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REVISAO DE LITERATURA

RESUMO

Introdugdo: A toxina botulinica é considerada uma neurotoxina produzida pela
bactéria Clostridium botulinum, ela é amplamente conhecida por sua aplicacdo
estética, mas seu uso terapéutico tem se expandido significativamente. Objetivo:
Analisar a associacdo da toxina botulinica como fins terapéuticos na odontologia.
Metodologia: Trata-se de uma pesquisa bibliografica exploratdria de carater descritivo
realizada por meio das bases de dados PubMed/Medline, Biblioteca Virtual em Saude e
SciELO. A procura por artigos foi realizada fazendo uso dos descritores: “Toxinas
Botulinicas Tipo A”, “Qualidade de Vida”, “Usos Terapéuticos”, “Odontologia”, e como
critérios de inclusdo foram selecionados artigos originais e revisdes de literatura em
portugués, inglés e espanhol, entre os anos de 2009 até 2023. Resultados: A toxina
botulinica possui a acdo baseada na inibicdo da liberacdo de acetilcolina na juncao
neuromuscular, resultando em paralisia temporaria dos musculos. Isso a torna util no
tratamento de condi¢cbes como espasmos musculares, distonias e espasticidade, além
de condi¢gGes menos comuns como enxaguecas cronicas e hiperidrose. A administracdo
é geralmente feita por inje¢Ges locais e a eficacia pode variar dependendo da condi¢ao
tratada e da dose utilizada. Embora a toxina botulinica seja geralmente segura, efeitos
colaterais potenciais incluem fraqueza muscular localizada, dor no local da injegao e,
em raras ocasides, reagoes alérgicas graves. Com isso, o acompanhamento clinico
continuo é essencial para ajustar a dosagem e minimizar riscos. Conclusao: Com isso,
conclui-se que o uso terapéutico da toxina botulinica continua a se expandir, conforme
novas pesquisas e aplicacdes surgem, a compreensao e a utilizacdo da toxina botulinica
continuam a evoluir, prometendo avanc¢os continuos em sua eficacia e seguranca.
Assim, oferecendo beneficios significativos para uma variedade de condi¢cdes médicas,
melhorando a qualidade de vida de muitos pacientes.
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BOTULINUM TOXIN FOR THERAPEUTIC PURPOSES
ABSTRACT

Introduction: Botulinum toxin is considered a neurotoxin produced by the bacterium
Clostridium botulinum. It is widely known for its aesthetic application, but its
therapeutic use has expanded significantly. Objective: To analyze the association of
botulinum toxin with therapeutic purposes in dentistry. Methodology: This is an
exploratory bibliographic research of a descriptive nature carried out using the
PubMed/Medline, Virtual Health Library and SciELO databases. The search for articles
was carried out using the descriptors: “Type A Botulinum Toxins”, “Quality of Life”,
“Therapeutic Uses”, “Dentistry”, and as inclusion criteria original articles and literature
reviews in Portuguese and English were selected. and Spanish, between the years 2009
and 2023. Results: Botulinum toxin has an action based on inhibiting the release of
acetylcholine at the neuromuscular junction, resulting in temporary paralysis of the
muscles. This makes it useful in treating conditions such as muscle spasms, dystonia
and spasticity, as well as less common conditions such as chronic migraines and
hyperhidrosis. Administration is generally done by local injections and effectiveness
may vary depending on the condition treated and the dose used. Although botulinum
toxin is generally safe, potential side effects include localized muscle weakness, pain at
the injection site, and, on rare occasions, serious allergic reactions. Therefore,
continuous clinical monitoring is essential to adjust the dosage and minimize risks.
Conclusion: With this, it is concluded that the therapeutic use of botulinum toxin
continues to expand, as new research and applications emerge, the understanding and
use of botulinum toxin continues to evolve, promising continued advances in its
efficacy and safety. Thus, offering significant benefits for a variety of medical
conditions, improving the quality of life for many patients.

Keywords: Botulinum Toxins Type A. Clostridium botulinum. Therapeutic Uses.
Dentistry.
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INTRODUCAO

A toxina botulinica é considerada um peptideo hidrofilico produzido pela bactéria
anaerdbia gram-positiva Clostridium botulinum. Essa toxina é conhecida por sua
capacidade de causar botulismo, uma doenga grave que afeta o sistema nervoso. No
entanto, em doses pequenas e diluidas, a toxina botulinica pode ser usada com

finalidades terapéuticas e cosméticas (Romero et al., 2020).

No século XIX nos Estados Unidos, diante de um surto de ingestdo de alimentos
contaminados, principalmente as salsichas pela bactéria Clostridium botulium, ocorreu a
mobilizacdo de grandes estudiosos da época para solucionar essa intoxicacdo. E foi a
partir desse momento que se foi usado pela primeira vez a toxina botulinica como fins
terapéuticos em pacientes com hiperatividade muscular com obtencdo de sucesso
(Bachur, 2009).

Atualmente essa toxina é amplamente utilizada e estudada, tanto na medicina
estética, para sorrisos gengivais, reduzir ou suavizar rugas faciais, bloqueando os sinais
nervosos que fazem os masculos contrairem, resultando em uma reducéo temporaria na
atividade muscular e, consequentemente, na diminuicdo das rugas. Como também é
utilizada para tratar uma variedade de condi¢Ges médicas, como distarbios neurolégicos,
espasmos musculares, dores na articulagdo temporomandibular, distonia cervical,

espasticidade, enxaquecas cronicas, entre outros (Colhado, 2019).

Existem sete tipos de toxina botulinica, sdo A, B, C (ct e ¢?), D, E, F e G. Entre
essas, a do tipo A é considerada a mais comum e amplamente utilizada em medicina
estética e terapéutica, as marcas comerciais sdo Botox, Dysport e Xeomin. Outro tipo
também utilizado em aplicacOes terapéuticas, porém é menos comum € a do tipo B
tendo uma marca comercial a Myobloc. Os tipos A e B sdo os mais relevantes em
termos de aplicacbes médicas e estéticas. Eles sdo usados para tratar uma variedade de
condicBes médicas, desde espasticidade muscular até rugas faciais (Silva, 2009).

E importante ressaltar que o uso da toxina botulinica deve ser realizado por
profissionais de saude qualificados e devidamente treinados para garantir sua seguranga
e eficacia. O uso indevido ou em doses inadequadas pode resultar em efeitos colaterais
graves (Matos et al., 2017).

Com isso, essa pesquisa objetiva descrever sobre a associagdo que ha entre o uso

da toxina botulinica nos fins terapéuticos. Propondo informar sobre a necessidade de
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estudar a particularidade de cada caso, e a partir disso propor medidas preventivas e

promover um tratamento especifico.

METODOLOGIA

Trata-se de uma pesquisa bibliogréafica de natureza qualitativa, através de uma
revisdo da literatura. Este método cientifico fornece uma compreensdo mais abrangente
de um determinado tema ou fendmeno (PEREIRA et al., 2018). Para a construgédo da
questdo norteadora sera utilizada a estratégia PICO (Populacéo, Intervencédo, Controle e
Resultados), conduzida de acordo com as seguintes etapas de elaboracdo: escolha do
tema, formulacdo da questdo norteadora, busca na literatura, coleta de dados, selegéo e
andlise critica dos estudos, discussdo dos resultados e apresentacdo da revisao.

Como guia desta revisdo integrativa, formulou-se a seguinte pergunta
norteadora: “Qual é o impacto da toxina botulinica como tratamento de condigdes
clinicas especificas?”.

No processo de selecdo dos artigos serdo utilizadas as bases de dados
relacionadas a area da saude: Eletronic Library Online (SCIELO), Public Medline
(PUBMED), Literatura Latino Americana do Caribe em Ciéncias da Satde (LILACS).

Os critérios de inclusdo serdo: artigos pertinentes ao tema especifico, publicados
entre 2009 a 2023, escritos em inglés e portugués, com 0s resumos disponiveis nas
bases de dados. J& com relacdo os critérios de exclusao: Publica¢bes no formato de carta
editorial, tese e dissertacdo, artigos de revisdo de literatura, relatos de caso ou série de
casos e 0s que ndo contemplassem sobre o tema especificamente.

Os descritores incluidos para pesquisa em todas as bases de dados serdo:
“Toxinas Botulinicas Tipo A”, “Clostridium botulinum”, “Usos Terapéuticos”,
“Odontologia” previstos nos Descritores em Ciéncias da Saude (DeCS). O cruzamento
destes termos ocorrerd a partir do operador booleano AND e OR.

Posteriormente, serd organizada uma lista com os titulos dos artigos encontrados
através de uma planilha do software Microsoft Excel® 2019, sendo realizada
manualmente a identificacdo e excluséo dos arquivos em duplicatas. A selegdo mediante
critérios de incluséo e excluséo sera feita por dois revisores, de forma independente. O
parecer de um terceiro autor serd solicitado nos estudos que gerarem alguma

discordancia.
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Apds andlise do titulo, resumo e leitura na integra, serdo retiradas as seguintes

informacgdes: autores, local do estudo, ano de publicagdo, amostra, tipo de estudo e as

principais conclusdes apresentadas nas pesquisas em formato de Fluxograma.

RESULTADOS

Ap0s o levantamento bibliografico dos 102 artigos, foi feita uma analise e selecéo

das publicagdes. De inicio, foram selecionados 25 artigos potencialmente elegiveis

escolhidas através dos titulos e resumos e posteriormente, mediante a leitura dos artigos

na integra de acordo com o critério de inclusdo e excluséo foram selecionados 7 artigos.

AUTOR/ANO | LOCAL | TIPO DE ESTUDO | AMOST | PRINCIPAIS CONCLUSAO
DO RA RESULTADOS
ESTUDO
Kim (2023) | Coreia Randomizado |21 Os valoresde | A BoNT/A,
do Sul OVAS, TPs, com efeitos
HVAS e HF analgésicos e
diminuiram relaxantes
significativam | musculares
ente no grupo | duradouros
experimental, | que duram
mas néo no cercade 3a4
grupo meses, atraiu
controle. interesse
significativo
como terapia
potencial para
dor
miofascial e
disturbios de
cefaleia.
Shim (2020) | Coreia Randomizado | 30 Comum A injecdo de
do Sul indice de BONT-A nédo
apneia- pode reduzir
hipopneia de | a génese do
70,3, e seis SB. No
disponiveis entanto, pode
para um Serum
registro de tratamento
PSG de eficaz para o
acompanhame SB ao rgduzw
nto. Assim, 69 | & |ntep5|dade
registros de do m_uscglg
PSG dos 23 mastigatorio
individuos (10 | € Protegeras
do grupo estruturas
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placebo e 13
do grupo de
tratamento)
foram usados
para a analise.
N&o houve
diferenca
significativa
entre 0s
grupos. A
injecao foi
bem tolerada,
e um evento
adverso
significativo
relacionado a
injecdo ndo foli

mastigatorias
da forca
excessiva do
SB.

enxagueca
episadica, e as
doses de BTA
nos dois
grupos de
tratamento
ativo eram
pequenas: 25 e
75 unidades.
Isso produziu
um resultado

relatado.
Jadhao India Randomizado 24 Houve uma as melhorias
(2017) mudanca em
significativa parametros
na forca como dor em
oclusal repouso; dor
maxima no durante a
grupo BTX-A | mastigagao e
em variaveis de
comparagéo resultados
com os outros | clinicos
dois grupos foram
(P <0,05, maiores no
teste post grupo tratado
hoc de com botox do
Bonferroni, que nos
sem valor individuos
exato de P ) tratados com
placebo.
Becker USA Randomizado 1057 A maioria dos | Todas as
(2010) pacientes tinha | modalidades

de tratamento
atuais e novas
sao
extremamente
necessarias
para reduzir a
incapacidade
relacionada a
enxaqueca.
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paradoxal. O
grupo que
recebeu 25
unidades
mostrou uma
diferenca
estatisticament
e significativa
do placebo
para
frequéncia e
gravidade da
dor de cabeca,
enquanto o
grupo de 75
unidades néo.

Luvisetto

(2015)

EUA

Prospectivo

137

Ao longo de
um periodo de
estudo de
quatro meses
usando diarios
de dor de
cabeca e
pontuacOes de
indice de dor
cronica.
Pacientes
tratados com
BoNT/A
mostraram
uma melhora
na gravidade
da dor de
cabeca ao
longo do
periodo de
estudo de
quatro meses,
com o0 numero
de dias sem
dor de cabeca
aumentando
significativam
ente e uma
melhora na
qualidade de
vida apos a
injecdo de
BoNT/A.

A BOoNT/A
exerce um
efeito
profilatico
por meio de
um
mecanismo
duplo,
consequente a
inibicdo do
trafego de
vesiculas
sinapticas
mediado por
SNARE,
inibindo a
liberacdo
periférica de
vesiculas
contendo
neurotransmis
sores e
neuropeptide
0s
inflamatdrios
(por exemplo,
glutamato,
CGRP,
substancia P)
e interferindo
na expressao
da superficie
celular de
receptores
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periféricos
relevantes e
canais ionicos
(por exemplo,

TRPV1,
TRPAL).
Matak Crbacia | Randomizado 27 A proteina 25 | O sucesso da
(2019) associada ao terapia
sinaptossomo | BONT/A no
(SNAP-25), tratamento de
uma parte do | certas
complexo condicdes de
heterotriméric | dor cronica e
o do receptor | pacientes
de proteina de | individuais
ligacdo ao pode ser
fator sensivel a | influenciado
N- por uma
etilmaleimida | variedade de
soluvel fatores
(SNARE). relacionados
Aparentement | aos seus
e, o fator mais | principais
importante que | mecanismos
regula a de agéo. No
longevidade sistema
da acéo da sensorial, a
toxina é a acdo BoNT/A
capacidade da | pode ser
protease restrita a
BONT/A de certas
evitar populacdes
mecanismos neuronais
de degradacdo | mediando a
celular e hipersensibili
sobreviver no | dade a dor, o
citoplasmada | que poderia
célula por um | explicar sua
longo periodo. | eficicia
apenas em
alguns tipos
de dor
cronica ou
subpopulagde
sde
pacientes.
Kepczynska | Pol6nia | Randomizado Os principais | A toxina
(2022) resultados do | botulinica
programa pode ser um
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clinico tratamento
PREEMPT profilatico
estabeleceram | eficaz para
que ONA- tipos de
BONTA éum | cefaleia
tratamento cronica. A
profilatico de | toxina
cefaleia botulinica
seguro, bem sorotipo A foi
tolerado e originalmente
eficaz para usada em
CM. neurologia
para o
tratamento de
distonia e
blefaroespas
mo. Também
é amplamente
usada no
tratamento da
doenca do
rimen e
témporas dos
musculos
temporomand
ibulares.

DISCUSSAO

A toxina botulinica tipo A, conhecida como Botox, ultrapassa a questdo apenas da
estética e se formaliza também como uma ferramenta terapéutica que alivia numerosas
condicBes clinicas que afetam a qualidade de vida de milhares de individuos. Esse
medicamento atua inibindo a liberacdo de acetilcolina, que é um neurotransmissor
responsavel por regular a contragdo muscular, e o relaxamento do musculo de forma
temporaria, a partir disso diversas patologias podem se beneficiar com o mecanismo de
acao destes farmacos (Becker, 2020).

E essa toxina botulinica age especificamente nas terminacdes nervosas motoras,
onde ocorre a liberacdo de acetilcolina. Ao se ligar as proteinas SNARE (soluble N-
ethylmaleimide-sensitive factor

attachment protein receptors) presentes nessas

terminacg0es, o botox impede a fusdo das vesiculas sinapticas com a membrana celular,
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impedindo assim a exocitose da acetilcolina. E a inibicdo da liberacdo de acetilcolina
resulta em uma redugéo na contragdo muscular (Kepczynska; Domitrz, 2022).

Os pacientes com bruxismo tém sido beneficiados com o botox, pois essa
condicdo clinica considerada multifatorial que afeta uma parcela significativa da
populacdo € caracterizada pelo apertamento ou ranger dos dentes, muitas vezes
associado a sintomas como dores de cabeca, dor na mandibula e desgaste dos dentes.
Embora existam abordagens tradicionais, como dispositivos de oclusdo, a toxina
botulinica ganhou destaque devido a sua eficacia no relaxamento muscular, assim se
tornou uma opc¢do promissora para o tratamento dessa condicdo. No contexto do
bruxismo, a aplicagdo da toxina botulinica em pontos estratégicos nos musculos da
mandibula pode ajudar a reduzir a hiperatividade muscular associada ao apertamento e
ranger dos dentes (Shim, 2020).

Nos pacientes com bruxismo, esse relaxamento muscular pode diminuir a forca
exercida sobre os dentes e as estruturas faciais, reduzindo assim o apertamento e ranger
sob os dentes. E importante destacar que o efeito da toxina botulinica é localizada e
temporéaria, com isso ap6s a aplicacdo, o relaxamento muscular geralmente ocorre
dentro de alguns dias e podem durar varias semanas a alguns meses, dependendo da
dose administrada e da resposta individual do paciente (Jadhao et al., 2017).

Além do bruxismo, o uso do botox também é fundamental no tratamento de
DTM. De acordo, com So Ra Kim et al., aproximadamente 50% de todas as DTMs
compreendem mialgia mastigatoria ou distarbios dolorosos dos musculos mastigatorios.
E o tratamento com botox para DTM ¢é capaz de aliviar os sintomas de forma mais
rapida e duradoura, muitas vezes em questdo de dias apds a aplicacdo. E o botox
geralmente ndo atrapalha a funcdo normal da mandibula ou a capacidade de mastigar,
engolir e falar, isso o diferencia de outras opc¢des de tratamento.

Além disso, quando aplicado em pontos estratégicos ao redor da mandibula e dos
musculos faciais afetados, 0 botox age blogueando temporariamente 0s sinais nervosos
que causam contra¢cbes musculares excessivas e espasmos. Esse tratamento resulta em
relaxamento muscular e reducdo da dor associada & DTM. No entanto, é importante
lembrar que o tratamento com botox para DTM deve ser realizado por profissionais de
salude qualificados e experientes. De acordo com os estudos de Kim et al., foi
apresentado no grupo experimental valores significados apds a injecdo de BONT/A,
mostrando eficacia no tratamento para pacientes com DTM, mas para pacientes com

cefaleia ndo demonstrou tanta eficacia.
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Por outro lado, os estudos de Kepczynska, a toxina botulinica é eficaz no controle
da dor por meio de sua interagdo com o complexo SNARE, por causar a inibicdo e a
liberacdo de neurotransmissores, como glutamato, substancia P e peptideo relacionado
ao gene da calcitonina. A OnabotulinumtoxinA ¢é eficaz tanto na frequéncia da cefaleia e
na intensidade da dor, como em outros parametros, incluindo a qualidade de vida.

A enxaqueca é uma das formas mais comuns de dor de cabega cronica,
caracterizada por episodios recorrentes de dor intensa, muitas vezes acompanhada por
sintomas como nausea, vomito e sensibilidade a luz e ao som. Ela pode ter um impacto
significativo na qualidade de vida dos pacientes, afetando sua capacidade de trabalho e
atividades diarias (Becker, 2020)

Apesar dos avancos no entendimento da fisiopatologia da enxaqueca, muitos
pacientes continuam a enfrentar desafios no tratamento adequado dessa condi¢do. Uma
das abordagens terapéuticas emergentes para o tratamento da enxaqueca é o uso da
toxina botulinica, que demonstrou eficacia em reduzir a frequéncia e a gravidade das
crises de enxaqueca em pacientes que nao responderam adequadamente a outras terapias
convencionais (Luvisetto et al., 2015).

Com o estudo de Matak et al., 0 sucesso da terapia da toxina botulinica tipo A
no tratamento de certas condi¢cbes de dor crbnica e pacientes individuais pode ser
influenciado por uma variedade de fatores relacionados aos seus principais mecanismos
de acdo. No sistema sensorial, a acdo BoNT/A pode ser restrita a certas populacdes
neuronais mediando a hipersensibilidade a dor, o que poderia explicar o fato da amostra
de estudos do Kim et al., ndo ter apresentado grande eficacia.

E de fundamental importancia para garantir a eficacia e seguranca da toxina
botulinica como fins terapéuticos, o conhecimento para realizar tal procedimento, por

isso deve ser realizado por um profissional de saide qualificado em injecdes de Botox.

CONSIDERACOES FINAIS

Com isso, conclui-se que a toxina botulinica, conhecida principalmente por seu
uso estético, também é importante em varias aplicacdes odontologicas. Seus efeitos
benéficos sdo aplicados em varias condicdes pela inibicdo da liberagdo de acetilcolina
nas jungdes neuromusculares. E utilizada no tratamento de bruxismo, sorriso gengival,
dtm, enxaqueca esta entre as indicacbes terapéuticas mais notaveis.

Por fim, a toxina botulinica se tornou conhecida como uma abordagem terapéutica
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versatil e eficaz. Seus beneficios vdo muito além da aparéncia, pois oferecem
tratamentos para condicbes que antes ndo tinham tratamentos suficientes ou
satisfatorios. Com o avango das pesquisas e o desenvolvimento de novas formulac@es,
seu papel na odontologia provavelmente continuara a se expandir, trazendo formas mais

conservadoras de tratamento e alivios para 0s pacientes.
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