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Resumo

Um dos principais fatores que levam a procurar pela toxina botulinica (TB) é a estética, porém sabe-se que ela tem a
finalidade de também ser utilizada para o tratamento de pacientes com disfuncdo temporomandibular e bruxismo,
porém, ainda pouco abordado os maleficios e riscos que esta toxina em excesso pode acometer ao corpo humano. Nosso
objetivo € promover a conscientizagdo sobre as multiplas aplica¢fes da TB na regido de face e seus maleficios e riscos
a saude. Deste modo, para composicdo desta revisdo da literatura narrativa, foram realizadas buscas entre abril a
setembro, por material cientifico relacionado a importancia da conscientizagdo sobre o uso da TB na odontologia, por
meio de bases de dados como: Pubmed e Google Académico, com os indexadores da Biblioteca virtual da Saude e
LILACS, bem como, bulas dos fabricantes de toxinas. Para os fatores de inclusdo, foram selecionados artigos com texto
disponivel na integra que tivessem relagdo com o tema proposto, escritos em portugués ou inglés, em consulta as bases
metodoldgicas especificamente em areas da saide humana de ambos o0s sexos que ndo houvesse classificagdo entre
idades. Preconizamos trabalhos publicados nos Gltimos 5 anos, visto que ha uma vasta literatura atual sobre o assunto a
ponto de nos permitir o uso especificamente de fontes mais atuais, e por compreender melhor os efeitos atuais do uso
das TB. Consideramos que a TB do tipo A, um recurso terapéutico eficaz e seguro, e sua utilizacdo é coerente na
abordagem terapéutica de diferentes doencas e aplicac@es estéticas fundamentado em evidéncias clinicas. Desde que
tomadas as devidas precaucdes, apresentam alto impacto em tratamentos e reabilitacdo, contudo, faz se necessario que
os Cirurgides dentistas tenham conhecimento profundo sobre as técnicas de aplicacdo e possiveis reaces adversas que
podem ocorrer apés a aplicacdo para assim atuarem corretamente em suas intervencdes ou mesmo evita-las.
Palavras-chave: Toxina botulinica; Disfun¢do temporomandibular; Harmonizacéo orofacial; Conscientizagdo; Ensino.
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Abstract

One of the main factors that lead people to seek botulinum toxin (BT) is aesthetics, but it is known that it is also used
to treat patients with temporomandibular dysfunction and bruxism, however, the harm and risks that this toxin in excess
can do to the human body are still little addressed. Our goal is to promote awareness about the multiple applications of
BT in the facial region and its health hazards and risks. Thus, to compose this review of narrative literature, searches
were conducted between April and September for scientific material related to the importance of awareness about the
use of BT in dentistry, through databases such as Pubmed and Google Scholar, with the indexers of the Virtual Health
Library and LILACS, as well as leaflets of the toxin manufacturers. For the inclusion factors, we selected articles with
the full text available that were related to the proposed theme, written in Portuguese or English, in consultation with the
methodological bases, specifically in areas of human health of both sexes, with no classification between ages. We
preferred studies published in the last 5 years, since there is a vast current literature on the subject that allows us to use
more current sources, and to better understand the current effects of the use of BT. We consider type A BT an effective
and safe therapeutic resource, and its use is coherent in the therapeutic approach of different diseases and aesthetic
applications based on clinical evidence. However, it is necessary that dental surgeons have a deep knowledge about the
application techniques and possible adverse reactions that may occur after the application, in order to act correctly in
their interventions or even avoid them.

Keywords: Botulinum toxin; Temporomandibular dysfunction; Orofacial harmonization; Awareness; Teaching.

1. Introducéo

O tratamento com a Toxina Botulinica (T.B), tem se tornado cada vez mais popular, seja para estética ou para lesGes
com agravamento de musculos e tenddes, porém o que pouco se encontra na literatura é como o uso prolongado deste material
pode apresentar efeitos controversos ao esperado futuramente. Se torna de extrema importancia que os profissionais saibam
manusear 0 material e como reconhecer 0s primeiros sintomas de problemas referente a toxina. Para este artigo utilizamos tabelas
apresentadas por material dos fabricantes das T.B, comparagdes de diferentes autores quanto a seus pontos e estudos. (Sundaram
et al. 2015; Ramos, et al. 2022)

A T.B ndo é de uso restrito para a estética, outras indicagdes sdo tratamento para disfungdes temporomandibular,
distonias (situacdo a qual ha contragdo involuntéaria do musculo), sialorreia (salivagdo excessiva), hiperidrose (suor excessivo),
enxaquecas cronicas, bruxismo e entre outros quadros. Visto que o mercado atual apresenta diferentes tipos de marcas
comerciais, cada qual com suas caracteristicas Unicas, o cuidado e atenc¢do do profissional para com as informagdes vide bulas
sdo cruciais para o desenvolvimento da confiancga e seguranca entre profissional e paciente, uma vez que nestes produtos sempre
se encontram indicativos de possiveis efeitos colaterais de momento imediato e futuro de suas aplica¢des. Por mais que possuam
diversas marcas, todas servem ao mesmo prop6sito, mudando apenas o modo de conservagao, fabricante, validade do produto e
forma farmacéutica. (Witmanowski & Byochowiak 2019; Ramos, et al. 2022)

Além de seus beneficios, a T.B também apresenta efeitos colaterais como cefaleia, reagdes alérgicas, hipersensibilidade,
reacOes quanto ao local da injecdo, ptose em regides como a sobrancelha e palpebra, assimetria nas sobrancelhas pds injegdo e
disfagia, porém estes sdo apenas alguns exemplos de efeitos colaterais derivados da T.B, no decorrer deste artigo alguns destes
temas serdo mais bem abordados a fim de esclarecer e exemplificar meio para que sejam evitados. (Sethi, Singh, DeBoulle &
Rahman, 2021; Ramos, et al. 2022)

Uma vez que T.B. é aplicada o efeito pode regredir através da radiofrequéncia, que utiliza do calor para acelerar a
absorcdo da substancia no organismo. Este procedimento vem atingindo muitas pessoas com o intuito de prevenir o
envelhecimento, celulites, flacidez, cicatrizes e gorduras localizadas. Estas técnicas quando combinadas podem produzir bons
resultados seja para assegurar 0 processo estético ou entdo contribuir a combater efeitos colaterais. (Fonseca, Alves & Hasse
2018; Ramos, et al. 2022)
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2. Metodologia

Este artigo, fez valer-se do ambiente virtual para pesquisa, onde diversas informacGes relevantes pudessem contribuir
com os argumentos e afirmagdes da pesquisa, deve-se ressaltar a utilizaco consciente da internet, sempre nos atentando aos
ambientes virtuais em que se possa garantir a seguranca da informacéo e confiabilidade dos dados. Conforme Gil (2017, p.59),
como qualquer outra modalidade de pesquisa, [ela] desenvolve-se ao longo de uma série de etapas, depende de muitos valores,
tais como a natureza do problema, o nivel de conhecimento que o pesquisador dispde sobre o assunto, o grau de precisdo que se
pretende conferir a pesquisa etc.

Deste modo, para composic¢do desta revisao da literatura narrativa, foram realizadas buscas entre abril a setembro, por
material cientifico relacionado a importancia da conscientiza¢do sobre o uso da TB na odontologia, por meio de bases de dados
como: Pubmed e Google Académico, com os indexadores da Biblioteca virtual da Satde e LILACS, bem como, bulas dos
fabricantes de toxinas. Para os fatores de inclusdo, foram selecionados artigos com texto disponivel na integra que tivessem
relagdo com o tema proposto, escritos em portugués ou inglés, em consulta as bases metodoldgicas especificamente em éreas da
salide humana de ambos 0s sexos que ndo houvesse classificacdo entre idades. Preconizamos trabalhos publicados nos ltimos
5 anos, visto que ha uma vasta literatura atual sobre o assunto a ponto de nos permitir o uso especificamente de fontes mais
atuais, e por compreender melhor os efeitos atuais do uso das T.B.

Em uma primeira busca na plataforma Pubmed foram utilizadas as palavras revisdo, TB excessiva e perigos do botox,
foram encontrados 71 artigos. Foram aplicados filtros de busca para artigos dos ultimos 5 anos resultando em 15 artigos entre
eles textos gratuitos, textos completos e separados aqueles que se enquadravam conforme a necessidade deste artigo. J4 em outro
momento foi realizada a busca na plataforma com as palavras-chave: toxina botulinica, migranea, revisao, sialorreia. Ap6s a
leitura inicial dos resumos mais especificos, 20 artigos foram selecionados para leitura na integra e compor o corpo estrutural
dessa revisao sistematica. Foram utilizados como item de exclusdo artigos que ndo pertencesse a uma base de dados de salde e
gue ndo envolvesse animais e sim espécie humana. Buscando-se apontar de forma clara e objetiva os principais topicos relevantes
para o estudo da pesquisa, foram selecionadas as seguintes palavras-chaves: Toxina Botulinica; Excesso de dosagem; Perigos da
Toxina Botulinica; Complica¢Bes/Riscos, toxina botulinica, migrénea, reviséo, sialorreia. Considera-se a problemética de nossos
estudos para materializar a respectiva pesquisa cientifica, com as indagac¢des apropriadas e afirmacGes que melhor representa o

entendimento sobre o assunto, sempre amparados por autores renomados e ideologias variadas.

3. Revisédo de Literatura

A TB é uma proteina/neurotoxina derivada da bactéria Clostridium botulinum, age inibindo a liberagdo de acetilcolina
na terminagdo do nervo, sem esta substancia ndo ha a contragdo muscular e assim uma paralisia em grande escala ocorre sendo
conhecida como botulismo, tem duracéo de 3 a 6 meses (ha contradic¢des), alguns fatores interferem neste periodo de permanéncia
do produto como por exemplo a exposi¢do ao sol, rotina e medicages. Embora de ndo tanto conhecimento héa a resposta imune
do corpo para o material que pode resultar em alteracfes quanto a eficacia do material, algumas pessoas podem apresentar a nao
resposta primaria que € a ndo evolucdo da area apds a primeira aplicacdo enquanto outras demonstram a ndo resposta secundaria
(conhecida como efeito vacina), que se trata da melhora dos sintomas apds a primeira aplicacdo, mas nao as seguintes junto ao
tratamento complementar. (Bellows & Jankovic, 2019)

De 1817 a 2002 ano qual Food and Drug Administration (FDA) liberou a TB para usos estéticos, entre os 7 tipos de
soro 0 A é o mais utilizado para a fungéo, ao longo dos anos o material foi introduzido para os mais diversos tipos de tratamento
como por exemplo estrabismo, distonias segmentares, tremores, enxaqueca cronica, hiperidrose, diferentes tipos de espasmos e

entre outras doengas. No mercado brasileiro podem ser encontradas diferentes marcas cada qual com assuas propriedades
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individuais que resultam em durabilidade e compostos diferentes, sdo elas: Botox®: Allergan; Botulift®: Bergamo; Xeomin®: Merz-biolab®; Prosigne®: Cristalia; Dysport®: Ispen-

Galderma e Nabota®: Rennova, as quais se apresentam com mais informacdes e propriedades no quadro a seguir, entre essas a mais popular é a primeira

Quadro 1 — Principais marcas comercializadas no Brasil.

CARACTERISTICAS TOXINA BOTULINCA TIPO A
Nome comercial Botox Xeomin Prosigne Dysport Botulift Botulim Nabota
Substancia ativa Completo de TXB- TXB-A sem com- TXB-A Completo de TXB- TXB-A TXB-A TXB-A
A pleto A
Laboratério Allergan Merz Lanzhou Azzalure Medytox Hugel Daewoong Phar-

maceutical

Espasmo das palpe- | Estrabismo, blefaros- | Blefarospasmo, dis-
bras, pescogo torcido; | pasmos, espasmo hemi- | tonia cervical, es-
tensdo muscular au- | facial, torcicolo espas- | pasmo de um dos

mentada / rigidez madico, distonia cervi- | lados da face, torci-

Blefarospasmos, Es-
pasmo hemifacial,

Rigidez muscular; Contraturas muscula- | Blefarospasmos, | Linhas faciais, Es-

Suor excessivo; en-

N - . . - res relacionadas a pa- | Linhas faciais, pastici-
Indicagdes A .| muscular incontrola- | cal, espasticidade, para- [ colo espasmddico, - - e . .
Xaqueca cronica e li- ; x . - o ralisia cerebral (pedia- | espasticidade, Pé | dade ap0s acidente
L vel; tensdo muscular | lisia cerebral, reabilita- | espasticidade mus- - . S -
nhas faciais S ~ . . L trica), Linhas faciais, equino vascular cerebral
aumentada / rigidez | ¢do muscular, linhas fa- | cular, linhas faciais - P
- . - S o Espasticidade apos aci-
muscular incontrola- | ciais e hiperidrose em e hiperidrose em
. dente vascular cerebral
vel); adultos adultos.

Forma Farmacéutica P6 congelado P6 Liofilizado P6 Liofilizado P4 Liofilizado P4 Liofilizado P¢ Liofilizado P4 Liofilizado
Unidade 50/100/200 U 50/100 U 50/100 U 300/500 U 50/100/150/200U 50/100/200 U 100U
Validade 3 anos 3/4 anos 2 anos 2 anos 2 anos 2 anos 3 anos

Mecanismo de agdo SNAP-25 SNAP-25 SNAP-25 SNAP-25 SNAP-25 SNAP-25 SNAP-25

Fonte: Bula das respectivas de toxinas.
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No quadro a seguir apresentam-se as marcas de TB que sdo utilizadas entre os profissionais habitualmente.

Quadro 2 - Marcas comerciais comumente utilizadas.

CARACTERISTICAS TOXINA BOTULINCA TIPO A

Nome comercial Botox Dysport Xeomin Prosigne

Laboratdrio Allergan Azzalure Merz Lanzhou

Substancia ativa Completo de TXB-A Completo de TXB-A TXB-A sem completo | TXB-A

Peso molecular 900 kDa 900 kDa 1500 kDa 900 kDa

Mecanismo de agdo SNAP-25 SNAP-25 SNAP-25 SNAP-25

Indicaces Linhas faciais/ hiperidrose | Linhas faciais/ hiperidrose | Linhas faciais Linhas faciais/ hiperidrose
Unidade 50/100/200 U 300/500 U 50/100 U 50/100 U

Forma Farmacéutica | P6 congelado P6 Liofilizado P6 Liofilizado P4 Liofilizado

Validade 3anos 2 anos 3 a4 anos 2 anos

Fonte: Adaptada de Ayres e Sandoval, (2016).

A Toxinas botulinicas tipo A: Comercializada pela Allergan Brazil (2022) produtos farmacéuticos Ltda. (Figura 1).
Disponivel em frascos de 50U, 100U ou 200U, sempre na forma congelada a vacuo. Seu principio ativo € o Botox®, sua
substancia contém propriedades que relaxam a contracdo muscular, dependendo o uso clinico do produto, a agdo da TB melhora
a contracdo muscular, suavizando as rugas de expressdo, reducdo de suor, correcdo dos desvios de olhar entre muitos
procedimentos citados a frente.

Vale ressaltar que uso do tratamento da TB, e seus resultados ndo sdo permanentes, o efeito terapéutico ou estético
depende de paciente para paciente em um tempo estimativo de 3 a 6 meses em média, passando o tempo estimado a Unica medida

uma nova acgao é uma nova aplicagdo. (Bula Allergan produtos Farmacéuticos Ltda /2022)

Figura 1 — Botox® - Allergan.
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Fonte: Lab. Allergan/ Contox (2019).

Toxina botulinica Dysport ®: Produzida pela Ipesen Buephar é aprovado em 69 paises e ja existe a 25 anos de
experiéncia clinica em todo o mundo. (Figura 2). Fornecido em frasco de vidro de 3ml estéril e descartavel. Frascos contém de
300U ou 500U.
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Figura 2 — Toxina Botulinica — Dysport®.
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Fonte: Lab. Dysport/ Contox (2019).

O mecanismo de acdo da T.B, atua no organismo causando a paralisia neuromuscular flacida transitéria, e causa a
inibicdo nos terminais nervosos motores da liberacdo exocitotica da acetilcolina, E assim causa a diminui¢do da contragédo
muscular. Assim a T.B néo se liga as fibras nervosas dos troncos nervosos ou da regido pos-sinapticas, e a T.B se liga ao terminal
da placa motora. As pesquisas mostram que ha evidéncias de que a cadeia pesada seja responsavel por esta ligacdo. Que acontece
no nivel dos receptores especificos existentes nas membranas da terminacéo nervosa. Sendo que a cadeia pesada € considerada
neurotrépica, e seletiva para as terminagdes nervosas colinérgicas. A T.B ¢ internalizada por processo de endocitose para o
endossoma e passa para 0 citossoma através do processo em que aparece envolvido com um sensor de pH (potencial
hidrogenidnico) 5,5 que assim ajuda na mudanca da configuragdo da molécula. A sequéncia de acdo da T.B, difusa,
neurotropismo, ligacéo, internalizacéo e Toxicidade intracelular, que tem grande afinidade entre a toxina aos receptores da parede
intracelular do terminal pré-sinaptico. (Bula Ipsen innovation for patients Care, 2021).

Assim, pds o processo de internalizacdo da T.B a cadeia leve da molécula se tem a liberacéo no citoplasma da terminag&o
nervosa. Estando no citoplasma da célula a cadeia leve faz a quebra das proteinas a difusdo, impedindo a liberacéo da acetilcolina
para a fenda sinéptica. Indo de forma seletiva e gradual Devido aos novos receptores, tendo contato sindptico oxdnio terminal
forma indo ao restabelecimento do tratamento transmissdo neuromuscular, voltando de forma gradualmente a contracdo
muscular. Dessa forma se obtém contra¢do quimica muscular, de maneira seletiva nos receptores amenizando seja qual for o
tratamento a ser utilizado a TB com o seu uso temporario depende do de paciente para paciente e o tempo de 4 a 6 meses. (Revista
Brasileira Militar de Ciéncias artigo Herminio Mauricio da Rocha, 2020)

Xeomin ® é uma T.B tipo A comercializada pela Biolab Sanus Farmacéutica Ltda (Figura 3), que se apresenta como
po lidfilo para solugdo injetavel em frasco ampola com 100 unidades. Cartucho com 1 frasco ampola, administrada por via
intramuscular em pessoas acima de 18. Cada frasco ampola contém: T.B tipo A (150 kDa), desempenha complexos proteicos

de 100 unidades. Excipientes: sacarose e albumina humana. (Bula Xeomin®, 2021)

Figura 3 - XEOMIN® frascos de 100 U.

Fonte: Lab. Dysport/ Contox (2019).
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A T.B A impossibilita a transmissao colinérgica na ligacdo neuromuscular pela inibicdo da liberacdo de acetilcolina. As
terminac@es nervosas da juncdo neuromuscular ndo mais replicam aos impulsos nervosos e a liberacdo de neurotransmissores é
blogueada (desenervacdo quimica). A recuperacdo da transmissdo do impulso é restabelecida pela formagdo de novas
terminac@es nervosas e da placa motora terminal (Bula Xeomin®, 2021).

O mecanismo de acdo da T.B A desempenha sua funcionalidade na terminacdo nervosa colinérgica é capaz de ser
descrito por um método de trés passos continuos que contém os seguintes passos: 1. Conexdo nas terminacdes nervosas
colinérgicas. 2. Entrada ou introjecdo no terminal nervoso. 3. Inibicdo do desbloqueio da acetilcolina pela intoxicacao
intracelular no interior da terminacdo nervosa. A cadeia pesada da T.B A se associa com um excelente aumento do conjunto e
conexao aos receptores somente encontrados nos terminais colinérgicos. Apds a internalizacdo da neurotoxina, a cadeia leve
rompe especificamente uma proteina alvo (SNAP 25), que é fundamental para a liberacdo da acetilcolina. A reabilitacdo ap6s a
aplicacdo habitualmente ocorre dentro de 3-4 meses, quando o0s terminais nervosos se reconstitui e se reconectam com a placa
motora. (Bula Xeomin®, 2021)

E indicado para tratamento sintomatico do blefarospasmo e da distonia cervical com parte rotacional predominante
(torcicolo espasmodico) em adultos e espasticidade dos membros superiores em adultos. XEOMIN® também esté atribuido a
melhorar temporariamente a aparéncia das linhas faciais hipercinéticas é contraindicado para pessoas que tem hipersensibilidade
a substancia ativa T.B A ou a algum dos demais componentes de XEOMIN®, distlrbio generalizado da atividade muscular
(como: miastenia grave, sindrome Lambert-Eaton), quando ha presenca de infeccdo ou inflamagdo no local proposto da
aplicagéo; grupos que so restritos, gestantes lactantes e menores de 18 anos. (Bula Xeomin®, 2021)

O armazenamento do produto deve ser em temperatura ambiente (entre 15 e 30°C). Desde que o frasco ampola esteja
hermético, a validade é 36 meses a partir da data de fabricacdo. Depois do preparo, conservar a 2-8°C por até 24 horas (Merz
Farmacéutica Comercial Ltda, 2021)

Prosigne® é uma T.B tipo A, fabricada pela Lanzhou Biotechnique Development Co., Ltda, que se apresenta como pé
liéfilo injetavel contendo embalagens 1frascos-ampolas contém 50U ou 100 U (Figura 4) de toxina de Clostridium botulinum A,
5mg de gelatina, 25 mg de dextrana e 25 mg de sacarose. Fluidificar com solugdo salina normal antes do procedimento. O produto
branco liofilizado se modifica em uma solugdo incolor ou amarela transparente depois da reconstituicdo. Uma unidade (U) de

Prosigne® corresponde a 1 DL50 da T.B A quando injetada intraperitonealmente. (Bula Prosigne®, 2017).

Figura 4 -Prosigne® 100 u.
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Fonte: Lab. Dysport/ Contox (2019).
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Prosigne® promove uma paralisacdo temporaria dos musculos, impede a repeticdo dos movimentos promotores das
rugas e linhas de expressdo. Essa paralisacdo momentanea impede que o muasculo se contraia. A T.B também é usada para o
tratamento de determinados fatores do musculo ocular causada por disturbios nervosos. (Bula Prosigne®, 2017)

No inicio do tratamento a blefaroespasmo (fechamento recorrente involuntario da palpebra que sdo ocasionado por
contragdes dos musculos orbiculares dos olhos), o efeito inicial das injecoes é reparado em 3 dias, alcangando um pico na primeira
a e segunda semanas ap6s o tratamento. No tratamento do estrabismo, as doses iniciais caracteristicamente produzem paralisia
dos musculos injetados comegando no primeiro ou segundo dias ap0s a inje¢do, e aumentando a intensidade durante a primeira
semana. Duracdo do tratamento de blefaroespasmo, dura aproximadamente trés meses. No tratamento do estrabismo, a paralisia
dura de duas a seis semanas e diminui em duas a seis semanas adicionais. No tratamento das linhas hipercinéticas (rugas de
expressdo), o inicio de acdo comeca nas primeiras vinte quatro horas com duracdo média aproximada de trés a seis meses,
variando de paciente para paciente. (Bula Prosigne® ,2017).

O Prosigne® é aconselhado no tratamento da sintomatologia de doencas como: estrabismo, blefaroespasmo, espasmo
hemifacial, torcicolo espasmddico, distonia cervical, espasticidade, paralisia cerebral, reabilitagdo muscular e linhas faciais
hipercinéticas. E contraindicado para pessoas que possuem historico de reacdes anafilaticas, distirbios do sangramento,
hipersensibilidade, uso em menores de 2 anos de idade, lactantes, mulheres gravidas (sem orientacdo médica ou do cirurgido-
dentista), pacientes que possui cancer, paciente idosos, caso houver presenca de infec¢éo no local da inje¢ao, paciente que possui
diabete tomar cuidado, pois ha presenca de sacarose. (Bula Prosigne®, 2017)

Armazenamento do produto deve ser refrigerado em geladeira, em temperatura entre 2 e 8°C, protegido da luz. A
solugdo que foi preparada para o uso deve ficar na mesma temperatura, porém ndo deve ser utilizada ap6s 4 horas. O prazo de
validade é de 24 meses a partir da data de fabricagdo, produto. (Cristalia Produtos Quimicos Farmacéuticos Ltda.,2017)

Abordaremos algumas das diversas indica¢fes de tratamento com a TB, sdo elas: Blefarospasmo ou “espasmo da
palpebra”; Migrénea ou enxaqueca; Sialorreia ou salivacdo excessiva; Queloides e cicatrizes hipertréficas. (Wabbels, Jost e
Roggenk&mper 2011; Austin, Koo & Jagdeo 2018; Mimeh, Fenech Magrin, Myers & Ghanem 2019; Barbero et al. 2016; Ramos,
et al. 2022)

Blefarospasmo ou “espasmo da palpebra”, trata-se de um fechamento involuntario da pélpebra de etiologia
desconhecida podendo ser de diferentes niveis de gravidade, interferindo em tarefas comuns como a leitura, direcéo de veiculos,
trabalhar ou até em alguns casos mais severos possa até ocorrer cegueira total ou parcial do individuo. De acordo com um estudo
realizado por Wabbels (2011), utilizando a TB do tipo A, fora observada uma melhora significativa do quadro em varios aspectos
da doenca desde a forga do fechamento das pélpebras até a intensidade dos espasmos, porém a toxina age apenas como agente
terapéutico e com tempo de eficacia de aproximadamente 3 meses. Foi relatado também que pacientes tratados com a toxina tipo
A voltaram a sentir dores e desconfortos antes que o efeito de contracdo muscular na regido do musculo orbicular em questao
tratado estivesse de fato ao fim, sendo assim o alivio da dor ndo € de fato conectado ao efeito de contracéo da toxina.

Migrénea ou enxaqueca é uma evolugéo clinica do quadro de cefaleia, dor de cabeca. “A enxaqueca ¢ o resultado de
processos complexos que envolvem o tronco cerebral e levam a inflamagdo do local da vascularizagdo craniana” (Silberstein,
2001). Ainda ndo se sabe como a toxina age no quadro de migranea, porém cré-se que 0 mecanismo se da devido a inibicdo da
liberagdo de neurotransmissdo dos neurdnios nocieptivos motores e sensoriais da fibra muscular, com isso reduz os sintomas de
dor da regido, foram realizados estudos de modo profilatico & migranea e nestes foi relatada a presenca de efeitos adversos como
dor no pescogo em 4,3% dos casos, no local da injegdo em 2,1% dos casos, ptose da palpebra 1,9% dos casos e fraqueza muscular
em apenas 1,6% dos casos. Ficou comprovado mediante ao estudo realizado por Mimeh (2019) a eficacia da acéo da toxina em
casos cronicos de maneira profilatica, diminuindo a frequéncia dos quadros e a dor. (Mimeh, Fenech Magrin, Myers, & Ghanem
2019)
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Sialorreia ou salivacdo excessiva esta relacionada a diferentes distlrbios neurolégicos que acabam resultando em
alteraces nos reflexos de degluticdo e na producdo excessiva de saliva. As atuais opcdes terapéuticas sdo o uso de
anticolinérgicos utilizados como terapéutica medicamentosa, porém tais drogas tem muitos efeitos colaterais indesejaveis como
constipacdo, retencdo urinaria, cansaco, irritabilidade e sonoléncia; operacdo cirlrgica para que ocorra a desenervacdo das
glandulas ou entdo a remocéo das mesmas, podendo também ser realizada a juncéo ou troca das mesmas; 0 método em ascensao
é a injecdo da T.B tipo A aplicada na regido de glandulas parotidas agindo sobre as terminacdes nervosas colinérgicas, tendo
como resultado a protedlise (degradacdo de proteinas pelo lisossomo e a degradacdo de proteinas pelos proteassomas com
participacdo do adenosina trifosfato - ATP) da Synaptosomal-Associated Protein, 25kDa - SNAP-25 (proteina sinaptossémica
associada, implicada na fusdo da vesicula sindptica com a membrana pré-sinaptica) resultando em desenervacao quimica local e
perda da atividade neuronal no Orgéo alvo. (Barbero et al. 2016)

Queloides e cicatrizes hipertréficas, ambas sdo formagdes benignas que ocorrem apds uma leséo na epiderme que gera
inicio ao processo de cicatrizacdo, porém durante este processo ocorre uma propagacao em excesso de fibroblastos (células que
fazem a sintese de col&geno, elastina, glicoproteinas e proteoglicanos que por sua vez sdo componentes fibrilares da matriz
extracelular do tecido conjuntivo) conjunta a uma excessiva deposicao de coldgeno, tem pretenséo por pessoas de ragas negra e
asiatica. Tais condicBes afetam diretamente ao bem-estar fisico e psicoldgico dos pacientes acometidos por se tratar de condi¢Ges
estéticas, porém apos pesquisas realizadas pelo autor foi identificado que a TB tipo A (BoNT-A) tem serventia para prevencao
e tratamento de tais quadros reduzindo a fibrose da pele e modulando a deposi¢éo de coladgeno, porém hé escassez de evidéncias
sobre 0 mecanismo especifico de acdo da toxina. (Austin, E., Koo & Jagde, 2018)

Alguns dos tratamentos aos quais a se enquadra como principal elemento de agdo. S&o: Excesso gengival; Tratamento
para disfun¢des temporomandibular; Preenchimentos. Tem se como base para um sorriso considerado cosmético a exposicao de
apenas 2 mm de gengiva passando dessa margem pode ser considerado um sorriso gengival sendo entdo considerado pouco
estético, sua etiologia pode variar de erupcao dental tardia, excesso maxilar vertical ou hiperatividade dos musculos elevadores
do labio superior, também pode ser dividia por quadro dentario, 6sseo, muscular e gengival. (Oliveira, Molina & Molina, 2011).
Embora haja tratamentos opcionais como ortoddntico, ressecao dssea, gengivoplastia, cirurgias musculares e outros, o tratamento
com a TB se apresenta como diferencial e menos invasivo, o primeiro relato ocorreu em 2005 onde houve resultados promissores,
porém deve se ressaltar que o tratamento nao é permanente devido ao tempo de permanéncia da Toxina de 6 meses no maximo.
(Nasr, Jabbour, Sidaoui, Haber & Kechichian, 2015)

Antes de injetada a toxina nos musculos, devem ser realizadas andlises sendo a primeira delas quanto a classificacéo
do nivel gengival (porém ha controversas quanto ao nivel do escore, apesar de ter como limite para que seja estabelecida a
condicdo de sorriso gengival a exposi¢do acima de 2 mm de tecido) sendo considerados o sorriso natural, forcado e a condicao
de salde do periodonto. A segunda andlise € referente a idade e sexo do paciente uma vez que as mulheres tém maior predilecao
a exibir a gengiva que os homens e que idosos onde ha alteragdes dos tecidos como maior exposi¢do dos dentes inferiores e
alongamento do comprimento e elevagdo do labio superior. Apds entdo segue-se para a analise gengival propriamente dita
avaliando a altura e largura da coroa clinica, entdo para finalizar é feita a analise da estrutura 0ssea através de Cefalometria
(exame que busca estudar as dimensfes do cranio e da face, permitindo medicGes lineares e angulares). (Oliveira, Molina &
Molina, 2011)

E a partir do musculo levantador do Iabio superior, levantador alar nasal , do zigomético menor e maior que obtemos a
elevacdo dos labios durante o sorriso, logo estes sdo 0 alvo da toxina para o tratamento do excesso gengival e as dosagens para
exposigdes severas e moderadas deve ser de 2,5 unidades por 0,1cc injetadas no maximo em 4 locais, variando apenas os locais
de aplicacdo para os que apresentam de 3 a 5 mm e mais de 5mm de exposic¢do gengival ndo sendo indicado o uso da toxina para

quadros de menor exposicdo. (Nasr, Jabbour, Sidaoui, Haber & Kechichian, 2015)
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De acordo com Mazzuco e Hexsel (2010) que realizaram um método de individualizacdo do tratamento de SG (sorriso
gengival) baseado em regies Anterior, posterior, misto e assimétrico injetando a toxina em seus respectivos musculos, houve
melhora média inferior de 61,06% e 71,93% nos grupos posterior e assimétrico quando néo injetada a toxina no musculo elevador
do labio superior alaeque nasi (LLSAN) e no grupo muscular. Quanto ao anterior e 0 misto a porcentagem é de 96% e 90,1%,
apontando que o musculo LLSAN néo seria crucial para o tratamento. (Nasr, Jabbour, Sidaoui, Haber & Kechichian, 2015)

Diversos locais de aplicacdo em um mesmo lado ndo resultam em melhora efetiva, Sucupira e Abramovitz (2012),
realizaram um estudo injetando a toxina em apenas um ponto lateral a narina procurando alcancar o LLSAN resultando em 84%
de melhora podendo ser comparado aos 85% em aplicacfes de 3 areas, porém ambos se demonstram inferiores a aplicacdo em
2 pontos que resultam em 98% de melhora vindos do estudo de Pollo publicado em 2005. Ele aconselha que a dose e o local da
toxina sejam considerados e adaptados de acordo com a gravidade da exposicdo gengival, quando esta exposicao for inferior a
7mm aplicar em um local, j& quando exceder 7, 27 mm que sejam aplicados em dois pontos de injecéo. (Nasr, Jabbour, Sidaoui,
Haber & Kechichian, 2015)

Disfuncdo Temporomandibular refere-se a um compilado de problemas clinicos com a articulagdo temporomandibular,
musculos mastigatérios e estruturas associadas, entre diversas opg¢des de tratamentos terapéuticos como a cirurgia e fisioterapia
h& a TB que com sua acdo de paralisia local promove a tranquilizacdo da area uma vez que um fator etioldgico desta doenca é a
hiperatividade do musculo, a toxina gera a reducéo da dor e diminui¢do dos musculos hiperativos gerando melhora na abertura
da boca e sensibilidade a palpacéo, paralisando os musculos afetados, mas permitindo que haja forga nos musculos adjacentes
para a mastigagdo. (Reis et al. 2020)

Seguindo os corretos procedimentos de aplicacdo da toxina e respeitando os fatores anatdmicos sdo observados diversos
beneficios sendo esses como o tratamento de rejuvenescimento e harmonizacao facial com o uso das toxinas botulinicas, trazendo
uma eficacia na producdo de altas taxas de melhoras das rugas com inicio rapido e uma longa duragéo de ac¢do. Outros beneficios
como o tratamento de cicatrizes hipertréficas, rejuvenescimento da area do pescoco, melhora de um sorriso gengival, hipertrofia
do musculo masseter entre outros procedimentos a serem utilizados a TB. Sendo assim de uso utilizados de forma correta e
consciente traz beneficios ao paciente tendo uma melhora nas expressdes ou sendo de forma terapéutica no alivio de dor ou
algum desconforto por um determinado tempo estimado por conta seja ele pelo organismo da pessoa ou pde base em estudos
periodo estimados de 3 a 6 meses. (Gouveia, Ferreira, & Rocha Sobrinho, 2020)

Como jé citado, o pilar para o tratamento por meio da toxina é a paralisia da musculatura adjacente, proveniente desta
acao existem efeitos adversos comuns como a ptose, assimetrias, lesdes no local da injecdo. A ptose trata-se da queda do tecido
atingido, podendo ser identificada em diferentes &reas. Podendo estar acompanhada de assimetrias, como por exemplo ptose
associada a assimetria labial isto pode ocorrer devido ao erro no momento da insergéo da toxina em regido abaixo da margem
superior do arco zigomatico ou ao lado nasal, os quais possuem proximidade com os musculos elevadores do labio superior,
resultando em assimetria e ptose do labio além de prejudicar agdes basicas como comer e falar, 0 excesso de toxina nesta regido
pode gerar também a incapacidade de tocar os labios impedindo a pronunciagdo de letras, sons diferentes e ingestéo de liquidos.
O mesmo pode ocorrer em regides de sobrancelhas e palpebras superiores, no segundo caso devido a injecdo do produto dentro
ou ao redor da area de glabela (regido acima das sobrancelhas) em razdo da transicdo da TB injetada por meio do septo orbital
resultando em enfraquecimento do musculo elevador da péalpebra superior. (Kassir et al. 2020) Deve-se esperar por um periodo
de 10 semanas até que toda a toxina seja dissolvida e entdo de acordo com Sethi, Singh, DeBoulle e Rahman (2021) foi indicado
0 uso de praclonidina colirio para o tratamento para a reversao do caso de ptose. (Sethi, Singh, DeBoulle & Rahman, 2021)

Comumente vistas, as reacdes adversas quanto ao local da injecdo ndo sdo graves ou permanentes sendo elas eritemas
(mécula vermelha sob a pele), hematomas (devido ao trauma ocorre determinado acimulo de sangue fora dos vasos sanguineos,

podendo se apresentar em diferentes colora¢@es), dor e equimose (diferente do hematoma, a equimose ocorre quando apenas 0S
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vasos superficiais da pele sdo atingidos resultando apenas em uma mancha sob a pele sem dor ou lesdes maiores). Para evitar
que ocorra a dor por conta da injecdo recomenda se 0 uso de uma agulha de pequena dimensao, canulas rombas prdprias para
aplicacbes em locais mais delicados com tecido fragil, uso de anestésicos antes da injecdo propriamente dita, ja para os
hematomas, eritemas e equimose propde-se que seja reduzido o uso de medicamentos que possam afinar o sangue pelo menos
uma semana antes do procedimento. (Kassir et al. 2020)

Uma técnica que se faz inovadora quando associada a aplicacdo da TB € a radiofrequéncia, embora seja muito utilizado
em outros ramos da estética contra sinais de envelhecimento em regiGes como rosto, pescogo e outras, também age estimulando
a perca de gordura e celulites, esse procedimento utiliza de uma baixa frequéncia elétrica a qual gera calor e estimulacdo
sanguinea, muscular através da contracdo das fibras elasticas da regido na qual for direcionada, tal procedimento se realizado

no mesmo local o qual feita aplicacdo da TB resulta na regressdo dos efeitos da toxina.( Fonseca, Alves & Hasse, 2018).

4. Discussao

Diferentes efeitos adversos os quais podem ser evitados com o devido conhecimento e cautela quanto a quantidade e
indicacOes para a TB. Atualmente n&do se faz incomum encontrar profissionais que atuam apenas a favor do seu paciente sem
que seja levado em consideracdo os parametros de técnica, seguranca, respeito a anatomia individual que cada pessoa possui,
vale refletir sobre 0 quéo pode- se ir sem que a ética seja colocada de lado por conta de lucro ou divulgacdo, por muito observados
neste artigo os diferentes usos da toxina e suas indicagdes para seus casos singulares e como existem diferentes técnicas para a
realizacdo de cada procedimento, atentando se sempre as discussfes de diferentes autores pode se sempre observar que chegam
em pontos em comum quanto ao manuseio correto da TB afim de que sejam evitados tais efeitos. (Carvalho, Shimaok & Andrade,
2017).

O quadro seguinte € uma readaptagdo da tabela encontrada no artigo Botulinum Toxin for the Treatment of Excessive

Gingival Display: A Systematic Review (Nasr et al., 2015).

Quadro 3 - Resumo das Técnicas de Injegdo de Toxina Botulinica e Resultados no Tratamento da Exposi¢do Gengival Excessiva

NGmero Unidade Pré- Pos- Curto prazo
Estudo Proieto de Técnica de de s por injecdo injecdo Melhoria Desfavoravei | Tratamento
' ) injecéo : Produto e Preparagéo P Gengival | Gengival | Porcentage |s Eventos Longevidad
Ano estudo R Paciente Lateral . . .
(Musculo) (V) Exposicd | Exposicd | m (%) (Ndmero de | e (semanas)
0 (mm) 0 (mm) Pacientes)
2 pon}qs de Dor no local
INJegao- da injecéo
ontos
Eobrepostos Botox ) ) (8), espasmos
Polo, 2008 | Prospectivo | de LLSAN | 30 (onabotu_lmymtoxmA 5 52 0,09em2 | 98 em 2 no IoE:aI da > 24
) reconstituido para semanas | semanas injecéo (4),
eLLSeo
. 2,5U1/0,1 mL dor de cabega
LLS e Zmi (1), tontura
(LLSAN, G ,
LLS, Zmi)
1 ponto de
injecdo no
sulco Botox
. . . 96 em 20-
nasolabial, | 5 (onabotulinumtoxinA 25005 | NS NS 30 Nenhum 12-20
1 cm lateral ) reconstituido para dias
e abaixo da 2,5 U1/0,1 mL
asa nasal
(LLSAN)
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GS
posterior: 2
pontos de
injecdo: (1) Sorriso

sulco levemente
nasolabial, assimétrico
no ponto de “sorriso
maior Botox triste” devido
GS anterior | contracéo (onabotulinumtoxinA 61,06 em a
prospectiv | lateral ) reconstituido para 20-30 dias | hiperatividad
durante o 2,5U1/0,1 ml e dos

sorriso (2) musculos

2 cm lateral depressores
ao primeiro do angulo da
ponto, ao boca

nivel do
tragus (ZM,
Zmi)

GS anterior
e posterior
misto:
pontos de
injecdo 3
anterior e
posterior
(LLSAN,
ZM, Zmi)
SG
assimétrico
: pontos
posteriores
de injegéo
no lado de Botox
maior (onabotulinumtoxinA | 5 de um
exposicao ) lado e NS NS 71,93 em
gengival e reconstituido para 2,5do 20-30 dias
apenas o 2,5 outro
ponto mais ul/0,1 ml
baixo no
lado
contralatera
1 (ZM,
Zmi)

Mazzuco e
Hexsel,
2010

12-20

Botox
(onabotulinumtoxinA | 6,25 ou
) reconstituido para | 7,5

2,5 U1/0,1 ml

90,1 em 20-
NS NS 30 Nenhum 12-20
dias

Nenhum 12-20

1 ponto de

Sucupira e injecdo 3 a Botox

Abramovitz 5mm (onabotulinumtoxinA 0,58em2 | 84em2
A 52 - 3,62

, lateral a ) reconstituido para semanas | semanas

2012 narina 3,2U1/0,1 ml

(LLSAN)

N

Prospectivo Nenhum >12

(1) 2 mm
lateral ao
sulco alar-
facial (2) 2
mm

lateral a
primeira
injecéo 14
(3) 2mm
inferior e
entre 0s

2 primeiros
locais
(LLSAN,
LLS)

Botox
(onabotulinumtoxinA 16 489 0,75em2 | 85em2
) reconstituido para 2 ' semanas | semanas
ul/0,1mi

3 pontos de
Suber et al., | injecdo
2014 prospectivo
S

Nenhum 12

Fonte: Botulinum Toxin for the Treatment of Excessive Gingival Display: A Systematic Review (2015).

Para melhor interpretacdo desta discussao, foi realizada analise do contelido dos seguintes artigos: Botulinum Toxin for

the Treatment of Excessive Gingival Display: A Systematic Review (Nasr, Jabbour, Sidaoui, Haber & Kechichian, 2015) e A
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Review of Complications Due to the Use of Botulinum Toxin A for Cosmetic Indications (Sethi, Singh, DeBoulle & Rahman,
2021).

As técnicas de aplicacdo da toxina variam, no caso do uso da toxina para 0 SG durante o estudo realizado por Nasr,
Jabbour, Sidaoui, Haber e Kechichian (2015) como pode se observar no quadro acima, a qual foi refeita afim de melhorar a
visualizacdo e compreendimento, a variacdo dos pontos de aplicagdo pouco interfere no resultado final de duracdo da TB estando
sempre entre 12 a 20 semanas, porém observa-se que 0 Unico autor que apresenta um prazo maior que 24 semanas e resultados
superiores aos demais autores é Pollo, o qual realiza a técnica de 2 pontos de injecao em sobreposigdo do musculo elevador do
labio superior e da asa do nariz (LLSAN) e elevador do labio superior (LLS) e 0 LLS e zigomatico menor (Zmi), para tal estudo
30 pacientes foram submetidos ao procedimento e era possivel observar que pré injecao havia 5,2 mm de exposicao gengival os
quais foram reduzidos a 0,09 mm em um periodo de 2 semanas, sendo assim foi demonstrado um resultado superior de 98% de
eficacia. Porém observa-se que este é o Unico autor que apresenta tais efeitos desfavoraveis nos pacientes como dor no local de
aplicacdo em 8%, espasmos no local da injecdo em 4%, dores de cabeca e tontura em 1%. (Nasr, Jabbour, Sidaoui, Haber &
Kechichian, 2015)

De acordo o artigo do autor Sethi, Singh, DeBoulle e Rahman (2021) foram feitas comparacGes dos quadros de
complicacdes pds a aplicacdo da prépria T.B e casos de apenas placebos, selecionamos alguns autores para tal analise. Zang
(2019) analisa a aplicagdo da T.B tipo A em pessoas de 32 a 50 anos, e os resultados apresentados foram uma ligeira rigidez na
face de 34,2% e uma leve contusdo de 3,8%. Porém Boule (2020) avaliou a mesma faixa etaria de pessoas, porém apresentou
diferentes resultados os quais selecionamos a cefaleia em 11,4% dos casos, nasofaringite 8,3%, local de injecdo com hematomas
de 7,4. (Sethi, Singh, DeBoulle & Rahman, 2021)

J& Brandt (2009) com o uso de aplicacbes da TB e aplicacdes de placebo respectivamente, em pessoas de idade entre
19 a 75 anos, demonstrou que também houveram casos de cefaleia em 10% dos pacientes nos casos da aplicacéo da toxina em
comparacao ao placebo foram 8%, ptose de 3% e 0% para o placebo, blefaroespasmo 1% e 4% para os casos de placebo, e
nasofaringite de 11% para ambas aplica¢des. Comparados os autores que fizeram a aplicacdo TB com os que fizeram uso do
placebo e toxina, ndo se pode afirmar que tais complicagdes sdo derivadas apenas da toxina, pois cefaleia foi notada em ambos
os estudos. A duracdo da toxina é comprometida devido alguns fatores como a movimentagdo da area aplicada, expressfes
faciais, exercicios fisicos e exposicéo ao sol. O procedimento da radiofrequéncia embora se apresente como beneficente em
procedimentos estéticos pode se tornar prejudicial para os resultados da TB, devido ao calor derivado do processo. (Sethi, Singh,
DeBoulle & Rahman, 2021)

5. Considerac0es Finais

A TB do tipo A, um recurso terapéutico eficaz e seguro, e sua utilizacdo é coerente na abordagem terapéutica de
diferentes doencas e aplicacdes estéticas fundamentado em evidéncias clinicas. Desde que tomadas as devidas precaucdes,
apresentam alto impacto em tratamentos e reabilitacdo, contudo, faz se necessario que os Cirurgides dentistas tenham
conhecimento profundo sobre as técnicas de aplicacdo e possiveis reacdes adversas que podem ocorrer apds a aplicacdo para
assim atuarem corretamente em suas interven¢des ou mesmo evita-las. Deve possuir dominio da anatomia em regido de cabeca
e pescoco (area de atuacdo odontolégica) e entender os limites das mesmas, evitando assim 0 uso desnecessario de material.
Profissionais que possuem o entendimento entre o artificial e harménico conseguem executar um procedimento seguro e
satisfatorio para si mesmo e principalmente para o seu paciente sem colocar em risco a salde do mesmo e sua integridade ética

profissional, quando bem avaliado o caso e seguidas as corretas indicacdes é certo que resultados excelentes sdo obtidos, mas
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ainda assim, ressaltamos a importancia e necessidade de futuros trabalhos sobre esta tematica, ser mais bem explorada,

investigada e aplicada, sobretudo por entender que interaces fisiolégicas podem trazer novos olhares sobre o uso de toxinas.
Torna-se de interesse a ambito de pesquisas futuras e maiores informacfes mais artigos sobre a TB em meio

odontoldgico com suas consequéncias, diferentes funcionalidades, técnicas recentes e estudos de casos quanto a aplicacdes

incorretas.
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