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RESUMO

O uso da toxina botulinica como um produto cosmético visando reduzir o
aparecimento das linhas faciais causadas por contragdes musculares habituais
gue surgem ao longo do tempo é cada vez mais comum e difundido. Trata-se de
um procedimento simples e eficaz, onde o enfraquecimento do musculo alvo
suaviza e alisa a pele sobrejacente. Por ser um procedimento dose-dependente
e de efeitos transitérios, € importante a administracdo de pequenos volumes,
dosagem precisa e técnica correta de aplicacdo. A toxina € eficaz para o
tratamento de rugas que sdo formadas por hiperatividade muscular. Apés a
aplicacao, a melhora da aparéncia ocorre entre um e quatorze dias e comeca a
ter diminuicdo no efeito entre dez e doze semanas. Portanto as aplicacdes
devem ser repetidas aproximadamente entre trés e quatro meses para que 0s
efeitos cosméticos sejam mantidos.

Palavras-chave: toxina botulinica, rugas, hipercinética, Botox ®.



ABSTRACT

The use of the botulinum toxin as a cosmetic product intending to reduce the
appearance of facial lines caused because of habitual muscle contraction that
appear over time is increasingly common and widespread. It is a simple and
effective procedure, where the weakening of the target muscle softens and
smoothes the overlaying skin. As it is a dose-dependent procedure with transitory
effects, it is important to administer small volumes, precise dosage and correct
application technique. The botulinum toxin is effective for the treatment of wrinkles
that are formed by muscle hyperactivity. After the application, the appearance
improves between one to fourteen days and begins to decrease in effect between
ten to twelve weeks. Therefore, applications should be performed approximately
between three to four months so that the cosmetic effects are maintained.

Keywords: botulinum toxin, wrinkles, effect, hyperkinetics, Botox ®
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1 INTRODUCAO

A toxina botulinica € uma medicacdo muito utilizada para fins cosméticos
em todo o mundo, atuando no tratamento de rugas e linhas faciais causadas por
contracdes musculares habituais ao longo do tempo. (Cheng, 2007)

Inicialmente, estas injecdes eram utilizadas para tratar outras desordens
caracterizadas por contragdes musculares excessivas ou inadequadas, como

distonia, blefaroespasmo e espasticidade (Cote et al 2005; Wright et al, 2018)

Trata-se de uma neurotoxina produzida pela bactéria Clostridium
botulinum, que foi isolada e identificada pela primeira vez em 1895, pelo belga
Emile Pierre-Marie van Ermengem (1851-1932), um bacteriologista da
Universidade de Gent. Esta substancia induz o musculo a fraqueza ou paralisia,
por isso foi explorada para tratamentos em condi¢des em que a hiperatividade
muscular estava presente e sua efetividade nestas ocasides levou ao
desenvolvimento de estudos que visavam seu uso potencial para tratamentos
cosmeéticos. (Barbosa; Barbosa, 2017; Wright et al, 2018)

No ano de 1989, a toxina onabotulinica tipo A (Botox®) foi aprovada pela
Food and Drug Administration — FDA para que distarbios involuntarios
musculares como o estrabismo pudessem ser tratados. (Wright et al, 2018) Em
1993, Bitzer e colaboradores descreveram o uso da toxina botulinica para
tratamento de “linhas do rosto hiperfuncionais”, iniciando, entdo, o uso cosmético
do produto. A toxina, ao impedir a contracdo muscular, € capaz de promover
relaxamento, alisando a pele sobrejacente a regido tratada (Carruthers et al,
2004).

Apbs sua aplicacdo, é possivel verificar melhora da aparéncia entre 1 e
14 dias, com pico em aproximadamente 14 semanas, comecando a desaparecer
entre 10 e 12 semanas. Para que seu efeito cosmético seja mantido, é preciso
contar com repetidas aplicacdes entre 3 e 4 meses. (Klein, 2004; Allergan, 2005;
Cheng, 2007)



1.1 Tipos de Toxina

Existem sete tipos de toxinas botulinicas: A, B, C1, D, E, F e G. Ha
também a H que ainda estd em fase de estudos. Cada uma destas substancias
apresenta um tipo molecular diferente, porém, somente os tipos A e B séo
empregados para uso terapéutico na pratica médico-odontolégica. Possuem
maior especificidade e, consequentemente, maior duracao. (Barbosa; Barbosa,
2017; Dashtipour; Pedouim, 2016)

A toxina botulinica traz beneficios em varias condicdes médicas, como
distonia cervical, hiperidrose, espasmos e enxaqueca. O uso da toxina se
expandiu a medida em que foram evoluindo as pesquisas e que mais resultados
satisfatorios evidenciaram sua eficacia em diversas areas, tais como nefrologia,
gastroenterologia, oftalmologia, odontologia, neurologia e para o uso cosmeético
(Dashtipour; Pedouim, 2016)

1.2 Efeitos da Toxina

Bhatnagar et al. (2013) descreveram métodos para quantificar a contragao
muscular, mapeando as alteracdes da superficie da pele e correlacionando com
as manchas de imagem digital. Segundo eles, seria possivel acompanhar o grau
de contracdo e de deslocamento da pele. Porém nenhum dos métodos
investigados para medir ou quantificar os efeitos da toxina botulinica
proporcionaram um padrdo, uma vez que ndo existe um consenso sobre 0 que

é realmente eficaz.

Considerando que ndo ha uma forma de quantificar e considerando
também a inexisténcia de um método reproduzivel definido para medir a
contracdo muscular, considera-se apenas como “eficaz” o tempo de duragao da
toxina aplicada. (Wright et al, 2018; Bhatnagar et al, 2013)

O relato dos pacientes com o passar do tempo € extremamente
importante, porque contribuira com a compreensdo de cada caso e,

conseguentemente, o induzira a repetir o procedimento, ou ainda, avesso a isto,



trara reclamacodes. (Wright et al, 2018). No entanto, as reclamacdes constituem
um aspecto subjetivo, ja que pode haver muitos fatores que influenciam o relato
dos pacientes sobre os proprios resultados, uma vez que o procedimento
costuma agregar um maior valor cosmético do que terapéutico. Isto significa
dizer que a saude psicolégica do paciente influencia diretamente no sucesso

percebido no tratamento. (Bhatnagar et al, 2013)

1.3 Métodos de avaliacdo da toxina botulinica

De acordo com Wright et al (2018) existem sete diferentes métodos que

colaboram na avaliacdo da duracéo efetiva da toxina botulinica:

1) Duracéo percebida pelo paciente

2) Gravidade das rugas quando avaliada pelo profissional (baseado em
tabelas subjetivas)

3) Gravidade das rugas quando avaliada pelo paciente

4) Movimento da pele em maxima contracéo

5) Melhoria das rugas em repouso

6) Profundidade e extenséo da ruga em maxima contracao

7) Intervalos entre as sessfes de aplicacdo

Dailey e colaboradores utilizaram fotografias para avaliar as rugas,
limitados a pacientes com tons claros e pele. Obviamente, este método produz
resultados que ndo podem ser comparados, porque, embora seja um método
subjetivamente quantificAvel e mensuravel, ndo é o objeto que deveria ser

considerado para fins comparativos.

Ja Ascher et al utilizaram o periodo entre as sessdes como referéncia
como forma de medir a duracdo dos efeitos. Os intervalos entre as aplicacdes
podem ser utilizados para medir por quanto tempo o paciente sentiu os efeitos

da toxina botulinica, porém é um método subijetivo.

Os efeitos podem durar de dois a seis meses, porém a maneira COmo

estes resultados sdo mensurados pode tornar estes dados imprecisos. De modo
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geral, a maioria dos estudos examina a duracéo do efeito em maxima contracéo

e ndo em repouso. (Wright et al, 2018)

1.4 Efeitos Colaterais

Os efeitos colaterais decorrentes da aplicacdo da toxina botulinica sé&o
sempre transitérios e, de modo geral, leves e toleraveis. Estudos apresentam
uma duracdo média de dois a seis meses dos efeitos da toxina, onde a maioria
dos pacientes apresentou maxima contracdo no intervalo de trés a quatro meses.
(Dashtipour; Pedouim, 2016)

De todo modo, sugere-se que mais estudos complementares devem ser
feitos para ajudar a esclarecer as diferencas entre os efeitos por dependerem da
marca do produto, além dos aspectos relacionados aos pacientes, como idade,
sexo, etnia, repeticdo do tratamento e a suplementacédo zinco-fitase. (Wright et
al, 2018)

1.5 Fatores que podem afetar o tempo de durac&o da toxina botulinica

Existem muitos fatores que podem afetar o tempo de duracdo da toxina

botulinica, tais como a forma como o produto é manipulado, conservado,

administrado e, também, a area de aplicacdo. (Wright et al, 2018)

Doses reduzidas podem resultar em um efeito de duracgéo curta. Embora
doses mais altas possam sugerir um tempo de duracdo maior, o risco de
migracdo da substéncia para muasculos que ndo sdo alvo com efeitos

potencialmente adversos € maior e 0 custo para o paciente também é
aumentado. (Wright et al, 2018)

Um estudo feito por Hankins et al concluiu que menores volumes de
produto com maior concentracdo permitem uma aplicagcdo mais confortavel, com

menor disperséo e, consequentemente, menores efeitos adversos.
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1.6 Suplementacdo com o Complexo Zinco-Fitase

No processo em que a molécula de toxina botulinica estd sendo
internalizada, ocorre a perda da cadeia leve, que é desnaturada e, no local em
gue sofre quelacdo, ha perda de um atomo de zinco. Estudos recentes sugerem
gue o zinco pode ter um efeito sobre a ligacao da toxina e, por consequéncia, na

longevidade do seu efeito. (Wright et al, 2018)

Em 2012, Koshy e colaboradores concluiram em um estudo que 92% dos
participantes que receberam a suplementagédo com zinco e fitase (cré-se que a
absorcado do zinco € mais efetiva na presenca da fitase) teve maior duragcéo na
longevidade da toxina aplicada. De todo modo, as evidéncias ainda séo poucas
e requerem maiores pesquisas na area, uma vez que nao ha explicacao cientifica

que justifique seu efeito.

1.7 Marcas Comerciais

No Reino Unido h& apenas trés neurotoxinas botulinicas tipo A
licenciadas: a Onabotulinumtoxin A (Botox® / Allergan), a InconbotulinumtoxinA
(Xeomin®/Merz) e a Abobotulinumtoxin A (Dysport®/Ipsen). (Dashtipour;
Pedouim, 2016; Barbosa; Barbosa, 2017)

Nos Estados Unidos, o Botox® é a primeira escolha da maioria dos
profissionais. O Dysport ®, apesar de disponivel ha quase 30 anos na Europa,
tornou-se dispomivel apenas em 2010 nos EUA, por estudos sugerirem uma
maior difusdo e disseminacdo, senso sugerida para aplicacdo em musculos
maiores com ou espasticidade. Quanto ao Xeomin, foi a Ultima toxina aprovada
pela Food and Drug Administration — FDA. Uma das suas caracteristicas que a
diferencia das outras marcas € o fato de possuir uma proteina acesséria a
menos, sendo a Unica toxina que ndo precisa ser armazenada sob refrigeracédo
antes de sua reconstituicdo. (Dashtipour; Pedouim, 2016; Barbosa; Barbosa,
2017)
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No Brasil, as marcas disponiveis e regularizadas pela ANVISA séo: Botox
® (Allergan), Dysport ® (IPSEN, vendida no Brasil pela Galderma), Xeomin ®
(Merz, comercializada pela Biolab Sanus), e os biossimilares sdo Prosigne ®
(Cristélia), Botulift ® (Bérgamo), Botulim ® (Blau Farmacéutica) e Nabota ®
(Rennova). (Barbosa; Barbosa, 2017)

2 RELATO DE CASO

2.1 Caso nimero 1

Paciente T.E.D., sexo masculino, 30 anos, fototipo II, foi submetido a
tratamento estético no més de junho de 2021 com toxina botulinica Botulift ®
(Bérgamo). As areas de aplicacdo compreenderam regido frontal, glabelar e
orbicular dos olhos distribuindo aproximadamente sessenta unidades do
farmaco, de acordo com o esquema A. As figuras 1 a 5 representam os registros

anteriores a aplicacdo em junho de 2021.

#i;ié# ,

Esquema A — Pontos de aplicagédo caso 1.



Figura 4 — Orbicular do olho esquerdo em maxima contragao.
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Figura 5 — Muasculo orbicular do olho direito em maxima contracao.

hY

ApOs quatro meses novos registros foram feitos previamente a nova
aplicagdo e é possivel notar a diferenca no padréo das linhas faciais pelo efeito
residual da toxina botulinica, onde o efeito cosmético € mantido mesmo que ndo
haja mais a efetiva acdo do farmaco. As imagens de 6 a 10 sdo imagens de

outubro de 2021, previamente a nova aplicagéo.

Figura 6 — Muasculo frontal em contragdo maxima.
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Figura 8 — Musculos orbiculares dos olhos em contracdo maxima. Foto frontal.

Figura 9 — Musculo orbicular do olho esquerdo em contracdo maxima.
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Figura 9 — Musculo orbicular do olho esquerdo em contragdo maxima.

Apés quatro meses, em fevereiro de 2022, o paciente foi reavaliado e
novos registros fotogréaficos foram feitos. E possivel verificar que o padrdo de
linhas formados foi alterado pela terapéutica estabelecida pelo farmaco,

suavizando tanto em profundidade quanto em continuidade (Figuras 10 a 14).

Figura 11 — Masculos corrugadores e procero em contragdo maxima.
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Figura 14 — Mdsculo orbicular do olho direito em contragdo maxima.

2.2 Caso numero 2

Paciente B.D.V, sexo feminino, 35 anos, fototipo Ill, foi submetida a
tratamento estético no més de junho de 2021 com toxina botulinica Botulift ®
(Bérgamo). As areas de aplicacdo compreenderam regido frontal, glabelar e
orbicular dos olhos distribuindo aproximadamente cinquenta unidades do
farmaco de acordo com o Esquema B. As figuras 15 a 20 representam 0s
registros anteriores a aplicagdo em junho de 2021.



Figura 15 — Muasculo Frontal em maxima contracéo.
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Figura 18 — Musculos orbiculares dos olhos em maxima contragéo. Foto frontal.
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Figura 20 — Mdsculo orbicular do olho direito em méaxima contragéo.

Apds cinco meses, em dezembro de 2021, a paciente foi reavaliada para
uma nova aplicacdo de toxina botulinica. Nos registros feitos, é possivel verificar
com clareza a alteracdo no padrdo das linhas faciais, tanto em extensao quanto
em profundidade como efeito residual da terapéutica com a toxina botulinica. As

figuras 21 a 26 que seguem s&o 0s registros prévios a nova aplicacao.
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Figura 24 — Musculos orbiculares dos olhos em contracdo maxima. Foto frontal.

Figura 25 — Musculo orbicular do olho esquerdo em maxima contracao.

Figura 26 — Muasculo orbicular do olho direito em maxima contragéo.

Os casos descritos evidenciam a importancia da aplicacdo dentro do
intervalo seguro (90 dias ou mais) para que o tratamento de rugas e linhas de
expressao seja, de fato, efetivo. Mesmo ap0s a metabolizagédo do farmaco, ainda
€ possivel verificar que seus efeitos residuais permanecem, atenuando 0s sinais

causados pela movimentagdo muscular.

3 CONSIDERACOES FINAIS

De modo geral, a aplicagcdo da toxina botulinica € um procedimento seguro
quando executada por um injetor experiente. Seus efeitos colaterais sdo, em sua
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grande maioria, leves e toleraveis, e sempre transitorios. (Dashtipour; Pedouim,
2016)

O conhecimento completo da anatomia facial, musculos e estruturas
adjacentes as areas de aplicacao, além da compreenséo sobre a farmacologia
da droga utilizada é fundamental para evitar efeitos adversos graves (Bakheit,
2006)

A adequada manipulacédo, armazenamento e preparo da toxina botulinica

também séo essenciais para minimizar resultados adversos. (Cote et al, 2005)

A duracdo desejavel do efeito pode diferir conforme sua técnica de
aplicacdo e também de acordo com outros fatores, como sexo, etnia, idade,
suplementacao zinco-fitase e também pela repeticdo do tratamento. O estudo de
cada individuo é especial para atingir a duragdo mais desejavel para qualquer
dado caso (Wright et al, 2018) e para que seu efeito cosmético seja mantido, €

preciso contar com repetidas aplicacdes entre 3 e 4 meses. (Klein, 2004).

E importante salientar ainda que a aplicacdo da toxina botulinica pode
ajudar a suavizar rugas estaticas (sem contracdo muscular), porém tratamentos
adicionais sdo comumente necessarios para tratar efetivamente estes sinais.
(Patel et al, 2004)
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