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TOXINA BOTULINICA TIPO A E O USO NA ESTETICA FACIAL: UMA
REVISAO DE LITERATURA INTEGRATIVA

Leangela Pereira dos Santos'; Maria Dayane de Aquino?.
RESUMO

Este trabalho apresenta-se como principal objetivo, funcionabilidade, utilizacdo e
aplicabilidade clinicas da toxina botulinica, por meio de uma revisao de literatura de carater
descritivo onde a coleta bibliografica foi realizada através das bases de dados Pubmed,
LILASC, SCIELO e pelo site de busca Google Académico. A expressdo de pesquisa foi
constituida das seguintes palavras chaves “toxina botulinica” “tipo a” “Cloristidium botulim”.
Com um limite de artigos publicados nos idiomas inglés, portugués e o recorte temporal de
2016 a 2021, foram 110 artigos selecionados onde foram excluidos resumos, duplicatas, titulos
que ndo correspondem com o estudo, idiomas e ano, totalizando 56 artigos incluso no
trabalho. A toxina botulinica tipo A é utilizada para diversos procedimentos estéticos e um dos
principais beneficios é atenuacéo das rugas devido a multifuncionalidade e ao seu mecanismo
de acdo especifico. Levando em consideracdo a sua técnica minimamente invasiva e ndo
cirlrgica, essa toxina deve ser utilizada com cautela, pois também pode apresentar efeitos
adversos como edema, eritema, ptose palpebral, a sensacdo de palpebras pesadas, cefaléia,
reacdo local e infeccdo. Isso faz necessaria a capacitacdo dos profissionais da area da estética
para realizarem procedimentos com seguranca para melhor determinacdo da dose adequada
para local de aplicacéo e diluicdo correta do produto assim minimizando os possiveis efeitos
adversos que sao indesejaveis.

Palavra-chave: Beleza. Estética. Envelhecimento. Clostridium botulinum.

BOTULINUM TOXIN TYPE A AND USE IN FACIAL AESTHETICS: A
INTEGRATIVE LITERATURE REVIEW

ABSTRACT

This paper presents as the main objective, functionalability, clinical use and applicability of botulinum
toxin, through a descriptive literature review where bibliographic collection was performed through
pubmed, LILASC, SCIELO and the Google Scholar search site. The research expression consisted of
the following keywords "botulinum toxin" "type a" "Cloristidium botulim"”. With a limit of articles
published in English, Portuguese and the time frame from 2016 to 2021, 110 articles were selected where
abstracts, duplicates, titles that do not correspond with the study, languages and year were excluded,
totaling 56 articles included in the study. Botulinum toxin type A is used for various aesthetic procedures
and one of the main benefits is wrinkle attenuation due to multifunctionality and its specific mechanism
of action. Taking into account its minimally invasive and non-surgical technique, this toxin should be
used with caution, as it may also present adverse effects such as edema, erythema, eyelid ptosis, the
sensation of heavy eyelids, headache, local reaction and infection. This makes it necessary to train
professionals in the aesthetics area to perform procedures safely to better determine the appropriate dose
for the correct application site and dilution of the product thus minimizing the possible adverse effects
that are undesirable.

Keyword: Beauty. Aesthetics. Aging. Clostridium botulinum.

! Discente do curso de biomedicina. leangelapereirald9@gmail.com. Centro Universitario Ledo Sampaio.
2 Docente do curso de biomedicina. mariadayane@leaosampaio.edu.br. Centro Universitario Ledo Sampaio.



mailto:leangelapereira19@gmail.com
mailto:mariadayane@leaosampaio.edu.br

1 INTRODUCAO

A toxina botulinica do tipo A (TBxA) é uma substancia neurotdxica que esta em vigor
atualmente por um ser um procedimento rapido e néo cirargico e ter eficiéncia em aplicacdes
na estética terapéutica, preventivas e corretivas, com raras respostas imunoldgicas, em relacdo
ao tratamento das rugas (OLIVEIRA, et al., 2016; CARRUTHERS, et al., 2021).

Conhecida popularmente por BOTOX®, a toxina botulinica tipo A, é um agente
bioldgico, obtido em laboratdrio, substancia essa produzida a partir da cultura da bactéria
Clostridium botulinum, uma bactéria anaerobica do tipo Gram positiva, que atua inibindo a
liberacdo de acetilcolina na juncdo neuromuscular, impedindo a contracdo do musculo. A
neurotoxina é produzida por sete sorotipos diferentes denominadas de A a G, sendo ela TBXA,
considerada a mais especifica para fins estéticos (BONIN, et al., 2018; PEDRON, et al., 2016).

Apbs o primeiro relato do botulismo, houve um longo trajeto em que a toxina passou
por purificagdes para 0 uso terapéutico e posteriormente a TBxXA revolucionou, se tornando um
dos principais aliados para os profissionais estéticos em tratamentos para paciente de ambos 0s
sexos (BRATZ et al., 2020).

Conhecida por prevenir o envelhecimento, € uma substancia que € injetada em
determinados musculos e proporciona a diminui¢do da amplitude de seus respectivos musculos
e finalizando em um relaxamento muscular, e estd disposta no mercado em varias marcas
(CAMPOS et al., 2021).

A aplicagdo nos masculos tem sido usada para o tratamento das rugas dindmicas e
estaticas procurando melhorar a assimetria facial com o objetivo de deixar o rosto como uma
expressdo menos cansada e envelhecida. A é um tratamento cosmético eficiente para
restabelecer, corrigir as disfuncdes estéticas, e suavizar as imperfeicdes faciais (NETO et al.,
2016).

Apesar disso, qualquer tratamento estético apresenta um risco, onde entdo o profissional
deve ter pleno conhecimento anatdmico, muscular e subcutaneo da face. E um dos pontos
importantes sao as maos habeis, mesmo sendo conceituado como um procedimento facil e sem
perigo, seu uso requer cuidados (SANTOS et al., 2016).

O tratamento que envolve o TBXA, esta cada vez mais presente no cotidiano e vem
ganhando espaco, por sua ampla aplicabilidade e de poucos efeitos colaterais, no ramo da
biomedicina estética é a mais adequada no tratamento de rugas proveniente de grandes esforcos

feitos pela musculatura facial, e nas suas varidveis usos na area em quest&o.



Desta forma, o seguinte trabalho demostra ser relevante na colaboragédo acerca deste
tema téo significante no contexto atual, visto que o fato da biomedicina estética ainda ser pouco
divulgada no mundo, e existindo poucos artigos publicados diante do tema, é possivel visualizar
a expansdo da estética e do cuidado consigo e com a imagem, diante do atual cenario que
vivemos em busca de um padrdo de beleza perfeito na sociedade.

Diante disto, o objetivo do estudo é descrever a eficacia e a sua utilizacdo em
tratamentos estéticos com a toxina botulinica tipo A nas rugas dindmicas, relatando sua

preparacdo, 0 mecanismo de acédo, complicacdes e contraindicagdes para este fim.

2 DESENVOLVIMENTO

Trata-se de uma revisdo bibliografica integrativa, onde a coleta bibliografica foi
realizada através das bases de dados Pubmed, LILASC, SCIELO e pelo site de busca Google
Académico. A expressdo de pesquisa fora constituida das seguintes palavras chaves “toxina
botulinica” “tipo a” “Cloristidium botulim”. Com um limite de artigos publicados nos idiomas

inglés, portugués e o recorte temporal de 2016 a 2021.
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Fonte: Proprio autor.
2.1 SISTEMA TEGUMENTAR

A pele é o maior 6rgdo que constitui o corpo, correspondendo a 15 % do peso corporeo,
originado por dois folhetos germinativos o ectoderma e o mesoderma. E responsavel pelo
revestimento, protecdo de estruturas externas danosa, perca da &gua,entrada de substancias
nocivas e micro-organismos invasores, regulacdo do calor através das glandulas sudoriparas e
vasos sanguineos, sensibilidade por meio dos nervos superficiais e as suas terminacdes
sensitivas e é composta por trés camadas a epiderme, derme e hipoderme (COSTA et al., 2015).

Protege de agentes fisicos e bioquimicos, fornece informacdes sensitivas a partir de
receptores sensoriais que sao ramificagdes de fibras nervosas, mantem a homeostase corporal
constante para que essa regulacdo corporal aconteca o 6rgdo precisas de processo de
vasoconstricdo e vasodilatacdo ocasionados pela as arteriolas presentes na derme, também

necessita da excrecdo das glandulas produtoras do suor para liberar cloreto. As alteracdes de
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temperaturas, dor, pressdo e toque sdo comandadas pela as informagdes sensoriais que ocorre
por terminacgdes nervosas e enviadas para o cérebro (BERNARDO et al., 2019).

A epiderme é a camada mais superficial e avascular, constituida de células epiteliais
estratificadas queratinizada e formam varias camadas denominadas de acordo com o aspecto,
composicao, disposicao e estrutura celular desde o estrato mais profundo ao mais superficial.
Os queratinocitos sdo responsaveis pela a sintese de queratina medida que migram para
acamada superficial, o estrato corneo, a protecdo e permeabilidade da pele, assim como a
elasticidade e firmeza do tecido se dar devido aos filamentos fibrosos da queratina. A cor da
pele e pelos sdo devido aos granulos de melandcitos presentes é responsavel pela & producédo
de melanina, pigmento esse que protege contra os raios UV, as células de Langherans tem a
funcdo de ativar o sistema inume contra 0s micro-organismos e particulas estranhas (DA
SILVA et al., 2008).

A derme encontra-se entre e epiderme e a hipoderme, formada por tecido conjuntivo
vascularizados, rico em fibras de colageno e elastina, sendo capaz de proporcionar sustentacdo
a epiderme e participar dos processos fisiologicos e patoldgicos, é dividida em duas partes a
derme papilar rica de papilas dérmicas que se adere a epiderme, composta de tecido conjuntivo
frouxo e a derme reticular formada por tecido conjuntivo denso ndo modelado constituindo a
parte mais espessa da derme. Os vasos linfaticos, sanguineos, glandulas, nervos, terminacoes
nervo sensoriais e foliculos pilosos formam a derme, a lamina dermo-epidérmica que ancora a
camada dérmica com a epidérmica tendo a funcédo de filtrar nutriente entre si (FERREIRA et
al., 2020).

A hipoderme é formada por tecido frouxo e adiposo € considerado como um 6rgédo
enddcrino e os adipocitos presente nessa Ultima camada tem a principal funcdo de
armazenamento energetico, isolante térmico contra as variagdes extremas do meio ambiente e
fixacdo da pele a tecidos adjacentes. A hipoderme é o Gltimo componente que forma a pele
aderidos a outros anexos: unhas, pelos, cabelos, glandulas e receptores sensoriais (VANPUTTE
etal., 2016).

2.2 ENVELHECIMENTO CUTANEO

A pele sofre progressivas modificacdes ao passar dos anos, desde a vida embrionaria ja
vem acontecendo certas mudancgas. Vai perdendo a capacidade de manter o equilibrio
homeostatico e com isso o tecido cutaneo vai envelhecendo, o restabelecimento da salde

tecidual ocorre devido a respostas vindos de sistemas elétricos produzido pelo préprio corpo e
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com o decorrer da idade esses sistemas se tornam menos eficientes comprometendo 0s
fibroblastos e, consequentemente, a sintese e atividade de proteinas importantes por garantirem
a elasticidade, resisténcia e hidratacdo da pele (SANTOS FILHO et al., 2016).

Essas alteracdes se tornam mais visiveis, o envelhecimento esta associado as alteracGes
intrinsecas e extrinsecas decorrentes a desgastes celulares e 6rgdos natural do organismos e de
fatores ambientais como radiacdo solar, mudangas climaticas e poluicdo, mesmo como esses
processos ambientais influenciar no envelhecimento ,a pele também sofre modificagdes em
suas camadas na derme e epiderme ,provocando alteracdes na nutricdo do 6rgdo, enrugamento
,descamacéo devido a perda da elasticidade e hiperpigmentagéo (SANTOS et al., 2013).

Alteracdo extrinseca é conhecido como fotoenvelhecimento, que estdo associados a
fatores ambientais principalmente a alta exposicédo a raios UV e radicais livres formados pelos
raios solares. Esses efeitos sdo considerados 0s mais agressivos que provocam mais danos
capazes de lesionar a pele provoca o aparecimento de rugas intensas, manchas e até desenvolver
um cancer pois ao penetrar na derme degenera as fibras elésticas e coldgenos e altera a producédo
e distribuicdo de melanina. Quando jovem o sistema consegue reparar naturalmente essas
alteracdes, mais de cordo que pele amadurece esses efeitos ndo serd mais possivel de repara-los
alterando a pigmentacdo da pele e ocasionando rugas mais profundas (FARANGE et al., 2008;
DE FREITAS et al., 2020).

Alteracdo intrinseca é nomeado como envelhecimento cronoldgico proveniente da idade
sendo mais lento e gradual, pois acompanha o processo ocorrido em outros 6rgdos em
decorréncia natural do corpo, como o tempo as células vao perdendo a capacidade de renovacéao
celular e tende a diminuir drasticamente a producdo das fibras de elastina e colageno que
promete firmeza e tonicidade a pele. Os principais sinais do envelhecimento cutaneo é quando
a pele perde elasticidade e se torna mais fina e flacida passando a apresentar rugas, com a
producdo diminuida das glandulas sudoriparas e da circulagdo sanguinea a pele tende a ficar
mais seca, sem vitalidade e brilhno (SANTOS et al, 2013; SOARES et al, 2014).

Cada pessoas apresenta um fenoétipo diferente devido ao processo de envelhecimento
comprometer também os fibroblastos e consequentemente a producéo proteica importantes por
garantir a elasticidade, resisténcia e hidratacdo da pele assim como a acdo do colageno, a
elastina e as proteoglicanos e sdo dessas alteracdes que levam ao aparecimento de um fenétipo
caracteristico, compreendido pelo o conjunto das caracteristicas formadas como o aparecimento
de rugas, flacidez, manchas, diminui¢do da capacidade de regenerac¢ao dos tecidos, perca do
brilho e aumento da fragilidade capilar ,esses sinais sdo consequéncia fisiologicas ao declinio

das fun¢Ges do tecido conjuntivo fazendo com que as camadas de sebo sobre a pele perca sua
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estabilidade homeostética e ndo consiga manter uniformes e a degeneracdo das fibras elasticas
e com a velocidade diminuidas das trocas e oxigenacao tecidual tende a perder agua e leva ao
surgimentos das rugas (FERREIRA et al., 2016; TESTON et al., 2010).

As rugas apresentam uma classificacéo clinica (rugas superficiais e rugas profundas) e
sendo diferenciada em estéticas, dindmicas e gravitacional. Richard Glogau desenvolveu um
sistema de classificacio no intuito de quantificar as alteracbes causadas pelo
fotoenvelhecimento facial, denominada Escala de Glogau que varia do tipo | ao tipo IV e é a
mais utilizada para auxiliar na escolha do melhor tratamento e verificar os resultados obtidos
dentre o tratamento escolhido (DOS SANTOS et al., 2020).

(a) (b) (c) (@)

‘ el Frryer

« Auséncia de rugas -+ Rugas dinamicas - Rugas estaticas « Somente rugas
» 20-30 anos + 30-40 anos « Acima de 50 anos + Acima dos 60 anos
» Poucas alteragcoes - Lentigos senis +« Melanoses e «» Coloracao
pigmentares iniciais telangiectasias amarelo-acinzentada
» Auséncia de » Queratoses » Queratoses » Pode ter Ilesoes
lesoes queratosicas palpaveis (nao- visiveis malignas

visiveis) - Pele actinica

Figura 1: classificacédo da escala de Glogau.

FONTE: https://contox.com.br/a-classificacao-de-glogau-4-niveis-de-envelhecimento/
2.2 TOXINA BOTULINICA (TxB)

A toxina botulinica € uma neurotoxina, produzida pela bactéria Clostridium botulinum
(C. botulinum), uma bactéria anaerdbia, Gram positiva, que em condi¢cdes apropriadas, cresce
e produz sete sorotipos diferentes de toxina dentre elas sdo: A, B, C, D, E, F e G. Sendo um
potente inibidor neuromuscular que blogqueia os canais de acetilcolina, um neurotransmissor do
sistema nervoso periférico responsavel por levar as mensagens elétricas do cérebro aos
musculos e realizar o processo de contracdo muscular (DE MATOS et al., 2017).

Seu historico se deu no século XVII quando surgiu uma doenca chamada de botulismo
que provocou varias mortes na Europa, ou seja, envenenamento por C. botulinum devido a
negligéncia de medidas sanitarias no controle da producdo alimenticia, acarretando
contaminacdo em alimentos provocada pela toxicidade produzida pela bactéria. Em 1822 ap6s

a primeira publicacdo sobre o botulismo, 0 médico e poeta Alemé&o, Justinus Kerner, associou
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mortes resultantes de intoxicagdo com um veneno encontrado em salsichas defumadas (que vem
do latim botulus que significa salsicha). Ele concluiu que tal veneno interferia com a
excitabilidade do sistema nervoso motor e autdnomo, J. Kerner propés uma variedade de
potenciais do uso da TxB na Medicina, principalmente em desordens de origem no sistema
nervoso central (NETO et al., 2016).

Descoberta no inicio do século XVIII, como agente terapéutica e em 1919 foi
identificado apenas dois tipos soroldgicos, A e B e 0s outros identificados recentemente: C, D,
E, F e G, o tratamento com toxina botulinica foi iniciado por Alan B. Scott e Edward J. Schantz,
apos o isolamento de uma bactéria encontrada em alimentos que foram servidos em um evento,
na qual foi denominada de Bacillus Botulinum, posteriormente chamada de Clostridium
botulinum no ano de 1895. E foi no inicio da década de 1970, quando o sorotipo do tipo A foi
utilizado pela medicina para corrigir o estrabismo (BARBOSA et al., 2017; PAULO et al.,
2018).

Conhecido também como BOTOX®, uma marca no ramo industrial, € uma substancia
bastante utilizada na estética e para fins terapéuticos quando aplicadas em pequenas doses, tem
se destacado no mercado por ser um procedimento ndo cirargico. Além do tratamento de
estrabismo, no ano de 1989 a toxina foi aprovada para o tratamento de blefaroespasmo e
espasmo hemifacial, em 1991 Jean e Alastai Caruthers demonstraram eficiéncia para o
tratamento de rugas dinamicas. E sua aplicacdo cosmética foi inspirada diante um tratamento
de blefaroespasmo, que pode observar efeitos adicionais, como a diminuicdo das rugas de
expressdo (GEMPELIR et al., 2010; BRATZ et al.,2015; PERAO et al, 2015). No Brasil sua
aprovacao ocorreu pela Agéncia Nacional de Vigilancia Sanitaria (ANVISA) no ano de 2000 e
desde entdo vem auxiliando no tratamento de varias patologias (PAULO et al., 2018).

Segundo Santos et al, (2020), o que difere esses sorotipos é a sua poténcia de acdo e
duracéo, onde a toxina de tipo A ¢é a que possui maior efeito. Os sorotipos A, B, hemaglutininas
positivos formam complexos de 500 kDa e 300 kDa e ja os sorotipos E, F, C1 e D
hemaglutininas negativo formam somente pequenos complexos de 300 kDa.

Desde sua aprovacgdo até os dias atuais, a TxB vem sendo muito utilizada, pois séo
inimeras as possibilidades de aplicagdo que estdo em constante evolugédo, seguidas pelos
resultados extremamente satisfatdrios. Apesar do seu teor toxico, ao longo dos anos, vem sendo
cada vez mais conhecida por sua utilizacdo cosmética em injecGes intramusculares com objetivo
de minimizar marcas de expressoes e rugas, provocando paralisagdo muscular, pela inibi¢éo da
acetilcolina na juncéo neuromuscular (BARBOSA et al, 2017; DA SILVA et al., 2020).
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2.3.1. Composicdo Da Toxina Tipo A (TxB-A)

A toxina botulinica tipo A é uma cadeia proteica simples com peso molecular de 150
kDa, composta de duas cadeias de proteinas: a cadeia pesada com dominio de translocacéo,
formada de duas estruturas (Hc e Hn) de peso molecular de 100 kDa e a cadeia leve (Lc) de
dominio enzimatico como o peso molecular de 50 kDa. A proteina completa de 150kDa s6 se
torna ativa depois de clivada é formada uma Unica cadeia polipeptidica composta por 1.295
aminoacidos, formando trés fragmentos polipeptidios, cada um com 50 kDa, chamados de
BOTOXLYSIN, e esses fragmentos formados desempenham diferentes fun¢ées (COLHADO et
al., 2019; SANTOS et al., 2017).

Na cadeia pesada os dois fragmentos sdo responsaveis pelo ancoramento da toxina a
membrana , o fragmento (Hn) é uma estrutura helicoidal associada com a atividade de fuséo de
membrana e envolvida com a formagdo de canais i6nicos seletivos transmembranicos, de
voltagem dependentes, ja o (Hc) é composto fundamentalmente de beta-proteina e visualmente
apresenta dois dominios: Hc-N, dominio de ligacdo de acessérios e Hc-C, dominio de ligacdo
a gangliosideos e a proteinas sinapticas, tornando responsavel pela ligacdo aos receptores
extracelular internalizando nos neurdnios. Esta regido esta envolvida com a ligacéo especifica
aos receptores neuronais existentes na superficie externa dos neurénios colinérgicos periféricos,
assim, a cadeia pesada é responsavel pela ligacdo aos receptores extracelulares e internalizacao
nas células nervosas, além de ajudar na translocacdo da cadeia leve para o citoplasma do
neurdnio (JESUS et al., 2019).

A cadeia leve é responsavel pela toxicidade que é a porcao catalitica, proteolitica. O seu
sitio ativo é uma cavidade que contém ion zinco e pode acomodar pelo menos 16 aminoacidos
residuais, responsavel pela atividade metaloproteésica zinco dependente que impede a liberagcdo
dos neurotransmissores, através do bloqueio das vesiculas de fusdo pré-sinapticas (COSTA et
al., 2017).

Estas duas partes da cadeia estdo ligadas entre si por uma ponte dissulfidica entre os
aminoacidos Cys430 e Cys4548. A integridade desta ponte dissulfidica é fundamental para a
integridade da atividade bioldgica da molécula de toxina botulinica (COLHADO et al., 2019).
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Figura 2: estrutura da toxina botulinica.
FONTE: http://www.discobio.pitt.edu/

2.3.2 Mecanismo De Acdo Da Toxina Tipo A

O mecanismo de acdo da TxB-A, se dar inicio logo apés a injecdo intramuscular, via
ligagdo da toxina aos receptores pré-sinapticas desativando as proteinas de fusdo, e inibe a
funcdo exocitotica da acetilcolina nas fendas sinapticas, ndo permitindo a despolarizacéo do
terminal pos-sindptico, ocasionando a paralisacdo temporaria das terminac¢@es nervosas motora
colinérgica, acontecendo entdo a diminuigdo nas contragfes musculares minimizando as linhas
de expressdes. Essa agdo acontece em trés etapas: ligacdo, internalizagdo e bloqueio (FUJITA
etal., 2018; UEBEL et al., 2019).

Na etapa I, denominada de ligacdo, ocorre ap06s ser administrado a TBxA no musculo
do tipo intradérmica ou de acordo com local a ser administrada, acontecendo a unido da
molécula ativa da TXxBA ao seu receptor, a cadeia pesada e leve ambas tém funcéo de fazer
internalizacdo na célula nervosa pelo processo de endocitose e a ligag6es por ponte de dissulfeto
e ligacdo ndo covalente, sendo que a cadeia pesada tem os dois comandos o de ligacdo o Hc e
de translocagdo exibido por Hn, (figura 2). A etapa Il, a toxina botulinica A se liga aos
receptores da cadeia pesada (Hc e Hn), pelo procedimento de internalizacdo, a TBXA internaliza
na célula nervosa pelo processo de endocitose para entrada das substéncias nas células, sendo
que a cadeia pesada tem funcdo de transporte e a leve de penetra no citoplasma do axénio,
fazendo a ligacdo neural. Por fim, na etapa |11 acontece o blogueio responsavel pela paralisacdo
muscular, onde a cadeia leve ¢ liberada e se liga ao neurénio, e ocorre imediato uma clivagem

da proteina Snap-25 e nos aminoacidos responsaveis pela unido das vesiculas sinépticas através
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de terminacdes nervosas, fazendo o bloqueio da liberagdo do neurotransmissor de acetilcolina,
visto que quando acetilcolina ndo é liberada ndo ocorre o processo de contracdo muscular
(GOUVEIA et al., 2020; NASCIMENTO et al., 2021; PAUTZ et al., 2021).

Os efeitos da injecdo podem ser sentidos entre o decimo e o decimo quatorze dias ap0s
a aplicacdo e duram em torno de 6 semanas a 6 meses. Conforme ir& perdendo o seu efeito, a
funcdo neuromuscular ira se recuperando, por meio do brotamento de novas fibras nervosas, do
nervo original. E sua duracdo é temporaria, também pode ocorrer pela regeneracéo das proteinas
de acoplamento das vesiculas de acetilcolina, no periodo de um a quatro meses, dentre esse
periodo o paciente podera ser avaliado quanto a possibilidade de se recomendar uma nova
aplicacdo em tempo devido (FILHO et al., 2019; MIGUEL et al., 2019).

Segundo Cavalcante et al, (2020), o mecanismo de agdo da TxB-A para o
rejuvenescimento inclui atenuar no tratamento de linhas dinamicas da testa, glabela, drbita
lateral, nariz e labios, levantamento das sobrancelhas bem como o tratamento da hipertrofia

masseter.
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Figura 3: mecanismo de acdo da toxina botulinica A.
FONTE: https://www.flickr.com/photos/erikaonodera/44102786144

2.3.3 Preparo Da Toxina Botulinica Tipo A

E apresentada em forma de po liofilizado estéril, em frascos preenchidos a vacuo cada
um deles possui 50 Ui, 100 Ui e 200 Ui. Assim, para sua utilizacao, € necessario que se faca a
diluicdo do produto. Recomenda-se que esta diluicdo seja realizada com até 2ml de solucéo de
NaCl a 0,9% sem conservantes ou 2 ml de soro fisioldgico a 0,95%, e agitar cuidadosamente

até que se dissolva por completo a substancia (SANTOS et al., 2017).
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O uso de &gua destilada ou de solucdo salina em altas concentragdes torna a aplicacéo
do medicamento muito dolorosa para o paciente. A utilizacdo de solucdo salina com
conservantes pode alterar a poténcia e eficacia da TxB-A por alterar o pH da solucdo. Durante
adiluicdo, deve-se evitar o borbulhamento ou a agitacdo do conteido dentro do frasco, 0 mesmo
cuidado deve ser tomado durante a succdo do medicamento para a seringa de inje¢do, esses
cuidados devem ser tomados devido ao grande tamanho da molécula de TxB, o borbulhamento
ou a agitacdo do liquido podera eventualmente quebra-la e desativa-la, uma vez que a cadeia
pesada se separa da cadeia leve (MOSCONI et al., 2018).

A saturacdo da area injetada com a toxina sera responsavel pelos resultados clinicos de
bloqueio das proteinas pré-sinapticas, assim, a mistura diluida deve ser de tal maneira que
propicie o controle da dose durante a injecdo, mas que néo tenha volume exagerado favorecendo
a dispersdo do medicamento. Pode-se diluir a toxina para um volume de até 3 ml, no entanto
1ml é o mais orientado a se utilizar, ressaltando que durante a aplicacdo seja respeitada a relagdo
da dose a ser injetada, a diluicdo assim fica sujeita a conveniéncia para 0 médico injetor,
enquanto, que a dose estard sujeita a necessidade do individuo (ROCHA et al., 2020;
SIQUEIRA et al., 2015).

2.3.4 Modo De Conservacao

Os frascos a vacuo contendo a neurotoxina, devem ser acondicionados sob refrigeracao
entre 2 e 8°C ou em freezer a -5°C até 0 momento de sua utilizagdo. Apds a diluicdo com
solucdo salina sem conservantes, a solugdo deve ser utilizada no menor tempo possivel,
podendo ser guardada sob refrigeracdo também entre 2 e 8°C por até quatro horas. A toxina
botulinica do tipo A é termolabil e pode ser inativada por alteracfes de pH e por ebulicdo, o
armazenamento do produto ja diluido parece fazer com que ele perca potencialidade ao longo
do tempo, o congelamento da solucdo pode ser feito até por uma semana, porém leva a uma
perda de poténcia de 70%. O recipiente e a seringa usados com o0 medicamento, bem como a
solucéo residual de TxB-A devem ser descartados em caso de perda da esterilidade da solugao
(LIMA etal., 2018; SANTOS et al., 2016).

2.4 APLICABILIDADE DA TOXINA TIPO A NA ESTETICA

Na sociedade que vivemos a preocupacéo pela busca do rejuvenescimento, da beleza,

bem-estar e satisfacdo social tem sido um dos assuntos mais discutidos, tanto para as mulheres
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quanto para os homens de diferentes faixas etéria. O tratamento utilizando a Toxina Botulinica
estd ganhando forte engajamento na atualidade na area da estética , principalmente devido a sua
grande aplicabilidade e raros efeitos colaterais, se tornou um processo extremamente popular
por nao ser cirdrgico e minimamente invasivo, vem demonstrando um alto teor de eficacia em
aplicagdes corretivas e preventivas na face, onde raramente provoca respostas imunoldgicas,
aléem de apresentar uma recuperacdo rapida e pouco limitante as atividades do paciente (
PAPAZIAN et al., 2018).

As rugas sdo provocadas por repetitivas contragdes de certos musculos pois ocorre
devido as expressoes faciais utilizadas no dia a dia pra expressar sentimentos e emogoes, e a
TxB-A age diminuindo a tensdo muscular, vem tendo uma evolucdo na area dermatoldgica
devido o tratamento ser indicado para modelar a sobrancelha e nariz, linhas de expressao na
testa, levantar os cantos da boca, suavizar rugas dindmicas tanto na face como pescogo e colo,
além corrigir assimetrias faciais (DOS REIS et al., 2020).

Qualquer tratamento estético assume um risco, no entanto o profissional deve habilitado
guanto a técnica e ter um amplo e detalhado conhecimento anatbmico, muscular e subcutaneo
da face, e tendo uma definicdo da area muscular a ser puncionada, desde que a solucao sera
aplicada em varios pontos do feixe muscular. Nos musculos menores € aplicada em menos
regides e nos musculos maiores em mais regides, sendo de suma importancia constar na ficha
do paciente, a quantidade e marca utilizada, pontos aplicados, data da aplicacédo e do retorno
(DOS REIS et al., 2020; PEDRON et al., 2017).

Possuem mais de cinco tipos de marcas disponiveis atualmente no mercado, dentre elas
incluem o Botox® - Toxina onabotulinica a mais popular e utilizada em clinicas estéticas, a
Dysport® - Toxina abobotulinica, a Prosigne®, Xeomin® - Toxina incobotulinica
(CAVALCANTE et al., 2020).
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Figura 3: Exemplos de toxina botulinica A comercializadas.
FONTE: https://www.mizuaesthetic.com/wp-content/uploads/2019/03/brands-of-hsa-approved-botox.jpg.
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2.4.1 Tipos de aplicacdo da TBxA

Hé& dois tipos de aplicacdo da toxina: a microinjecao e a técnica padrdo. Na microinjecao,
ela serd injetada na derme em pequenas quantidades (quantidades menores que 0,025 mL),
muito superficial e com uma distancia média de 1 cm, com agulha de calibre 30 ou 32. Na
técnica padrdo, o volume serd de 0,05 mL ou mais, dependera do tipo de musculo, a agulha terd
0 mesmo calibre que na técnica de microinjecdo, ou seja, 30 a 32, em angulo perpendicular ou
obliquo. Nessa técnica, o risco de comprometer o tecido € menor (GOUVEIA et al., 2021).

A TxB a ser injetada precisa ser distribuida pelos diferentes pontos marcados. Quando
se insere a agulha pode ser feita uma leve aspiracdo do émbolo da seringa para ter certeza de
gue ndo atingiu o interior de um vaso sanguineo. Com a regido anterior das témporas deve-se
ter mais atencéo, devido as artérias localizadas nessa regido. Atentar-se também a técnica e

velocidade de aplicacdo do produto, que deve ser feita de forma lenta (GOUVEIA et al., 2020).

2.4.2 Locais e técnica de aplicacéo

Segundo PIRIS et al., 2021 a técnica de administracdo e o local se da logo ap6s uma
ficha de anamnese bem especifica que é protocolada para cada paciente, por via intramuscular
e intradérmica, os principais muasculos onde se aplicam a unidades da toxina para
rejuvenescimento facial sdo: musculo frontal, corrugador do supercilio, orbicular dos olhos, ,
musculo nasal, précero, levantador de labio, levantador de angulo da boca, risorio, levantador
do labio superior e da asa do nariz, zigomatico maior e menor, orbicular dos labios, musculo
mentoniano, masseter, businador, depressor do angulo da boca e depressor do labio inferior.

Estes s&o alguns dos musculos de importante conhecimento para a aplicacdo da Toxina
Botulinica, sendo crucial o seu conhecimento. Este conhecimento permite uma relacédo coerente
com as rugas faciais, pois cada pessoa tem um tipo de expressao, alguns, expressdes mais
rigidas, outros, expressfes mais suaves, permitindo uma anélise e aplicacdo de uma técnica
coerente em cada individuo (GALDINHO et al., 2021).
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Figura 4: masculos faciais.
FONTE: https://i.pinimg.com/736x/bd/5e/65/bd5e6593d3416d176214cc427eff36f3.jpg.

O tratamento com a toxina botulinica, na regido frontal, deve vir sempre acompanhado
com o tratamento da mesma na regido glabelar quando necessario, dando mais suavidade a
expressao facial (MATRONE et al., 2019).

Os pontos sdo marcados nas linhas transversais da fronte. Onde s&o utilizados,
normalmente, de 1 a 3 unidades, com intervalos de 1,5 cm através do meio da testa, devendo
ter no minimo 2 cm acima das sobrancelhas. Em pessoas que apresentam ptose de sobrancelha
ou de palpebra superior, na maioria das vezes é melhor ndo tratar esse musculo, porém, se for
0 caso, deve ser aplicado 3 cm acima. Quando aplicado altas doses na regido frontal, pode
ocorrer auséncia das expressdes faciais, ptose de sobrancelha e agravamento de ptose de
pélpebra superior e dificuldade o olhar para cima. Os resultados virdo em até 15 dias, por isso
ndo é indicado reaplicacdes antes desse periodo (GOUVEIA et al., 2020; REIS et al., 2020).

Nos musculos corrugadores € um tipo de muasculo profundo localizado na porgdo média
e superficial lateral. Ao se contrair, € visivel a formacédo de ondulacdo na pele, geralmente sua
aplicagdo ¢é feita na parte superior e inferior. Na regido superior, aplica-se de 4 a 12 unidades
em pessoas do sexo masculino e nas do sexo feminino de 4 a 8 unidades. Ja na regido inferior,
deve aplicar-se de 2 a 8 unidades em pessoas em homem e em mulheres também nessa mesma
regido, aplica-se de 2 a 6 unidades, a aplicacdo devera ser feita 1 cm acima da margem éssea
supra orbital (BRITO et al., 2020).

No musculo procero, musculo com pouca espessura, estreito e superficial e, é ele que

forma as rugas horizontais nasais. Recomenda-se aplicar de 2 a 8 unidades em uma linha
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medial, abaixo da jun¢do dos supercilios, em um Unico ponto localizado no centro (REIS et al.,
2020).

O musculo corrugador do supercilio e o procero é localizado no complexo glabelar que
ele tem inicio na parte nasal do 0sso da fronte, se estende tanto dos lados como para cima, até
o terco médio da sobrancelha (SANTOS et al., 2020).

Figura 5: pontos de aplicacdo da toxina botulinica.
FONTE: https://th.bing.com/th/id/OIP.jOchjf6HtS090AJ2Vrmw8wHaGR?pid=ImgDet&rs=1

Pacientes que tem rugas na regido periobicular dos olhos, conhecido como os famosos
pés de galinha se beneficiam com a excessiva aplicacdo na elevacao das sobrancelhas, pois isso
suaviza esses tipos de rugas. Para determinar os pontos no musculo periocular, deve forcar ao
mMAaximo 0 sorriso, pois esses pontos podem variar de dois a cinco, como de 2 a 4 unidades por
ponto. A aplicacdo serd realizada onde ha a formacao de rugas, com distancia de 1 a 2 cm da
margem 0ssea orbital, para ndo ocorrer complicacdes. A injecao deve ser bem superficial para
evitar hematomas no paciente (BRATZ et al., 2016).

A aplicacdo da TBxA nos musculos zigomaticos, deve atentar-se também para 0 excesso
de toxina na regido de onde a contracdo dos mesmos forma linhas que originam o sorriso, pois
quando em excesso pode dar um efeito artificial e em homens pode ficar com aspecto feminino,
e ndo proporcionando um resultado desejavel (VASCONCELOS et al., 2017).

Tabela 1: locais de aplicacGes e doses
MUSCULO QUANTIDADE DE PONTOS DOSE MAXIMA
DE APLICACAO
Frontal 9 13,5 Ui

Corrugador do supercilio 2 4 -8 Ui
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Proceros 1 4 Ui
Orbicular do olho 5 8 Ul
Nasal 5 8 Ui
Depressor do angulo da boca 1 5 Ui
Orbicular da boca 4 2 Ui
Depressor do septo nasal 3 9 Ui
Levantador do labio superior 1 3 Ui
Mentoniano 3 15 Ui
Masseter 6 60 Ui
Zigomatico menor 1 3 Ui

Fonte: ROCHA NETO et al., 2020.

2.5 CONTRAINDICACOES DA TxB-A

Apesar de ndo ter uma contraindicacao especifica, fica restrita sua aplicacdo em gestantes
e lactantes, casos de doengas neuromusculares, pacientes alérgicos aos componentes do
produto, pacientes fazendo uso de aminoglicosideos, anti-inflamatorios, anticoagulantes e
drogas que atuam na jungdo neuromuscular. Séo classificas como contraindicagdes absolutas e
relativas: as absolutas sdo alergia conhecida ao medicamento ou a seus componentes, infec¢cdo
no sitio do bloqueio, gravidez e aleitamento, expectativa irreal do paciente e instabilidade
emocional. E as relativas sdo doenca neuromuscular associada a sindrome pos- pélio, miastenia
gravis, esclerose lateral amiotréfica; pessoas que necessitam da expressao facial; coagulopatia
associada e/ou descompensada; doenca autoimune em atividade; falta de colaboragdo do
paciente para o procedimento global e uso de potencializadores como aminoglicosideos em até
quatro semanas antes do procedimento (DUARTE et al, 2015; LIMA et al., 2018).

2.6 EFEITOS ADVERSOS E COMPLICACOES DA TxB-A

Alguns efeitos indesejados podem ocorrer ap6s a aplicacdo da toxina botulinica, que
podem decorrer da acdo do produto. As complicacbes decorrentes dos efeitos da toxina
botulinica sdo bem menos frequentes, e sdo principalmente causadas pela denervacdo

temporaria de masculos adjacentes a area de tratamento. As reacdes adversas esperadas sdo as
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dores de cabeca, edema, disfagia e a hipersensibilidade, e em casos mais extremos urticaria,
dispneia e anafilaxia (DE OLIVEIRA et al, 2017).

Podendo ressaltar que a aplicacdo em locais inadequados ou o uso de doses erradas pode
acarretar resultados indesejados, como desvios musculares ou expressdes de aspecto artificial,
dificuldade de acomodacdo visual, ptose e dor ao elevar a palpebra e agravamento das rugas.
Ja as infeccdes locais sdo mais dificeis de ocorrer devido a boa assepsia do local aplicado e dos
instrumentais e equipamentos (ALVES et al, 2016).

Em caso destas intercorréncias na aplicacdo da toxina, durante 10 a 15 dias o periodo
que comeca a surgir o efeito visivelmente, alguns métodos podem ser usados para corrigi-los
como a prescrigdo de um medicamento anti-inflamatorio de boa poténcia, certificando que o
paciente pode fazer uso do mesmo, sessdes de radiofrequéncia, laser Infravermelho e a
aplicagdo de DMAE injetavel no local exato onde a toxina foi administrada (RODRIGUES, et
al, 2020).

3 CONCLUSAO

Diante da revisdo de literatura, realizada nesse estudo foi possivel analisar sobre a
aplicagdo da TxB-A, dando énfase acerca da funcionabilidade e aplicabilidade referente a
toxina botulinica do tipo A.

Podendo entdo concluir que o uso desta toxina é eficaz para o tratamento das rugas
dinamicas como estaticas, contribuindo para melhoria e qualidade de vida de muitos pacientes,
apesar de poder causar alguns efeitos adversos, ela é considerada um tratamento répido,
minimamente invasivo, eficaz e seguro, pois na maioria das vezes estes efeitos sao transitorios
e passageiros, estando altamente relacionados com a aplicagdo. Alguns efeitos graves podem
ocorrer, mas em menor escala.

Contudo, o procedimento com a toxina botulinica precisam ser conhecidos
minuciosamente pelo o profissional habilitado afim de que as técnicas sejam cada vez mais
aperfeicoadas e aplicadas nas corretas indicacdes. Os efeitos adversos podendo serem quase
eliminadas quando é seguindo protocolos de aplicagdo, respeitando assim as normas do
produtos, indicacdo terapéutica e necessidade do individuo, comprindo com rigor a dose
recomendadas pelo fabricante e tempo de aplicacdo entre uma e outra, aplicando de forma
cuidadosa e consentida, com conhecimento e descrevendo possiveis complicagdes que esta

aplicacdo pode trazer.
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