacéo.

Sethi et al. (2021)

PubMed

Realizar uma revisao
das complicacbes
devido ao uso de

Pesquisa
bibliografica.

Foram apontados varios efeitos
adversos relacionados a injecéo
associados (EA) as toxinas

A toxina botulinica é comumente
indicada no tratamento de rugas e
rejuvenescimento facial. Embora esses
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Uma revisdo das
complicagbes devido
ao uso de toxina
botulinica A para

indicacdes cosmeéticas.

toxina botulinica A
para indica¢des
cosméticas.

botulinicas, como eritema, edema,
dor, ptose da palpebra ou
sobrancelha e equimose. A
maioria geral dos eventos
adversos identificados séo leves e
temporarios

métodos de tratamento sejam
relativamente seguros, podem ocorrer
efeitos colaterais graves.

Landau et al. (2020)
PubMed

Complica¢des da
toxina botulinica em
indicacdes estéticas

registradas e off-label.

Realizar uma sinopse
sistematica de
complicacbes que
podem ocorrer durante
0 uso de BTXA para a
maioria das indicacdes
estéticas atualmente
disponiveis.

Revisédo

sistematica.

Reacfes adversas no uso da
toxina botulinica podem ocorrer
como resultado do procedimento
de injecdo, devido ao efeito
biolégico do produto ou
idiossincraticamente. As reacfes
associadas incluem dor,
hematomas e inchacgo nos locais
de injecéo.

Indicagédo estética da toxina botulinica.
Os efeitos adversos devido ao efeito
biologico da BTXA podem ser
classificados em funcionais (salde em
geral) e estéticos (desequilibrio da
aparéncia do paciente).

Borba, Matayoshi e
Rodrigues (2022)

PubMed

Evitando complicacbes
no tratamento da face
superior com toxina
botulinica: um guia
pratico.

Descrever as
principais
complicagbes do
tratamento com BoNT
na face superior e
apresentar um guia
pratico baseado em
evidéncias atuais
sobre como evita-las.

Pesquisa

bibliografica.

As principais complicacdes
secundérias as injecbes de BoNT
na face superior sdo: ptose de
palpebra ou sobrancelha,
assimetria de sobrancelha,
diplopia, lagoftalmo, ectropio
palpebral e proeminéncia das
bolsas palpebrais. Para evitar tais
complicag@es, € necessario o
conhecimento da anatomia dessa
regido e um planejamento
adequado e individualizado com
base nos padrfes existentes do
musculo frontal, glabela e pés de
galinha.

Indicagédo estética da toxina botulinica.
Na face superior, o tratamento com
BoNT oferece resultados previsiveis,
tem poucos efeitos adversos e esta
associado a alta satisfacéo do
paciente. No entanto, sugere-se que 0s
parédmetros comentados e as areas de
seguranca sejam incorporados a prética
diaria para que as possibilidades de
complicagcfes sejam minimizadas ao
maximo.

Gangigatti et al. (2021)

Scielo

Avaliar a eficacia e
seguranca da toxina
botulinica-A para
melhorar a estética no

Revisédo
sistematica.

O sexo e a idade mostraram ter
efeito direto na eficacia. As dores
de cabeca foram o efeito adverso

mais comum, seguido de

O tratamento com toxina botulinica-A é
indicado para melhorar a estética do
complexo facial é eficiente e seguro em
todas as dosagens recomendadas. A




Eficacia e seguranca
da toxina botulinica A
para melhorar a
estética do complexo
facial: uma revisédo
sistematica.

complexo facial e
correlaciona-la com a
dosagem e os efeitos

secundarios.

hematomas no local da injeccao;
todos os efeitos adversos foram
resolvidos em 3-4 dias.

presenca de proteinas complexas
influenciou a eficacia do BoNT-A. Os
efeitos adversos musculares
indesejaveis a volta dos olhos foram
mais predominantes no tratamento da
regido glabelar. Ndo foi encontrada
qualquer correlacdo entre a dosagem
de BONT-A e os efeitos secundarios,
contudo, um aumento da dosagem nem
sempre levou a um aumento da
eficicia.

Souza e Menezes
(2019)

MEDLINE
Uso da toxina

botulinica na correcéo
do sorriso gengival.

Apresentar uma
revisdo a respeito da
toxina botulinica, que

se tornou uma
ferramenta bastante
utilizada como método
complementar ou
exclusivo na corre¢éo
do sorriso gengival.

Revisao de
literatura.

O emprego da toxina botulinica
como método de tratamento
conservador pelo cirurgido-
dentista € vidvel desde que

possua conhecimento da
anatomia facial, interacfes entre
os musculos e farmacologia da
neurotoxina, garantindo assim
seguranca, melhoria na estética
do sorriso e satisfacdo do
paciente.

Indicacdo para correcéo de sorriso
gengival/estética. A contraindicagédo da
toxina botulinica € para individuos que
apresentam alergia aos componentes
da férmula, processo infeccioso no local

da injecdo, tratamento concomitante
aminoglicosideo ou estreptomicina,
distarbios generalizados da atividade
muscular, distlrbios do sangramento e
uso de anticoagulantes, injecédo
intramuscular, gravidez e lactagéo;
casos de distarbios neuromusculares
como miastenia grave, esclerose
amiotréfica lateral, miopatias e
sindrome de Lambert Eaton.

Fonte: dados da pesquisa.
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6 DISCUSSAO

O trabalho realizado por Siqueira et al. (2017), tinha como objetivo descrever as
vantagens e efeitos colaterais do uso desnecessario da toxina botulinica em
procedimento estético. O estudo evidenciou que 0s principais riscos e agravos
incluem sangramento, edema no local da aplicacdo, assimetria, ptose palpebral,
perda de expressdo e cefaléia, cujos riscos sdo expressos por duvidas e

insatisfacdes do usuario que fica desacreditado.

Os riscos apontados por Siqueira et al. (2017), podem ser diminuidos ao realizar o
procedimento pautado em protocolos preconizados com treinamento do profissional.
O estudo ainda destaca a necessidade do profissional em buscar aperfeicoamento
técnico e cientifico para a aplicacdo da toxina botulinica dentro dos protocolos de
seguranca, que irdo refletir em resultados seguros e na alta satisfacdo dos

pacientes.

Segundo Siqueira et al. (2017), a toxina botulinica vem sendo utilizada como
alternativa para o tratamento de algumas patologias e prevencdo de rugas, e sua
indicacao estética esta voltada para atender os padrdes de beleza, valores sociais e
culturais humanos. A busca por um padréo de beleza, ou mesmo para o bem-estar e
autoestima, levam as pessoas a buscarem tratamentos estéticos mais baratos e

menos invasivos do que cirurgias plasticas, como no caso da toxina botulinica.

Galadari et al., (2021), ressalta que a toxina botulinica tem sido utilizada para varios
fins cosméticos, tais como: minimizacdo de linhas moderadas a graves, SoOrriso
gengival/assimétrico, linhas de marionete, volume do musculo masseter, rugas
nasais, rugas periorais e o musculo plastima. O estudo evidenciou a eficacia da
utilizacdo da toxina botulinica para tratamentos estéticos nas areas meédia e inferior
da face e no pescogo. Além disso, nenhum evento adverso grave foi relatado, e a

satisfacdo do cliente foi alta.

No trabalho de Sethi et al. (2021), foi realizada uma revisdo das complicacdes
devido ao uso de toxina botulinica A para indicagbes cosméticas. Como resultados,

verificou-se que a toxina botulinica A, fornece uma ampla variedade de beneficios
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terapéuticos e estéticos, sendo uma das toxinas mais potentes encontradas no
mundo. E indicada para o tratamento de rugas e rejuvenescimento facial. Contudo,
apesar de ser um método relativamente seguro, podem ocorrer efeitos colaterais
graves, como por exemplo: como eritema, edema, dor, ptose da palpebra ou
sobrancelha e equimose, que podem ser leves ou moderados. Assim, a medida que
0 uso de toxinas se torna cada vez mais comum, espera-se que O0S eventos
adversos também aumentem. Os profissionais necessitam estar cientes dos eventos
adversos e os pacientes devem ser informados sobre eles antes de realizar esses

procedimentos.

Estudo semelhante foi realizado por Landau et al. (2020), ao descrever sobre as
complica¢cBes da toxina botulinica em indicacdes estéticas registradas e off-label, em
gue sao discutidas a abordagem para a prevencao e gestdo dos procedimentos. O
trabalho apontou efeitos adversos devido ao efeito biolégico da toxina botulinica A,

que foram classificados como funcionais e estéticos.

Os efeitos funcionais referem-se a complicacbes que afetam a saude geral ou
distorcem a atividade dos musculos com importancia funcional. Ja a complicacées
estéticas podem ser definidas quando o objetivo do tratamento ndo é alcancado ou

cria-se um novo desequilibrio na aparéncia do paciente (LANDAU et al., 2020).

Para Borba, Matayoshi e Rodrigues (2022), quando as zonas de seguranca séo
respeitadas, a chance de qualquer evento adverso € nula. Dessa forma, os autores
buscaram descrever as principais complicagcdes do tratamento com a toxina
botulinica na face superior, além de apresentar formas de evita-las. Dentre as
principais complicagbes secundérias as injecdes de toxina botulinica na face
superior, destacam-se: ptose de palpebra ou sobrancelha, assimetria de
sobrancelha, diplopia, lagoftalmo, ectropio palpebral e proeminéncia das bolsas

palpebrais.

Para que tais complicacOes sejam evitadas, € necessario que o profissional tenha
um conhecimento aprofundado da anatomia dessa regido e um planejamento
adequado e individualizado, baseado nos padrbes existentes do musculo frontal,
glabela e pés de galinha (BORBA; MATAYOSHI; RODRIGUES, 2022).
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Em seu estudo, Gangigatti et al., (2021), discorre sobre a eficacia e a seguranca da
toxina botulinica A, para melhorar a estética do complexo facial e correlaciona-los
com a dosagem e efeitos colaterais, por meio de uma revisdo sistematica.
Evidenciou-se a eficacia e seguranca do tratamento com a toxina botulinica A para
melhorar a estética do complexo facial, além disso, o estudo destacou que a
presenca de proteinas complexantes influenciou a eficacia da toxina botulinica A.
Efeitos adversos musculares indesejaveis ao redor dos olhos foram mais

predominantes no tratamento da regiao glabelar.

N&o foi encontrada correlacdo entre a dosagem de toxina botulinica A e os efeitos
colaterais, contudo, o0 aumento da dosagem nem sempre levou a um aumento na
eficacia. As regifes da testa apresentaram maiores taxas de melhora entre 20U a
50U, com efeito com duracdo de até 120 dias. Dores de cabeca foram o efeito
adverso mais comum, seguido de hematomas no local da injecdo; todos os efeitos
adversos foram resolvidos dentro de 3 a 4 dias (GANGIGATTI et al., 2021).

Souza e Menezes (2019), apresentaram uma revisdo de literatura voltada para a
aplicacao da toxina botulinica como método complementar ou exclusivo na correcao
do sorriso gengival. Foram apontados resultados positivos na utilizacdo da toxina

botulinicas na odontologia, por ser uma técnica rapida, segura e menos invasiva.

Dessa forma, de acordo com Souza e Menezes (2019), o cirurgido-dentista deve
dominar a anatomia facial, estar capacitado para as aplicagcdes no musculos-alvo e
atuar somente em sua respectiva area de competéncia, para que possa promover

seguranca, conforto e satisfagéo aos pacientes.
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7 CONCLUSAO

A toxina botulinica € produzida pela bactéria Clostridium botulinum, a mesma
responsavel pela doenca denominada de botulismo, que paralisa os musculos e
guando nao tratada de forma rapida pode levar a morte. Contudo, essa toxina possui
algumas variacdes, sendo a do tipo A utilizada para fins estéticos. Além disso, ela
pode ser utilizada em outras areas como a oftalmologia, a fisioterapia, a neurologia,

a odontologia, a ginecologia e a urologia.

No que se refere a utilizagcdo da toxina botulinica para harmonizacéo orofacial e/ou
tratamentos estéticos, observa-se que a mesma possui contraindicagfes, voltadas
para a parte funcional (saude) e estéticas (desequilibrio da aparéncia do paciente).
Dessa forma, cabe destacar as principais contraindicacbes apontadas nos estudos
analisados: pacientes portadores de doencas no sistema nervoso periférico,
desordens neuromusculares; coadministragdo de antibiéticos que contém
aminoglicosideos; uso no tratamento de pacientes com processos inflamatoérios

presentes na pele e no local da a aplicacéo; gravidez e amamentacao.

No contexto ético, cabe ao profissional deliberar de forma clara ao paciente, todas
as situacdes, condicbes e determinagbes que envolvem a utilizacdo da toxina
botulinica. Tal atitude, ira proporcionar protecdo, transparéncia, confiabilidade e
organizacdo na aplicacdo do tratamento, bem como definira as responsabilidades

tanto do profissional quanto do paciente.

Em sintese, os achados na literatura cientifica apontam os beneficios e a eficacia da
utilizacdo da toxina botulinicas tipo A em tratamentos estéticos faciais, por ser um

método mais acessivel financeiramente, minimamente invasivo e temporario.

Assim, espera-se que 0s achados apresentados nesta revisao integrativa possam
contribuir para uma compreensao mais ampla e técnica sobre a relacdo entre a
indicacdes e contraindicacdes da utilizacdo da toxina botulinica na harmonizagao

orofacial.
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