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RESUMO

A evolucao dos materiais, técnicas e farmacos culminou com a descoberta e uso da toxina botulinica Tipo
A na Medicina e na Odontologia. Longe do escopo e da discussao sobre seu uso cosmético ou funcional,
a toxina pode ser empregada em multiplas terapias no terco inferior da face. A metodologia utilizada foi
uma revisao sistematica sobre artigos cientificos em revistas e peridédicos indexados e de facil aquisicao
nas bases de dados PubMed/MEDLINE, Lilacs, BBO, SciELO e Google Académico nos ultimos 10 anos, acres-
cidos de referéncias classicas e estudos considerados relevantes para essa publicacdo. A toxina botulinica
é considerada um procedimento minimamente invasivo classico, pois ndo é agressiva e nem penetra o
organismo de forma extensiva, com ato operatodrio que nao exige uma hora clinica longa e permite o re-
torno do paciente as suas atividades laborais de maneira bastante precoce. Empregada na Odontologia:
na sialorreia, nas assimetrias faciais com origem muscular, nas disfuncées e nos problemas da articulagcao
temporomandibular, no bruxismo, no controle do sorriso gengival, na distonia orofacial, no controle da
forca muscular apds aposicao de fixacbes em Implantodontia, entre outros. Foi possivel concluir que a
toxina botulinica é uma alternativa promissora dentro do arsenal terapéutico do cirurgido-dentista devido
ao seu multiplo emprego, com possibilidade de correcdes e reversibilidade superiores quando comparada
a técnicas cirurgicas, por exemplo, com menor indice de morbidade, maior conforto e resultado imediato
para o paciente.

DESCRITORES: CLOSTRIDIUM BOTULINUM; TOXINAS BOTULINICAS TIPO A; ODONTOLOGIA.

ABSTRACT

The evolution of materials, techniques and drugs culminated in the discovery and use of Botulinum Toxin,
Type A, in Medicine and Dentistry. Far from the scope and discussion of its cosmetic or functional use, the
toxin can be employed in multiple therapies in the lower third of the face. The methodology used was a
systematic review of scientific articles in indexed and easily retrieved journals and papers in the PubMed/
MEDLINE, Lilacs, BBO, SciELO and Google Academic databases in the last 10 years, along with classic refe-
rences and studies considered relevant to this publication. Botulinum toxin is considered a classic minimally
invasive procedure, since it is neither aggressive nor penetrating the organism extensively, with an operati-
ve procedure that doesn’t require a long clinical time and allows the patient to return to his work activities
in a very precocious way. Employed in Dentistry: in sialorrhoea, facial asymmetries with muscular origin,
dysfunctions and temporomandibular joint problems, bruxism, gingival smile control, orofacial dystonia,
muscle strength control after fixations placement in Implant Dentistry, among others. It was possible to
conclude that botulinum toxin is a promising alternative within the therapeutic arsenal of the dentist due
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to its multiple use, with the possibility of superior corrections and reversibility when compared to surgical
techniques, for example, with lower morbidity index, greater comfort and immediate result for the patient.

DESCRIPTORS: CLOSTRIDIUM BOTULINUM; BOTULINUM TOXINS, TYPE A; DENTISTRY.

INTRODUCAO

Os materiais, técnicas e drogas terapéuticas evoluiram sobremaneira ao longo dos dois ultimos
séculos. O conceito da estética aliada a funcao ganhou os jornais, as revistas, a TV e os tabloides de moda
com mudancgas comportamentais em todo o planeta. Busca-se um Padrao do Belo, que alie as propor¢des
harmonicas com expressdes de virilidade, forca, agilidade e motricidade condizentes com o natural.
Nesse contexto, a toxina botulinica passou a ser um procedimento requisitado nos consultérios médicos
e odontoldgicos como solucao para reverter ou postergar o envelhecimento e otimizar o desempenho
funcional do tecido tegumentar, bem como restituir ou potencializar as fun¢des organicas. Longe da
discussao do emprego da toxina na Odontologia por razdes meramente estéticas, a funcao sempre foi o
objeto sine qua non dentro das modalidades terapéuticas no decorrer da histéria humana.

O médico, escritor e poeta alemao Justinus Andreas Christian Kerner (Ludwigsburg, 18 de setembro de
1786 - Weinsberg, 21 de fevereiro de 1862), em 1817, apud Cherington' (1998) e Pires? (2002), reuniu diversos
relatos de pessoas que apresentavam os mesmos sinais e sintomas de intoxicagao apds o consumo de
linguicas de sangue e carne, com presenca de disturbios gastrointestinais e neuromusculares, caracterizando
comportamento tipico de uma doenga denominada botulismo, advindo tal termo do latim botulus, que
significa linguica. Apesar de sua monografia relatar a percepcao da toxina ser originaria das linguicas
azedadas em condigdes anaerdbicas, acreditava na origem animal da mesma sem constatar a premissa
microbioldgica oriunda do microrganismo Clostridium botulinum, s6 bem posteriormente renomeado.

A bactéria Clostridium botulinum, organismo gram-positivo, anaerdbico estrito, esporulado,
desenvolve-se na linguica, causando paralisia dos musculos da face, vomitos, ptose, espasmos do intestino,
dificuldade respiratdria, midriase e disfagia. Logo os pesquisadores perceberam a desenvoltura de algum
medicamento que pudesse auxiliar areas como a Oftalmologia e a Neurologia, com finalidades terapéuticas,
e a Dermatologia com emprego estético e cosmético.

Carruthers e Carruthers® demonstraram, em 1992, a minimizagao de rugas localizadas na glabela
com o uso da toxina botulinica, sendo este considerado um marco mundial da eficacia da toxina e de sua
identificacdo com os padrdes estéticos e cosméticos, numa época em que a escala dos valores e padrdes
de beleza se tornaram metas da sociedade contemporanea. Entretanto, apesar da forte associacdo da
toxina com a cosmética, seu efeito “neurotdxico” contribui de forma significativa nas desordens funcionais,
sendo um farmaco usado também na Odontologia, no terco inferior da face, portanto drea de atuacao do
cirurgido-dentista, nas disfuncdes temporomandibulares, no bruxismo, na hipertrofia do musculo masseter,
no sorriso gengival, entre outros.

Sendo, atualmente, um dos métodos mais utilizados no Brasil, com injecao intramuscular, a toxina do
tipo A, a mais comercializada [apesar de apresentar diferentes sorotipos: A, B, C(c' e ?), D, E, F e G] liga-se aos
receptores terminais em proximidade com os nervos motores, minimizando a liberagao do neurotransmissor
acetilcolina, impedindo temporariamente a contracao muscular. Consequentemente, a toxina evoluiu da
parte superior da face, para o terco inferior, sendo, disparado, o procedimento considerado cirdrgico e
cosmético mais disputado e lider mundial, com extrema significancia clinica, devido a sua comprovada
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eficacia, baixa taxa de comprometimento sistémico, tendo efeito extremamente reversivel e com alto indice
de satisfacao por parte dos pacientes.

O objetivo deste trabalho foi fazer uma revisao sistemética acerca da toxina botulinica na Odontologia,
baseada em evidéncia cientifica, procurando-se discorrer sobre os seus reais beneficios, servindo de guia
para consulta, em detrimento das discussdes sobre drea de atuacdo, bem como, do seu uso cosmético ou
funcional, mas, sobretudo, referenciando reais expectativas que se concretizaram em beneficio, mesmo
que a curto prazo, para o paciente que foi submetido a tal terapia.

MATERIAL E METODOS

A selecao de artigos foi realizada por busca eletrénica em varias bases de dados: PubMed/MEDLINE,
LILACS, BBO, SciELO e Google Académico, com os termos de indexacao: Clostridium botulinum, Toxinas
Botulinicas Tipo A (Botulinum Toxins, Type A) e Odontologia (Dentistry).

Foram considerados elegiveis artigos publicados entre os anos de 2008 a 2018, disponiveis on-
line, preferencialmente em lingua portuguesa, inglesa e/ou espanhola, que mantivessem relagdo com o
tema desta revisao. Artigos com dados histéricos, estudos classicos e publicagdes consideradas Uteis e
elucidativas para esta revisao foram acrescentados. Como critérios de exclusao foram removidos estudos
nao pertinentes ao tema, com areas de atuacao e emprego da toxina incondizentes com o objetivo, ou
ainda, que mantivessem financiamento ou estratégia de marketing, bem como apelo comercial para as
drogas utilizadas que fugissem de evidéncias com base cientifica. Assim foram selecionados 67 artigos do
total, permanecendo apos exclusao 31 artigos e 1 livro. Do total de 43 referenciados, os 11 adicionais foram
obtidos dentro do préprio histoérico do livro e dos 31 artigos previamente eleitos.

REVISAO DE LITERATURA / HISTORICO

No final do século XVIII, ocorreram 234 mortes em Wiirttemberg, na Alemanha, com inicio em
1793. Problemas decorrentes de revolucdes e de aterros sanitarios comprometeram o abastecimento e
surgiram epidemias por envenenamento por linguica®. O “envenenamento por linguicas” levou a cidade
de Wiirttemberg a reconhecer publicamente uma nova doenca com sinais e sintomas neuromusculares
e intestinais. Justinus Kerner apud Cherington' (1998) e Pires? (2002) observou e relatou a deficiéncia na
transmissao motora e a interferéncia no sistema nervoso autbnomo promovido pela doenca. Emile Pierre
van Ermengem (1851-1922) apud Erbguth* (2007), um dos discipulos do médico, patologista e bacteriologista
alemao Heinrich Hermann Robert Koch (1843-1910) apud Pedron® (2016) associou o estrabismo, diplopia,
ptose e disfagia comintoxicacao promovida porum presunto salgado com um bacilo anaerébio, conseguindo
também o crédito de, algum tempo depois, ter inventado uma antitoxina neutralizante. Entre 1900 e 1910,
epidemias relacionadas ao feijao em conserva foram atribuidas ao bacilo, que passou a ter o nome com
0 qual é conhecido até os dias de hoje: Clostridium botulinum. Burgen et al., s6 em 1949, permitiram a
correlacao entre o bloqueio neuromuscular e a bactéria. Durante a Segunda Guerra Mundial (1939-1945),
a ameaca de um bombardeio nazista com armas bioldgicas da toxina sobre Londres forcou a unido do
laboratério britanico com o exército americano, na qual através dos estudos de Carl Lamanna apud Sposito’
(2004), pode-se isolar a toxina cristalina, que poderia burlar a ingestao acida do suco gastrico, bem como a
acao de suas enzimas, chegando até o intestino de forma pura. Scottet al?, em 1973, publicaram estudo em
macacos obtendo resultados na terapia do estrabismo, sendo confirmado por Scott® (1981) em humanos.
Em 1977 foi inventado um produto comercial farmacéutico da toxina botulinica, tipo A, com patente

76




BISPO LB. A toxina botulinica como alternativa do arsenal terapéutico na odontologia. Univ. Cid. S&o Paulo 2019 jan-mar; 31(1): 74-87

ISSN 1983-5183

reconhecida mundialmente®. A Food and Drug Administration (FDA) apud Lasalvia et al." (2006) e Osaki e
Belfort Jr."? (2004) aprovou o uso da toxina para terapia do estrabismo, espasmos faciais e blefaroespasmo®.
Assim como em 2000 foi aprovada para distonia cervical e, em 2002, nas linhas de expressdo da glabela
como recurso estético™. Contudo, o seu uso off-label foi continuado e incentivado nas espasticidades,
dores de origem muscular, fissuras anais, hiperidrose, acalasia, migrania e cefaleia. Carruthers e Strubbs™,
em 1987, no tratamento do blefaroespasmo de muitos pacientes, observaram reducdo significativa nas
linhas de expressdao da glabela e nas rugas periorbitarias. Em 1992, o casal Carruthers e Carruthers®, um
oftalmologista e ela dermatologista, demonstraram o uso da toxina na amenizacdo das rugas na glabela.
A Agéncia Nacional de Vigilancia Sanitaria (ANVISA) apud Pedron®™ (2015) aprovou no Brasil, em 2000, o uso
da toxina botulinica na Dermatologia, na Oftalmologia, na Neurologia e na Urologia. Em contraste com as
inimeras discussdes do uso da toxina em Odontologia em cardter estético ou funcional, assim como as
constantes resolucdes e revogacdes publicadas pelos Conselhos e Orgaos de Classe, as diversas publicacoes
cientificas atestam a veracidade, real empregabilidade e os inUmeros sucessos clinicos obtidos com o uso
desse farmaco. Nao constitui objetivo deste trabalho a aceitacao ou discorde de eventuais legislagdes®,
normativas ou consideragdes ético-legais sobre a aplicacao da toxina botulinica pelo cirurgido-dentista.
Apenas os achados baseados em evidéncia cientifica.

DISCUSSAO
QUIMICA

A partir do Clostridium botulinum, a neurotoxina laboratorialmente sintetizada possui uma cadeia
formada: por polipeptideos da ordem de 150 KDa (kiloDaltons) dividida em trés porcoes de 50 KDa
(denominadas L, Hc e Hn), com funcionalidades distintas. A cadeia Hc entra em contato com o neurénio motor,
a Hn atua na membrana da célula nervosa, produzindo translocacao e internalizacdo. Esta pode ser dividida
por proteases em uma cadeia leve e outra pesada (Figura 1). A pesada, por sua vez, é dividida, novamente,
em duas outras por¢oes. Hc e Hn, somam 100 KDa, promovendo internalizagao e ligando-se aos receptores
extracelulares. A forma L (cadeia
leve) tem sua forma ativa,
catalitica e inibitéria sobre a

W PR exoclltos‘e dqs conteudos com
acetilcolina (sinaptossomos). Pesa
DOMINIO ENZIMATICO 50 KDa e impede a liberagao
dos neurotransmissores pela
Cys430 sua atividade metaloproteasica
l dependentedezinco,bloqueando
as vesiculas que se fundem nas
Cysts4 membranas pré-sinapticas'®.
A toxicidade é resultante da
(Hn) (HeN) (He-C) . .
cadeia L, especificamente de
sua atividade catalitica (zinco-
448 Dominio de Translocacio 871 873 Dominio de Ligacio peptidase), assim como de uma
AT BPEET Ilgag.ao dissulfidrica. A, cadeia
H, ligando-se a proteinas da
Figura 1. Estrutura da cadeia dupla da toxina botulinica. membrana pré-sinaptica, libera a
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cadeia L para dentro da célula, que se liga a sitios onde vai clivar proteinas especificas. Todavia, se a ponte
dissulfidrica for quebrada, antes da cadeia L adentrar a célula, esta ndo conseguirad penetrar no terminal
axonico da membrana sinaptica, perdendo-se totalmente o efeito esperado da toxina".

Apods sua injecao, a toxina vai para a juncao neuromuscular, sendo internalizada nos terminais
colinérgicos pré-sinapticos. Dentro do citosol, a cadeia leve atua nas SNARE (Receptor de Proteinas Soluveis
de Associacao ao NSF), nas proteinas das membranas plasmaticas (SNAP-25 e sintaxina), responsaveis pelo
chamado Complexo SNARE. As SNARE medeiam a fusdo das vesiculas sindpticas, na membrana pré-sindptica,
liberando acetilcolina na pré-sinapse das terminagdes nervosas. Inibindo-se o complexo SNARE, ocorrera a
paralisia pelo bloqueio da contracao muscular com denervacao quimica, advinda da impossibilidade de
despolarizacao do terminal pds-sinaptico. Outros contatos sindpticos, com o tempo, causam a recuperacao
dos terminais nervosos'.

Uma resposta imune a toxina é perfeitamente plausivel, pelas aplicagdes sucessivas, pelo uso de
dosagens inadequadas, preparacao errobnea, armazenamento de forma incorreta, administragao incoerente,
entre outros, por ser uma substancia estranha e pela desenvoltura de uma resposta individual. Fatores como
a resposta clinica individualizada, duragao do efeito, idade, sexo, tipo de disturbio a ser tratado, produgao
de anticorpos, entre outros, podem modificar o tempo de atuacdo da toxina entre 6 semanas até 6 meses.
Indica-se a utilizacao de menor dose, com intervalo entre as aplicacées sendo o maior possivel dentro da
terapéutica proposta'®.

RUGAS NO TERCO SUPERIOR DA FACE - APOIO PARA EXTENSAO AO TERCO
INFERIOR

Rugas sao causadas pela producao de radicais livres oriundos da oxidacdao e minimizacao do
reconhecimento enzimatico e turnover celular, promovidos pelas contragdes musculares e estado senil da
pele,com perda de colagenossintetizado pelos fibroblastos, da minimizacao na elastina e no acido hialurénico,
este que promove a hidratacao e retencao hidrica tegumentar'®. Constituindo-se o “Padrdo-Ouro” dentro
do uso terapéutico da Toxina botulinica desde os achados em 1992, casal Carruthers e Carruthers?, torna-
se imperativa a citacao desse uso nesta revisao, sem a pretensao de incentivar os cirurgides-dentistas na
pratica de tal uso, sendo considerada pratica do médico Dermatologista. O uso para tratamento cosmético
da toxina foi aprovado no Brasil, em 2000, com seu uso crescente, sendo o procedimento mais utilizado
tanto no Brasil quanto nos Estados Unidos da América'®. Eimportante frisar os resultados obtidos pela toxina
nos musculos do terco superior da face, ndo sé em rugas, mas na mimica das expressoes faciais advindas
do musculo frontal, incumbido de elevar as sobrancelhas (expressdo de espanto), do précero auxiliar que
deprime as sobrancelhas (semblante de bravo), do musculo corrugador do supercilio auxiliar (expressao de
preocupacdo), assim também o fechar dos olhos pelo musculo orbicular dos olhos™. Assim, a importancia
do conhecimento anatomico da drea a ser trabalhada, além do emprego da toxina de maneira controlada,
empregada por profissionais capacitados, autorizados, fazem com que a letalidade da droga ndo prive o
seu uso. Duas aplicagdes anuais, com anamnese criteriosa, analise clinica pormenorizada e dependente da
faixa etaria do paciente, fazem com que seu emprego seja bastante seguro'®. Tal conquista evoluiu do terco
superior da face para a regiao inferior, passando a ser um procedimento cosmético, longe de ser classificado
como cirurgico, com comprovacao e seguran¢ca mundial, cabendo a poucas drogas de amplo aceite, sendo
extremamente democrética, com altas taxas de sucesso e enorme satisfacao por parte dos pacientes que
permitiram tal intervencao®.
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MUSCULOS MASSETER E TEMPORAL

A toxina botulinica pode ser utilizada para bruxismo, hipertrofia do masseter, disfuncao
temporomandibular, entre outras anormalidades®. Até na motricidade proprioceptiva cuja forca e
resultantes podem ser controladas apds uso de fixacdes em Implantodontia®. Conforme Kim et al.?', em
2010, a regiao muscular do masseter pode ser dividida em 6 partes, trés na metade superior e trés na
metade inferior, por intermédio de uma linha imaginéria. Recomendam a aplicagao triangular na metade
inferior, em trés pontos equidistantes por 2 cm. A toxina pode ser difundida em area de 3 cm em volta do
local da puncao. Alertaram para a inadvertida aplicacao na area superior do masseter como responsavel
por iatrogenias nos ductos e estroma parotideo. Sugeriram a aplicacao de 25 unidades da toxina, sendo a
aplicacao bilateral com, em média, 50 unidades. No musculo temporal, a aplicacao deve ser realizada em
quatro pontos, trés diagonalmente no longo eixo do musculo e 1 ponto atras da apofise zigomatica do osso
frontal. Equidistantes 2 cm, com aplicacdo de 20 unidades. Se for aplicacdo bilateral, pode ser dividida em 4
pontos, 40 unidades. Para a aplicagao simultanea dos musculos masseter e temporal, com envolvimento dos
4 musculos, preconizaram 90 unidades?'. Os frascos de toxina sao vendidos com 100 unidades. O p6 deve ser
dissolvido em solucao fisiolégica a 0,9%, deve ser conservada em freezer a -5°C ou geladeira entre 2 e 8°C.
Varidvel de marca para marca comercial, algumas requerem frascos fechados armazenados em temperatura
ambiente (15 a 30°C). Todavia, a solucao reconstituida tem prazo de 24 horas mantida em geladeira (2 a
8°C)%. Para ser aplicada, necessita de agulha de insulina (Figura 2). Para anestesiar o local, recomendaram
gelo ou pomadas anestésicas como, por exemplo: benzocaina a 20%, lidocaina a 6% e tetracaina a 4% em
torno de 15 a 20 minutos antes das aplicacées; ainda, EMLA (lidocaina e prilocaina). Sugeriram? 222 também
0s seguintes passos: 1) uso de agulha adequada e volume correto do diluente (4 mL de solugao fisiolégica
a 0,9%), 2) agulha em angulo de 45° com inje¢do lenta do diluente na parede do frasco, 3) homogeneizar o
conteudo dofrasco com leve giro, sem agitacao, 4) inserir aagulha no frasco para aspiragao da solucao diluida,
planejando-se a puncao com agulha de insulina. Aplica-se 0,1 mL/dose de toxina, com o seguinte calculo:
4 mL da solucao diluida no frasco equivale a 100 U; 0,1 mL equivale a X, com o uso de uma regra de trés. X
= 2,5 U, o que equivale dizer que a
cada 0,1 mL se aplicam 2,5 U (Tabela
1). Vérios parametros qualitativos
e guantitativos interferem na dose
por musculo. Segundo Vasconcelos
et al?® (2017), a comunidade
cientifica aceita como valor/
unidade de 25, distribuindo-os em
trés pontos. Ou seja, 0,33 mL por
ponto. Algumas reacbes podem
ocorrer: reacdes como dor, cefaleia,
edema, contusdes, nduseas, dores
faciais, ansiedade e prurido, entre
outros inconvenientes®.

Figura 2. Seringa para insulina estéril TmL/cc U-100 com agulha fixa
29G 1/2" usada para aplicagdo da toxina botulinica.
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Tabela 1. Diluicao.

Concentracao da Toxina Botulinicaem U

Diluida 1 mL 2mL 2,5mL 3mL
Seringa cheia 1 mL 100 U 50U 40U 33,33U
0,1 mL 10U 5U 4U 3,33U
0,02 mL 2U 1U 08U 0,67 U

CIRURGIA GENGIVAL RESSECTIVA ASSOCIADA COM TRATAMENTO DO SORRISO
GENGIVAL

A cirurgia gengival ressectiva para aumento de coroa clinica e para remocdo de falsas bolsas
periodontais tem a finalidade de harmonizar a estética branca (promovida pelos elementos dentérios)
com a estética rosa (proveniente de uma arquitetura gengival condizente com saude). O sorriso gengival
pode ser classificado pela exposicao de mais de 3 mm de tecido gengival durante o sorriso do paciente? 2,
Vérias modalidades sao propostas para a terapéutica do sorriso gengival: gengivectomia, gengivoplastia,
reposicionamento labial, miectomia e até a cirurgia ortognatica®. Os dois Ultimos procedimentos sao muito
invasivos e comalto indice de morbidade para o paciente, com um tempo apreciavel de recuperacao e retorno
as atividades do dia-a-dia. No sorriso gengival causado pela hiperatividade ou hiperfungdo muscular a toxina
é o tratamento de primeira escolha, pela seguranca e facilidade, rapidez e conservadorismo quando em
comparag¢ao com terapias cirdrgicas, como a miectomia?*. Os locais de punc¢ao da toxina sao determinados
pela contracdo dos musculos envolvidos no sorriso. Apesar das inimeras classificacdes propostas para o
sorriso gengival (anterior, posterior, assimétrico e misto), a aplicacao é feita convencionalmente, lateralmente
a asa do nariz?. No sorriso gengival posterior, 0s musculos zigomatico maior e zigomatico menor devem
ser englobados, na regiao de maior contracao do sulco nasolabial e a um ponto 2 cm lateral ao primeiro
na linha do tragus. No caso de sorriso misto, a dose deve ser reduzida em 50% no ponto lateral a asa do
nariz, com as aplicagdes anteriores sendo feitas de forma convencional. Nas assimetrias, por diferencas de
contratura muscular, a toxina deve ser injetada com doses diferentes em cada lado facial**. Complementa-
se assim a cirurgia ressectiva da gengiva, feita anteriormente a aplicacao da toxina, expondo-se os dentes,
de forma bastante harmoniosa com o sorriso que se mostra mais natural com a “queda” do labio superior?-
28, Para Kuhn-Dall'Magro et al®® (2015), varios fatores etiol6gicos tém sido propostos para o tratamento
do sorriso gengival: dentdrio, gengival, 6sseo e muscular. Quando os trés primeiros forem descartados,
incluindo-se o comprimento labial, resta-se a hipercontracao labial, que requer a toxina botulinica como
alternativa terapéutica.

BRUXISMO

Existe uma contrariedade no tratamento do bruxismo pela gama de etiologias como: ansiedade,
estresse, alergias, diversas personalidades, depressao, ma oclusao dentaria, disturbios nutricionais, problemas
e disfuncdes do sistema nervoso, abuso de drogas com ag¢do direta nos neuroquimicos, além de fatores
genéticos*®. Modernamente, a associacao do bruxismo com espasmos musculares e episédios dolorosos nas
costas, ombros e pescoco, tem reflexo direto na postura e no comportamento do individuo®. Altos niveis de
atividade motora mediada pelo sistema nervoso central induzem efeitos catastréficos na mandibula, sendo
tal reducao conseguida com a terapia induzida pela toxina. Sener et al.>' (2007), demonstraram, num estudo
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com 13 pacientes,em duasfases, sendo que na primeirafase todos os pacientes fizeram o uso de placaintraoral
por 2 meses; e, apds 2 meses sem a placa, receberam 60 Ul de toxina botulinica, no masseter bilateralmente.
Tanto a placa como a toxina minimizaram sobremaneira a dor, sendo as duas terapias benéficas para os
pacientes. Afirmaram, ainda, que a toxina é uma alternativa para o bruxismo de cunho noturno, sendo mais
confortavel por nao exigir nenhum dispositivo desconfortavel para o paciente durante o sono. Segundo
Long et al.*? (2012), dosagens menores do que 100 Ul podem ser utilizadas confortavelmente em pacientes
saudaveis para a terapia do bruxismo, o que esta de acordo com outros autores®'. Discordancias foram
encontradas em relacao aos pontos de aplicacdo, em um ponto, em dois ou trés pontos equidistantes no
musculo masseter, bem como, em dois pontos no ventre anterior do temporal*®. Os pontos anteriormente
discutidos nesse trabalho sobre o musculo masseter parecem ser os mais unanimes e amplamente aceitos
nos artigos nacionais e internacionais pesquisados® 343>, Aplicacdes nos musculos pterigdideo lateral e
medial nao sdo difundidas em virtude da dificuldade de localizagao de tais pontos anatémicos. Além do
masseter, o musculo temporal tem sido amplamente divulgado como referéncia anatémica para a aplicacdo
da toxina e minimizacao dos sintomas do bruxismo severo. Vale ressaltar que tanto o uso da placa quanto
da toxina sao paliativos, ndo representando a cura do bruxismo, fatores etiolégicos multiplos tém que ser
investigados, havendo muitos casos sem um prognéstico resolutivo.

DISFUNCOES DA ATM (DTM)

A disfuncdo da ATM (articulacdo temporomandibular) é composta por alteracdes funcionais e
relaciona os musculos da mastigacao, a ATM e as estruturas anatdmicas anexas. Quanto aos seus sintomas:
dores de cabeca, dores na face, sensibilizacao dos musculos da face ou da mastigagdo ao toque, ruidos
articulares com zumbidos auriculares nos movimentos, limitagcao dos movimentos condilares, somados ao
desajuste psicossocial promovido pelo estresse e incapacidade produtiva. A DTM pode ser classificada em
artrogénica, miogénica e mista. A artrogénica pode ser causada por doencas sistémicas inflamatdrias ou
infecciosas. A miogénica tem origem em habitos parafuncionais como o bruxismo noturno, a onicofagia,
apertamento, mordida profunda, podendo ou nao ser acompanhada por dor. A mista nada mais é do que a
associacao da artrogénica com a miogénica®. Sendo a classificagdo, bem como a etiologia, multifatoriais, é
interessante a associacao de terapias envolvendo dreas como a Fisioterapia, a Psicologia, a Fonoaudiologia
e a Odontologia. Logo, ajustes oclusais pormenorizados, placas de mordida adaptadas, farmacoterapia
apropriada e, até mesmo, procedimentos cirurgicos, fazem parte das op¢des de tratamento. Somando-se
a inibicao do neurotransmissor acetilcolina nas terminagées (ja comentada), a toxina impede a acgao de
neuropeptidios, tais como: glutamato, CGRP (ou PRGC, peptideo relacionado ao gene da calcitonina) e a
substancia P. Essas substancias estao relacionadas com o efeito analgésico proporcionado pela toxina na
disfuncdo temporomandibular. Basicamente a aplicacdo é feita nos muisculos masseter e temporal, como
também ha relatos de aplicacdo no pterigoideo lateral®. Geralmente as dreas de aplicacao demonstram
maior volume e palpacao dolorosa, bem como maior hiperatividade, avaliando-se por intermédio de
controle eletromiografico. Nos musculos da mastigacao, cinco pontos sdo selecionados bilateralmente,
conforme a contracdo, tendo-se como protocolo 2 pontos de puncao em cada inser¢ao e 1 ponto no ventre
muscular. Para se evitar a migracio da toxina botulinica é necessario: NAO deitar ou repousar em decubito
ventral ou dorsal, ndo manipular a érea, nao ingerir alcool, ndo praticar atividade fisica ou servicos laborais
intensos que demandem desgaste sistémico ou emocional, ndo se expor ao sol, fazer compressa de gelo por
10-15 minutos, sem comprimir a rea (compressa sem pressdo), a cada 1-2 horas se houver edema. Efeitos
adversos relatados na literatura consultada: queimadura quimica, anticorpos antitoxina, falta de tonus e
forca muscular nas éreas adjacentes a puncao, disartria, hipersensibilidade local, dificuldade transitéria ao
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falar ou comer®. As contraindicacOes relatadas incluem: pacientes gestantes, que estejam amamentando,
alérgicos (a albumina), individuos com alteragdes musculares (miastenia gravis) ou neuroldgicas (neuropatias
periféricas), assim como medicamentos que possam promover interacdes medicamentosas com a toxina
(@aminoglicosideos, quinidina, bloqueadores de canais de célcio e penicilamina)®.

HIPERIDROSE

A transpiracao excessiva nas palmas das maos, na planta dos pés, ou nas axilas, com hiperatividade
das glandulas sudoriparas, controladas pelo sistema nervoso auténomo simpatico, é conhecida por
hiperidrose®. Tem incidéncia entre 0,6% e 1% da populacdo mundial, sendo considerada benigna, porém
desconfortavel, constrangedora, com sequelas sociais, psicoldgicas e profissionais. Tem origem primaria
(sem etiologia conhecida) ou, secundaria (advinda da obesidade excessiva, menopausa ou abuso do alcool
e drogas para tratamento da depressao). O tratamento inclui medidas paliativas e consideradas definitivas.
Desodorantes tém efeito limitado, empregando o cloreto de aluminio a 20%, duram 7 dias e causam
irritacdo, perdendo o efeito com o tempo de uso. A iontoforese demonstra ser muito limitada. Drogas
anticolinérgicas trazem efeitos colaterais indesejéveis: boca seca, visdo turva, ndusea e sono (portanto,
paliativos). A exérese cirdrgica das glandulas axilares por excisao ou lipossuccao é terapia definitiva, mas
com inconvenientes: risco de hemorragia, infeccao, parestesia, reinervagdes e cicatrizes aparentes. A seccao
do tronco simpatico (simpatectomia), no térax, também esta associada com riscos inerentes: hemotdrax,
pneumotdrax e Sindrome de Horner®. A aplicacdo da toxina botulinica nao promove riscos, sem necessidade
de interna¢Oes hospitalares, nao ha necessidade de anestesia considerada de grande porte, podendo o
paciente retornar as suas atividades no mesmo dia. Apesar do efeito da toxina ser muito variavel quanto ao
tempo (de 4 meses em alguns e de 10 meses em outros poucos), a dor da aplicagao e a fraqueza muscular
em area contigua foram relatos comuns na literatura®. Dias et al.*’ (2001), também relataram problemas
com os custos da intervencdo e do frasco-ampola (de um famoso produto comercial em todo o mundo), o
que “seleciona” a condicao socio-econdmica do paciente candidato a tal terapia. Assim, os estudos mostram
que a toxina é muito Util no tratamento da hiperidrose sem colocé-lo como uma opgéo definitiva®’. Cogita-
se o fato do uso da toxina, na area odontoldgica, no tratamento da hipersalivagdo. Atualmente o uso é
promovido com drogas sialogogas para atendimentos curtos no consultério e com a finalidade de manter o
campo cirurgico isolado da saliva em procedimentos que assim o requeiram. Além disso, o uso que tem sido
disseminado é no controle da hipersalivacao em pacientes hospitalizados em unidades de terapia intensiva
(UTls), com motricidade reduzida e totalmente impossibilitados de controle neuronal simpético; a saliva
acaba por dificultar as atividades normais, atrapalhando a degluticao tipica e servindo de fonte de infec¢des
oportunistas do ambiente oral.

SINDROMES DOLOROSAS

Dentro da Medicina humana, areas médicas e odontoldgica, as aplicacbes da toxina envolvem:
blefaroespasmo, espasmo hemifacial, espasticidade (acidente vascular cerebral, esclerose multipla),
rugas, linhas platismais, assimetrias, remodelamento de contornos, distonia cervical. Também: mioclonia
palatal, estrabismo, nistagmo, sialorreia, distonia laringea, “tics” motores e vocais, bruxismo, hiperidrose,
distonia oromandibular (facial, bem como lingual), tremores de membros, cabeca, voz e queixo, Sindrome
temporomandibular, hiperlacrimacao, ptose protetiva, na osciloscopia, rigidez dolorosa, salivacao
gustatoria, distonias ocupacionais, dor de cabeca tensional, fissura anal, obesidade, cotovelo do tenista,
lesdes esportivas, espasmos lombares e lombosacrais, varias distonias focais e segmentares, radiculopatia
decorrente de espasmo muscular, constipacao (na rinorreia), migranea (enxaqueca), espasmo faringeo,
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espasmo de esfincter de Oddi, bexiga espéstica neurogénica, discinergia detrusora, e anismo/vaginismo,
entre outros®, Vale ressaltar, sem pretender esgotar os tdpicos, pois sdo muitos, a neuralgia do trigémeo.

A neuralgia do trigémeo mostra episddios de dores severas e alucinantes, podendo estar relacionada
com infecgdes de cunho viral no ganglio trigeminal, tumores, esclerose multipla, dentre outros. Afeta ao
redor de 25 mil pessoas no mundo, acometendo prevalentemente, idosos. Para tratamento sao usadas
drogas anticonvulsivantes (carbamazepina), com efeitos colaterais: diplopia, sono, instabilidade emocional,
problemas no figado, além de intenso acompanhamento laboratorial, com exames frequentes, como
hemogramas?®. A toxina tem proporcionado alivio imediato das dores, com diminuicao das zonas de gatilho
(trigger points), apds 2 semanas de aplicagao.

Na neuralgia p6s-herpética, caracterizada por dor neuropatica 3 meses ap6s o desaparecimento das
lesbes da herpes-zoster. Farmacos tém sido utilizados para amenizar as dores, tais como: anticonvulsivantes,
antidepressivos, opioides, drogas para bloqueios neurais, remédios para estimulacdao medular e até cirurgias.
Claro, acompanhados de todos os inconvenientes de tais ministracdes: visao com turvacao, vomitos,
tonturas, sedacdo, retencdo urinaria, cefaleias pds-puncao medular, enfim. A toxina, assim, elimina o quadro
doloroso por meio de aplicacées na regiao alodinia, com doses de 2,5 até 7,5 Ul, com auséncia de efeitos
adversos,

A Sindrome dolorosa regional complexa € constituida por respostas dolorosa a estimulos externos,
com dor, edema e ineficiéncia motriz. O tratamento comum baseia-se em anti-inflamatérios nao-esteroidais,
antidepressivos triciclicos (amitriptilina), relaxantes musculares (tiazanida e baclofeno) e anticonvulsivantes.
A toxina promoveu relaxamento muscular, melhora do ténus dos musculos envolvidos, atenuou a dor e
estabilizou os reflexos motores®.

A Sindrome dolorosa miofascial, com feixes tensos musculares, dor intensa em alguns pontos, dores
regionais eadistancia. Causada portraumas, inflamagdes, mudancgas tonicas, enfim. Tratamento convencional
com anti-inflamatérios ndo-esteroidais, opioides, analgésicos miorrelaxantes, antidepressivos triciclicos,
entre outros. A toxina tem se mostrado mais efetiva do que o uso de anestésicos, com custos financeiros
diminuidos e tempo de duragao do tratamento menor. Os efeitos colaterais reversiveis apresentados foram:
paralisia dos musculos da face e dificuldade de degluticao, retrocedentes em 4 semanas?.

A migranea, mais conhecida como enxaqueca (drea médica), nao possui uma causa definida.
Dividida em: migranea com aura e sem aura. Aura é um conjunto de sintomas como nauseas, palidez, visao
borrada com imagens e flashes, dor no pescoco; apresentados antes da enxaqueca. O tratamento envolve
antidepressivos ftriciclicos, anticonvulsivantes, bloqueadores de canais de calcio, betabloqueadores,
fitoterapias, entre outros. Artigos mostram uma reducao de 30% na frequéncia de quadros de enxaqueca
com o uso da toxina. A terapia com a toxina demonstrou diminuicdo dos efeitos colaterais quando comparada
a outras terapias, maior tolerancia por parte dois pacientes e maior duracao de efeito na diminuicao da dor.
Comparativamente: os efeitos colaterais da toxina foram - fraqueza muscular, ptose palpebral e dor no
pescoco; ja do anticonvulsivante — déficits cognitivos, parestesias e depressao®.

Os beneficios da toxina botulinica sdo inimeros. Longe de esgotar-se o assunto, fica claro que uma
separacao por areas de atuagao é racional e condizente. Contudo, discussoes éticas e legais sobre 0 emprego
da toxina sdo um retrocesso perto dos resultados obtidos dentro da literatura consultada; o que, de forma
alguma, inviabiliza os avancos cientificos alcancados com essa nova modalidade terapéutica®® 4044243,
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10.

11.

CONCLUSOES
Pelo exposto, depreende-se que:

+ Dentro de uma curva de aprendizagem que exige muito treino, com capacitacao adequada, a
toxina botulinica pode e deve ser aplicada dentro da area odontolégica.

« Adiscussao sobre drea de atuacao, emprego estético ou funcional, marca comercial ou disputas
ético-legais fogem do escopo deste trabalho.

« Aintervencao minimamente invasiva, que evita ou posterga uma indicagao cirdrgica, torna o uso
da toxina como uma ferramenta previsivel e reversivel, que causa discreta invasao tecidual, com
menor morbidade, recuperagao em curto intervalo de tempo e aceitagao psicoldgica por parte
do paciente.

«  Osucesso do seu uso é perfeitamente justificado dentro da literatura consultada.
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