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Resumo

O tratamento utilizando a Toxina Botulinica (TB) esta ganhando forte presenca na atualidade,
principalmente devido a sua grande aplicabilidade e raros efeitos colaterais. Neste trabalho de
revisdo bibliogréfica foram apresentadas as complicacbes do uso inadequado da TB no
tratamento de rugas faciais dindmicas, resultantes de expressdes faciais repetitivas e padroes
musculares. As complicacdes podem ser decorrentes do uso incorreto do protocolo e/ou
produto, onde as mais comuns s&o eritema, dor, equimose, ptose palpebral e superciliar, ptose
do labio superior, elevagdo excessiva da cauda do supercilio, essas podem ser evitadas quando
0s protocolos sdo seguidos, as normas e indicacOes respeitadas, as doses cumpridas com rigor
e quando o profissional possui a experiéncia e conhecimento da anatomia facial adequada.
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BOTULINAL TOXIN TYPE A AND ITS COMPLICATIONS

IN FACIAL AESTHETICS
Abstract
The treatment using botulinium toxin (TB) is gaining strong presence today, mainly due to its
great applicability and rare side effects. In this work of bibliographic review were presented
complications of inappropriate use of TB in the treatment of facial rhytides dynamics,
resulting from repetitive facial expressions and muscle patterns. The complications may be
due to the incorrect use of the protocol and/or product, where the most common are erythema,
pain, ecchymosis, palpebral ptosis and superciliary, ptosis of the upper lip, excessive
elevation of the tail of eyebrow, these can be avoided when the protocols are followed, the
standards and indications respected, the doses met with rigor and when the professional has
the experience and knowledge of the appropriate facial anatomy.
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Introducéo

Na atual sociedade a preocupacao pela busca da beleza e o rejuvenescimento tem sido um dos
topicos mais discutidos, tanto para as mulheres como para os homens (RIBEIRO, 2014). O
tratamento utilizando a Toxina Botulinica (TB) esta ganhando forte presenca na atualidade,

principalmente devido a sua grande aplicabilidade e raros efeitos colaterais (SILVA,2009). A
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TB se tornou no Brasil um processo extremamente popular por ndo ser cirdrgico e demonstrar
eficacia em aplicacbes corretivas e preventivas na face, onde raramente provoca respostas
imunoldgicas (RIBEIRO, 2014) e apresenta a vantagem de uma recuperacao rapida e pouco
limitativa das atividades dos pacientes (SILVA, 2009).

Em 1978, Food and Drugs Administration (FDA) aprovou a injecdo da toxina tipo A em
pacientes com estrabismo que se voluntariavam para o tratamento. Visto a melhoria no
rejuvenescimento facial a TB passou a ser utilizada na cosmética e liberada, em 1992, para
uso nos EUA (MIRA, 2010). E somente no ano 2000 a TB foi aprovada no Brasil pela
ANVISA para uso em rugas dinamicas (FISZBAUM, 2008). A partir desse momento, 0 uso
dessa toxina s0 tem aumentado, estimulando a criacdo de uma gama de processos nédo
invasivos para uso estético (SANTOS, 2013).

A TB é uma neurotoxina produzida por uma bactéria anaerébica, gram positiva (MIRA,
2010). Sédo conhecidos 7 sorotipos (denominados de A a G), cada um deles produz uma forma
neurotdxica, na qual blogueiam seletivamente a neurotransmissdo colinérgica, produzindo
assim uma paralisia muscular. Para fins estéticos foi entdo destacada a Toxina botulinica A
(TBA) (COBO, 2008).

As rugas sdo provocadas por contracdes repetitivas de certos musculos e a TBA atua
diminuindo a tensdo muscular (SANTQOS, 2013). Esse tratamento € indicado para modelar a
sobrancelha e nariz, linhas de expressdo na testa, levantar os cantos da boca, suavizar rugas
dindmicas tanto na face como pescoco e colo, corrigir assimetrias faciais, adquirindo entdo

acentuada evolucdo na area dermatoldgica (COBO, 2008).

No entanto, qualquer tratamento estético assume um risco, onde entdo o profissional deve ter
pleno conhecimento anatémico, muscular e subcutaneo da face. Um ponto importante sdo as
médos habeis, mesmo sendo um procedimento julgado facil e sem perigo, seu uso requer
cuidados (SANTQOS, 2013).

Neste trabalho foi realizada uma revisdo da literatura nacional e internacional sobre as
complicacGes que o uso inadequado da TB pode provocar no musculo e consequentemente na

superficie da pele (SILVA, 2009). As complicacfes podem ser ligadas ao uso incorreto do
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protocolo e/ou produto. O cumprimento meticuloso dos protocolos e uso correto do produto
s80 aspectos cruciais para que se obtenha resultado positivo e probabilidade reduzida de erros
(DAYAN, 2013).

Histérico da Toxina Botulinica

O botulismo, no fim do ano de 1700, era uma doenga causada pela ingestdo de alimentos
contaminados pela bactéria Clostridium Botulinum. Nesta época na Europa, as medidas
sanitarias eram negligenciadas e o alimento do povo era produzido de forma inadequada o que
favorecia a proliferacdo da bactéria o que causou muitas mortes (SILVA, 2009). Entre 1817 e
1820, o fisico alemdo Justinus Kerner relatou os primeiros estudos de caso sobre o botulismo,
em 1822 publicou um estudo completo, atribuindo a doenca ao “envenenamento por
salsicha”. Kerner concluiu que a TB se desenvolvia em salsichas e de forma anaerodbica,
interrompia 0 neurotransmissor no sistema nervoso periférico e autbnomo e era letal em

pequenas doses.

Em 1895 ocorreu um surto de botulismo, na qual levou a morte de muitos individuos. Van
Ermengem isolou com sucesso a bactéria da carne de porco crua e salgada e do tecido post-

mortem de vitimas que tinham consumido a carne contaminada (SILVA, 2009).

Ao longo do tempo a TB assumiu variadas aplicacbes que trouxeram a medicina novas
possiblidades. Incluindo as areas da Oftalmologia, da Neurologia e da Dermatologia,
assumindo importante parte na Historia da evolucdo da aplicabilidade da toxina (SILVA,
2009). Em 1978, a TB foi autorizada pela FDA e comecou a ser usada como alternativa a
cirurgia convencional para tratar pacientes com estrabismo (TING, 2004). Na década de 1980,
a toxina foi aprovada pela FDA e usada para corrigir tremores e espasmos na face, palpebra,
tronco e membros (TING, 2004).

Na década de 90, a TB se tornou conhecida pelo publico para fins estéticos, no momento em
que oftalmologista Jean Carruthers observou que as linhas de expressao eram eliminadas
depois do uso da TBA em pacientes com blefaroespasmo (CARRUTHERS &
CARRUTHERS, 2013). E somente no ano 2000 a TBA, ja comercializada com a marca
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Botox®, foi aprovada pela ANVISA para uso em rugas dinamicas. Em 2003 houve aprovacédo
da marca Dysport® e em 2005 a Prosigne (FISZBAUM, 2008).

Toxina Botulinica

A TB é uma exotoxina, com acdo paralisante, produzida pela bactéria gram positiva,
anaerobica Clostridium botulinum, causadora do botulismo. Essa exotoxina € liberada pela
lise da bactéria como polipeptidios simples inativos. E uma neurotoxina dose dependente que
causa fraqueza muscular no masculo esquelético, através do bloqueio, calcio dependente, da
liberacdo de acetilcolina nos terminais, impedindo a transmissdao do impulso nervoso a placa
motora do musculo. A toxina botulinica liga-se irreversivelmente a membrana neuronal, na
terminagcdo nervosa a nivel da juncdo neuromuscular, e desloca-se para o citoplasma do
terminal do axdnio onde vai clivar proteinas especificas fundamentais para a acdo da

acetilcolina, assim bloqueia a transmissdo sinaptica excitatéria (PINTO, 2014).

A TB apresenta diferentes sorotipos, divididos em grupos de acordo com suas caracteristicas
genéticas e fenotipicas, que apresentam atividade farmacoldgica semelhante e possuem
diferentes locais de acdo dentro do neurdnio, no entanto, suas propriedades soroldgicas sao
diferentes. Os tipos A, B e E constituem as principais causas de doenca humana, sendo que 0s

tipos A e B foram associados a varios alimentos (SANTOS, 2013).

A TB é uma cadeia proteica simples com peso molecular de 150kDa, composta por duas
proteinas: uma de peso molecular de 100kDa a cadeia pesada (Hc) e outra de 50kDa, a cadeia
leve (Lc). A TB (proteina de 150kDa) sé se torna ativa depois de clivada, originando trés
fragmentos polipeptidios, cada um com 50kDa, chamados de BONTOXILYSIN. Esses
fragmentos desempenham diferentes funcées; os dois da cadeia pesada sdo responsaveis pelo
ancoramento da toxina & membrana e o0 da cadeia leve € responsavel pela toxicidade. (PINTO,
2014).
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Complicacbes da Aplicacdo da Toxina Botulinica

A aplicacdo da TB pode trazer consigo alguns efeitos adversos e complicagfes decorrentes da
injecdo ou do produto. A maioria destas adversidades sdo consideradas leves e transitorias,
mas causam preocupacao e desconforto ao paciente (SPOSITO, 2004).

As TBAs mais utilizadas na préatica clinica sdo o Botox® e o Dysport®. Segundo 0s
fabricantes, ambos devem ser armazenados entre 2 e 8 °C, diluidos em 2,5 mL de solugéo
fisiolégica a 0,9%, na qual teremos 5U de Botox® e 20U de Dysport® por 0,1 mL da solucao
(ALLERGAN, 2014 & DYSPORT®, 2008). O Botox® pode ser congelado a -5°C e apos a
diluicdo deve ser utilizado no periodo de 24h (ALLERGAN, 2014). Ja o Dysport® ndo pode
ser congelado e deve ser utilizado dentro de 8h (DYSPORT, 2008). O armazenamento por
periodos superiores a 24h no Botox® e 8h no Dysport® podem diminuir a eficacia e aumentar
o risco de contaminacdo (ALLERGAN, 2014 & DYSPORT®, 2008). Para a aplicacdo desta
toxina a pele do paciente deve ser esterilizada e preparada antes da realizacdo da técnica e o
mesmo deve ser acomodado fazendo com que sua cabeca fique abaixo do nivel do aplicador
(SILVA, 2009).

As complicacbes decorrentes da injecdo da TB

A injecdo de qualquer substancia na pele causa reacdes localizadas decorrentes do trauma. As
mais comuns sdo eritema, dor e equimose (SANTOS, 2013; DAY AN, 2013).

O eritema é a vermelhiddo da pele, devido a vasodilatacdo dos capilares cutaneos e o edema é
o acumulo de liquido no tecido. Esses estdo associados ao trauma da propria injecdo e ao
volume de liquido do injetado. Quando as diluicbes de TB sdo maiores, 0 edema tende a ser
proporcionalmente maior. Essas complicacGes regridem de forma espontanea na primeira
hora, ndo havendo necessidade de qualquer tratamento. Em pacientes com flacidez associada,

um edema vespertino pode ocorrer, cedendo com o decorrer do dia (SPOSITO, 2004).

Equimoses decorrem de lesdo a vasos sanguineos por ocasido da injecdo que por sua vez

provoca hematomas (Figura 1). Algumas areas da face sdo ricamente vascularizadas,
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favorecendo esse tipo de complicagdo. S80 mais comuns em pacientes com distirbio de
coagulacdo ou que ingeriram anti-inflamatérios derivados de &cido acetilsalicilico ou vitamina
E. Na ocorréncia de lesdo vascular, a compressdo da area por alguns minutos, sem
maquiagem, é (til para auxiliar a hemostasia. A &rea com maior risco de ocorrer equimose é a
regido periorbitéaria, pois a pele é fina e os vasos sanguineos sdo calibrosos e superficiais
(MAIO, 2011; SORENSEN & URMAN, 2015).

Cefaleia e nauseas podem ser relatadas apds a aplicacdo, mas tendem ser muito leves. Além
do trauma da injecdo, esta relacionado ao estado de ansiedade antes e/ou durante o
procedimento. Tem regressdao espontanea, mas podem ser tratadas caso tragam muito

desconforto. Em casos raros sao intensas e duram dias (MAIO, 2011).

usando acido acetilsalicilico. Fonte: MAIO, 2011.

As complicacBes decorrentes do efeito da TB

A ptose palpebral é a complicacdo mais temida e mais importante. Caracteriza-se por queda
de 1 a 2 mm na palpebra, obscurecendo o arco superior da iris (Figura 2). Ocorre em
consequéncia de injecdo na glabela e fronte, pela difusdo da TB ou pela injecdo no septo
orbital, paralisando o musculo levantador da palpebra superior. Dilui¢bes muito altas, inje¢oes
muito proximas da borda orbital, massagens ou intensa manipulacdo da area depois da
aplicacdo e maior difusdo das preparacdes de TB sdo fatores que aumentam a possibilidade de

ocorréncia dessa complicacdo. Os sintomas aparecem apés 7 a 10 dias da aplicacdo e tendem
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a ser leves. Além da queda da pélpebra os pacientes referem dificuldade para movimenta-las e
sensacdo de peso quando o0s olhos estdo abertos. Essa complicacdo resolve-se
espontaneamente em 2 a 4 semanas (MAIO, 2011).

Figura 2 — Demonstracdo da Ptose palpebral. Fonte: SADICK 2001

No estudo de Andrade et al. (1997) 115 pacientes tratados com TBA - Botox® foram
avaliados. As complicacbes mais frequentes foram: espasmo facial, blefaroespasmo (ptose
palpebral em 8, diminuicdo da forca palpebral em 1, edema palpebral em 2 e ardor ocular em
1), sindrome de Meige (edema palpebral, ptose, disfagia, fraqueza da boca e pneumonia
aspirativa), distonia cervical (disfagia, dor cervical e fraqueza no pescogo) e distonia da mao

(fraqueza em dedos).

A dificuldade de ocluséo das palpebras (lagoftalmo), em tratamentos de rugas periorbitarias, é
causada quando se aplica doses muito altas sobre o musculo orbicular do olho, levando a uma
difusdo da TB. Outras alterac6es oculares também sdo relatadas como a diplopia, que se deve
a paralisia dos musculos retos laterais caracterizando-se por visdo dupla, sindrome do olho
seco como consequente lagoftalmo e acdo direta da TB na glandula lacrimal. Essas
complicacbes podem ser evitadas com a aplicacdo da TB concentrada nos pontos marcados,
respeitando a distancia de seguranca de 1cm da borda orbital durante a aplicacdo (SANTOS,
2013).

A ptose superciliar e a diminuicdo significativa da expressividade do terco superior da face
decorrem da aplicacdo da TB na regido frontal e superciliar. A movimentago e altura dos
supercilios dependem de musculos depressores e levantadores localizados, respectivamente,
na glabela e na regido frontal. Em pacientes idosos, deve-se ter cautela no tratamento de rugas
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frontais pelo fato de que apresentam queda fisioldgica da palpebra superior e supercilio
(MAIO, 2011). A ptose lateral do supercilio também deve ser mencionada como efeito
indesejavel, sendo mais visivel, quando o paciente aciona a musculatura frontal para tentar
levanta-lo. Para que esse efeito ndo aconteca, é importante aplicar a TB somente na regido
frontal de pacientes que tenham supercilio alto, também se sugere respeitar a area limite de
1cm acima do supercilio ou da ruga frontal mais inferior para as inje¢des (SPOSITO, 2004).
Zagui et al. (2008) realizaram uma revisdo sistematica com meta-analise sobre os efeitos
adversos associados a aplicacdo de toxina botulinica na face em que foram incluidos oito
estudos randomizados e 13 relatos de casos. O efeito adverso mais frequente foi ptose
palpebral (3,39%).

A elevacdo excessiva da cauda do supercilio ocorre principalmente em pessoas com
musculatura frontal potente e supercilios naturalmente altos (Figura 3). Trata-se de um efeito
indesejavel e esteticamente desagradavel principalmente em homens, pois atribui uma
expressao afeminada. Ocorre por uma acdo compensatéria da porcdo lateral do masculo
frontal quando toda a regido central da testa e glabela estiver paralisada. A utilizacdo da
técnica adequadamente evita tal reacdo (SANTOS, 2013).

at

Figura 31 —Elevacdo da cauda do supercilio. Elevacéo excessiva da cauda do supercilio apos
aplicacdo da TB. Fonte: MAIO, 2011.

A assimetria pode surgir apos a aplicacdo da TB em quantidades ou pontos assimeétricos na
face. A assimetria fisioldgica discreta € normal em todas as pessoas, quando esta € muito
evidente a TB age corrigindo-a, no entanto a TB deve ser aplicada de maneira simétrica. Para
corrigir as assimetrias decorrentes da aplicagdo da TB pode ser feito um retoque nos musculos

responsaveis pela alteracdo depois de 30 dias (MAIO, 2011).
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Na regido periorbitéaria as rugas ndo se devem apenas pela contracdo muscular excessiva, mas
também pela flacidez cutdnea e fotoenvelhecimento. Por essa razdo, abolir totalmente a
funcdo muscular pode determinar apenas melhora parcial das rugas nessa regido, além do
risco de evidenciar ou agravar o aspecto flacido da pele da palpebra inferior, especialmente
em pessoas com grau acentuado de flacidez cutanea. Esses pacientes referem edema na

palpebra inferior ao amanhecer, que cedem espontaneamente durante o dia (SPOSITO, 2004).

O agravamento das linhas zigomaticas acontece quando a aplicacdo na regido periorbitaria
ultrapassa seus limites e atinge a musculatura zigomatica, principalmente em pacientes com
flacidez cuténea (SPOSITO, 2004). Ja o agravamento das linhas nasais é observado apds
aplicacdo na glabela e/ou regido periorbitaria sendo conhecido como “sinal da toxina
botulinica”. Pode ser facilmente corrigido com uma nova aplicacdo de TB exatamente no
ponto de maior concentracdo das rugas, nas faces laterais da regido nasal. Ndo se deve
superdosar a TB pelo risco de paresia do musculo levantador do labio superior que se insere
nesse nivel (MAIO, 2011).

A ptose do labio superior é decorréncia da aplicacdo da TB na regido infraorbitaria ou malar
para correcao das rugas da palpebra inferior, das rugas zigomaticas, da hipertrofia do musculo
orbicular e também na regido nasal para correcdo do ‘“sinal da toxina botulinica”. Essa
complicacdo é consequéncia de paresia ou paralisia do musculo levantador do labio superior
e/ou zigomatico maior, principalmente quando se injeta grandes doses de TB nas areas citadas
(MAIO, 2011).

A superdosagem no mento e nos depressores do angulo da boca também pode ocasionar
dificuldade na movimentacdo do labio inferior, além das alteracGes labiais inestéticas durante
0 sorriso. Essa complicacdo também pode causar prejuizo das fungbes da boca como
mordedura involuntaria da lingua e a fala, além de parestesia dos labios, perda do desenho do
filtro, dificuldade de movimentacdo da saliva na boca e perda de saliva durante a oratdria
(MAIO, 2011).

Na sua maioria, as complicagdes ocorrem por erro na dosagem e podem ser evitadas pela

aplicacdo correta e pelo conhecimento minucioso da anatomia muscular da face. Os locais da
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injegdo e doses devem ser cuidadosamente monitorados e as indicag0es precisam ser

analisadas cautelosamente.

Algumas orientagdes sdo Uteis para prevenir a ocorréncia das complicagdes:

e Exame fisico completo, observando toda a disposicdo das estruturas da face em repouso e
durante 0 movimento;

e [otografias prévias;

e Marcacdo da regido a ser tratada para evitar aplicacdes assimétricas;

e Técnica precisa de diluicdo e conservacao correta;

¢ Injecdo de volumes pequenos e concentrados;

e Aplicacdo com margem de 1cm da borda orbitéria no tratamento das rugas proximas a essa
regiao;

e Respeito as doses recomendadas para cada area e musculo;

e Técnica minuciosa de aplicacéo;

e Orientagdo do paciente para que permanec¢a em posic¢ao ortostatica e nao manipule a area
tratada até 4h apos a aplicacéo;

e Explicacdo detalhada e clara do procedimento e seus efeitos esperados (MAIO, 2011).

Consideracoes finais

A Toxina Botulinica tipo A possui utilidade no tratamento de rugas dinamicas ou funcionais
resultantes de expressdes faciais repetitivas e padrdes musculares, que contribui para o

rejuvenescimento facial, atuando de forma invasiva, porém nao cirlrgica.

O uso da TB sempre apresenta riscos, porém sdo, de certa forma, leves e passageiros. As
reacOes adversas podem ser evitadas quando os protocolos sdo seguidos, as normas e
indicacBes respeitadas, as doses cumpridas com rigor e quando o profissional possui a

experiéncia e conhecimento da anatomia facial.
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