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Resumo
A Toxina botulinica do tipo A tem sido extremamente eficaz no tratamento das rugas faciais. Avaliar artigos
cientificos que relatem as complicac¢des oriundas da toxina botulinica do tipo A utilizada esteticamente na face.
Foi realizada uma revisao integrativa com busca e analise de artigos em bases de dados eletrénicas: LILACS,
Medline/Pubmed, SciELO, com buscadas palavras-chave: Botulinum toxin, complications, facial procedures,
adverse drug reaction, side effects, nos idiomas Inglés e Portugués. A busca inicial totalizou 85 artigos, que
apos analise e leitura foram selecionados e incluidos 19 artigos compreendidos entre 1998-2020. Os artigos
reportaram inumeros beneficios e seguranca e poucas adversidades quanto a utilizagdo do produto. As com-
plicacbes pos-operatdrias mais comuns relatadas foram: ptose palpebral, dor, eritema, assimetria e/ou eleva-
¢ao da cauda das sobrancelhas. Ressaltou-se a necessidade de critérios de seguranga como: conhecimentos
de anatomia, técnica profissional adequada e conhecimento do produto. Devido a significativa demanda es-
tética na utilizacao da toxina botulinica, complicacbes e reagdes adversas podem ocorrer, contudo os benefi-
cios, a eficacia e a seguranca estao bastante estabelecidos para estes procedimentos e as intercorréncias sao
relatadas em raros casos, sendo estas, na maioria, leves e transitorias.
Palavras-chaves: Toxina Botulinica, Complicagcbes, Procedimentos faciais, Reacdo adversa a droga, Efeitos
adversos
Abstract
Botulinum toxin A has been extremely effective inthe treatment of facial wrinkles. To evaluate the scientific
publiactions that report side effects of botulinum toxin A used in aesthetically procedures in face. Integrative
review was conducted through the search in electronic databases: LILACS, Medline/Pubmed, SciELO with the
keywords: botulinum toxin, complication, facial procedures, adverse drug reaction, side effectsin English and
Portuguese languages. The initial search sum total of 85 articles, which after analysis, authors selected and
included 18 papers. The results of the articles exposes more benefits and safety and few side effects regarding
the use of the product. The postoperative complications reported were: eyelid ptosis, pain, erythema, asymme-
try and or elevation of the eyebrow tail. The need for safety criteria is highlighted, such as: knowledge of ana-
tomy, adequate professional technique and product knowledge. With the significant aesthetic demand in the
use of botulinum toxin, complications and adverse reactions can occur, however, the benefits, efficiency and
safety are well established for these procedures and the complications are reported in rare cases, the majority
of which are mild and transitional.
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1. Introducao

A toxina botulinica do tipo A, também chama-
da de “veneno milagroso”, € uma das substancias bio-
l6gicas mais venenosas conhecidas (MATARASSO,
1998). E uma neurotoxina produzida pela bactéria
anaerobia gram-positiva Clostridium botulinum (CA-
RETA; DELGADO; PATRIOTA, 2015; LEVY; EMER,
2012; MUNCHAU; BHATIA, 2000).

O mecanismo de acao é baseado na inibicdo
da liberagao do neurotransmissor Acetilcolina do ter-
minal do nervo pré-sinaptico na jungdo neuromuscu-
lar, causando relaxamento muscular temporario ou
paralisia (HEXSEL et al., 2007; JASPERS; PIJPE;
JANSMA, 2011; KAYNAK-HEKIMHAN, 2010).

Seu uso revolucionou o tratamento de varios
disturbios espasticos, oftalmicos, distonias faciais e
rugas perioculares (MUNCHAU; BHATIA, 2000). Em
2002, o FoodandDrugAdministration (FDA) aprovou o
uso da toxina botulinica do tipo A com o objetivo cos-
mético de reduzir temporariamente as linhas de ex-
pressao na regiao da glabela (KAYNAK-HEKIMHAN,
2010; KLEIN, 2002; LANDAU et al., 2020; LEVY;
EMER, 2012; MATARASSO, 1998; MOHER et al.,
2009; MUNCHAU; BHATIA, 2000).

Atualmente, sua aplicagéo varia de correcao
de linhas, vincos, e rugas em todo o rosto, queixo,
pescoco e peito, musculo depressor do angulo da
boca, dobras nasolabiais, mentuais, elevagdes me-
diais e laterais da sobrancelha, diminuicao de som-
bras no rosto e contorno suave da mandibula e bo-
chechas (MUNCHAU; BHATIA, 2000).

Cada marca comercial de toxina botulinica do
tipo A possui caracteristicas distintas de unidades,
propriedades quimicas, agao bioldgica e peso mole-
cular (HEXSEL et al., 2007).

Os pacientes procuram técnicas seguras, no-

vas e menos invasivas para rejuvenescimento facial,
oferecendo resultados rapidos com baixa incidéncia
de efeitos colaterais e tempo de inatividade minimo
(HEXSEL et al., 2007). Os profissionais de saude
devem estar familiarizados com as diferentes pre-
paracdes para garantir a aplicagao correta para uso
seguro e para evitar erros (CARETA; DELGADO; PA-
TRIOTA, 2015).

O tratamento dasritides e linhas dinémicas
com toxina botulinica é eficaz e produz altas taxas de
melhora com inicio rapido e longa duragao de acéo
(CARETA; DELGADO; PATRIOTA, 2015). Devido ao
aumento repentino e exponencial da popularidade,
ha pouco consenso preciso sobre a sua seguranga e
eficacia (LEVY; EMER, 2012).

Embora seja considerada uma terapia segu-
ra, com efeitos adversos tipicamente autolimitados,
complica¢des mais graves foram observadas quando
usadas por profissionais nao qualificados ou em do-
ses inadequadas (FERREIRA et al., 2004).

2. Métodos

Trata-se de um estudo de revis&o integrativa com co-
leta de dados através de levantamento bibliografico
em bases de dados digitais: Medical Literature analy-
sisandretrieval system online (Medline/Pubmed), Li-
teratura Latino-Americana e do Caribe em Ciéncias
da Saude (LILACS), e Scientific Eletronic Library On-
line (Scielo) até julho de 2020.

Foram utilizados para a busca de artigos os
seguintes descritores e suas combinacgdes na lingua
portuguesa e inglesa: “Botulinum toxin” and “com-
plication” and “facial procedures” and “adverse drug
reaction” and “side effects”. Os critérios de inclusdo
definidos para a selecao dos artigos foram: 1) abor-
dagem sobre o uso de toxina botulinica estritamente
na face por motivos estéticos; 2) serem artigos publi-
cados na integra em portugués ou Inglés; 3) serem
artigos publicados e indexados nos referidos bancos
de dados nos ultimos 22 anos. Os critérios de exclu-
sao foram: 1) artigos incompletos ou repetidos; 2) que
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abordassem em conjunto com o tema da toxina botu-
linica, outros tipos de complicacbes com diferentes
materiais estéticos faciais; e 3) Artigos com conteudo
semelhantes entre si. Os artigos cientificos selecio-
nados através de diferentes bases eletrbnicas pos-
sibilitaram reunir, descrever e classificar os dados de
acordo com o tema da revisao.

O fluxograma baseado no PRISMA mostra os
resultados das etapas de selegéo dos artigos (Fig. 1).

Figura 1 — Processo de selecdo de estudos segundo
fluxograma preconizado pelo PRISMA

Fonte: Moher et al. (2009).

3. Revisao de Literatura

Matarasso (1998) relatou que os profissionais devem
conhecer as indicagdes do uso da toxina botulinica e
estarem preparados para um pequeno grupo de pa-
cientes que nao sao candidatos quanto a utilizacdo da
toxina, dentre eles: perfil psicolégico instavel, apreen-
sivos, com expectativas irreais, profissionais que tra-
balham com expressdes faciais (Ex: atores, politicos,

etc. ), doencgas autoimunes ativas, coagulopatias, do-
encas neuromusculares (Miastenia Gravis, esclero-
se lateral amiotrofica, Sindrome de Eaton-Lambert),
hipersensibilidade aos componentes da férmula (al-
bumina humana e solugédo salina), gestantes e/ou
lactantes, ou que fazem uso de medicamentos amino-
glicosideos, Penicilamina, Quinina ou bloqueadores
de canal de calcio.

Klein (2002) ressaltou que o tratamento € se-
guro ¢ eficaz para rugas faciais, e se for usado ade-
quadamente a incidéncia de complicacdes € baixa e a
gravidade ¢ leve.

Para a prevencao de equimose, edema, dor de
cabeca e eritema, podemos utilizar preparagdes topi-
cas de Arnica Montana, interromper anteriormente
medicamentos que inibem a fungao plaquetaria por 7 a
10 dias, inserir a agulha e injetar o produto lentamente.
As concentragdes mais altas permitem uma colocagao
mais precisa, maior duracao do efeito e menos efeitos
colaterais. Abordar com cautela os pacientes do sexo
masculino e acima de 60 anos que possuem excesso
de pele ou testa estreita, respeitando distancia das so-
brancelhas entre 2, 5 a 4 cm, para que nao ocorra ptose
de sobrancelha. Para disfagia, ndo colocar mais de 100
unidades por sessdao. Nos musculos mentuais, labiais e
depressores do angulo labial, utilizar pequenas doses e
injetando o produto mais superficialmente.

A maioria das complicagdes da toxina bot-
ulinica estdo relacionadas as praticas inadequadas. E
importante saber reconhecer e tratar as complicagdes
que na maioria dos casos envolve apenas sintomas e
deve ser individualizado. Consentimento informado,
documentacgao fotografica e sempre ter um bom relac-
ionamento com o paciente sdo orientacdes importantes

sob ponto de vista juridico.

Dificuldades em obter dosagem, tipo de toxina utiliza-
da, dilui¢do, pontos de aplicagdo e técnica empregada,
dificultaram a analise dos seguintes casos de compli-
cagdes como: dor de cabeca, ptose palpebral, diplo-
pia, sindrome do olho seco, dificuldade de ingestao de
liquidos, falar e escovar os dentes, edema, e espasmos
musculares, apresentados no artigo e encaminhados
para os autores (FERREIRA et al., 2004).
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Vartaniam (2005) descreveu que a minoria dos
pacientes apresentou dor no local da inje¢do, edema e
equimose, como mostrado na Figura (2). Porém nao
as considera como complicacdes, e sim dependentes
da técnica. Dores de cabeca, sensacdo de boca seca e
mal estar leve semelhantes aos da gripe também po-
dem ocorrer ap6s inje¢des da toxina. As complicagdes
podem ser mais graves em pacientes que apresentam
ritides mais evidentes (pois requer maior quantidade
de produto), pacientes submetidos a cirurgia plastica
anterior devido altera¢ao da anatomia, ou com doencas
neuromusculares preexistentes. Reduzir as complica-
¢oes incluem a utilizagdo de técnica, inje¢do e volumes
adequados, somados a uma abordagem de rejuvenes-
cimento geral conservadora.

Hexsel et al. (2007) expuseram as principais
causas das complicagdes relatadas ao FDA que seriam:
falta de efeito da toxina, reagdes no ponto da injecdo e
ptose palpebral. Estudos mais recentes das indicagdes
cosméticas mostraram uma atualizagao nas técnicas de
aplicacdo no tratamento das rugas faciais, doses mais
adequadas e aplicagdes mais precisas com resultados
de aparéncia mais natural. Para os autores, o tratamen-
to mostrou-se bem estabelecido.

Nigam e Nigam (2010) relataram episodios
de complicacdes que podem ocorrer como: ptose de
sobrancelhas e ptose palpebral, fraqueza do pescogo,
disfagia e diplopia, sendo mais comum fraqueza ex-
cessiva indesejada. E necessério experiéncia com o
procedimento, um conhecimento e entendimento pre-
ciso da anatomia funcional dos musculos miméticos
para o uso correto das toxinas botulinicas na pratica
clinica. Os efeitos que porventura venham a ocorrer
sdo leves e transitorios.

As formulagdes das toxinas botulinicas
ndo sdo idénticas e nem sdo intercambiaveis,
possuem potenciais individuais e indica¢des
diferentes. Careta, Delgado e Patriota (2015)
relataram um caso clinico raro de alergia ao
sorotipo A da toxina botulinica chinesa em
uma paciente sem historico prévio de aler-
gia. A formulagdo contém proteina de origem
bovina, enquanto que as outras toxinas pos-
suem albumina sérica humana. Atualmente
as cargas proteicas das toxinas sd3o menores
e a formagdo de anticorpos estdo reduzidas.
Devemos estar familiarizados com diferentes

preparacoes e técnicas corretas de aplicagoes.

Thanasarnakson et al. (2019) pesquisaram a causa
rara do surgimento de nodulos cutaneos indolores em
regiao de testa, dias apds a inje¢ao de toxina botulinica
cosmética. Ao exame histopatologico, foi diagnostica-
do um caso de granuloma supurativo. O fato pode ter
ocorrido devido limpeza inadequada da pele (residuos
de cosméticos), fragmentos de agulha, ou componen-
tes proteicos da toxina. Concluiram que o gerencia-
mento adequado de produtos injetaveis, prevengao de
infec¢des do local cirtrgico e técnica estéril sao cru-
ciais para prevencao de contaminac¢ao por microbac-
térias.

Quase todas as complicagdes potenciais sao
evitaveis, trataveis e transitorias. Pode-se corrigir as-
simetrias pré-existentes modificando a distribui¢cao
das injecodes e as dosagens. Para evitar complicagao
dos musculos depressores, a inje¢ao da toxina devera
ser realizada superficialmente e com a pontada agulha
voltada lateralmente. Figura (3). O produto deve ser
obtido sempre com um representante oficial € nao
aconselha-se a compra pela Internet (LANDAU et al.,
2020).

Figura 2 — Edema e hematoma periorbital do lado es-
querdo, imediatamente ap6s aplicagdao de toxina bot-
ulinica do tipo A, para tratamento estético de rugas
faciais.
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Figura 3 — A- Foto inicial com o sorriso maximo. B-
Foto com o sorriso maximo 15 dias apds aplicagao da
toxina botulinica A nos musculos depressores do angu-
lo da boca (lados esquerdo e direito). Contudo, houve
dissipagdo da toxina, ocasionando assimetria por atin-
gir o musculo depressor do labio inferior (lado direito).

4, Discussao

Na apreciagdo dos artigos pesquisados, os
autores em sua totalidade relataram sobre a eficacia,
seguranca, ¢ bons resultados quanto a utilizacdo da
toxina botulinica do tipo A na estética orofacial, sendo
geralmente bem tolerada pelos pacientes (AKKAYA,
S.; KOKCEN, H. K. ; ATAKAN, T. ; BENETTI ZA-
GUL R. M. ; MATAYOSHL S. ; CASTELO MOURA,
F.; CARETA, M. F.; DELGADO, L. ; PATRIOTA, R.
; FERREIRA, M. C. et al. ; HEXSEL, D. et al. ; JAS-
PERS, G. W. ; PIJPE, J. ; JANSMA, J. ; KAYNAK-
HEKIMHAN, P. ; KLEIN,A. W. ; LANDAU, M. etal.
; LEVY, L. ; EMER, J. ; MATARASSO, S. L. ; MO-
HER, D. etal. ; MUNCHAU, A. ; BHATIA, K. P. ; NI-
GAM, P. K. ; NIGAM, A, ; OZSOY, Z. ; GENCB, B. ;
GOZU, A. ; SHETTY, M. ; THANASARNAKSORN,
W. et al. ; VARTANIAN, A. J. ; DAYAN, S. H. ; YI-
ANNAKOPOULOQOU, E). As quantidades da neuro-
toxina utilizadas em casos estéticos sdo relativamente
pequenas, fato este, que explica ndo haver relatos de
interagdes medicamentosas significativas, exceto com
medicagdes que atuem na transmissao neuromuscular
potencializando assim o efeito da toxina botulinica
(VARTANIAN; DAYAN, 2003). Os eventos adversos
s30 mais comuns em uso terapéutico, mas devido a
expansao de mercado, observa-se também uma escala
crescente em uso cosmético (YIANNAKOPOULOU,
2015). Pontuam Hexsel et al. (2007), Shetty (2008) e
Vartanian e Dayan (2003) como necessarios: 1) reg-
istro inicial de fotos (pré e pos-procedimento), 2) an-
amnese detalhada, 3) pedidos de exames laboratoriais

quando necessarios, 4) termo de consentimento, 5)
plano de tratamento, 6) conhecimento de anatomia,
7) armazenagem adequada do produto, 8) cuidados
na reconstituicdo do produto, 9) aquisi¢do de produ-
tos de fornecedores idoneos e com registro dos 6rgaos
de controle de medicamentos, 10) treinamento da
técnica e manuseio pelo profissional, 11) orientagdes
pos-operatorias € 12) conhecimentos para a solucao
das intercorréncias, para que se diminuam os riscos de
diversos tipos de complicagdes e que se possa intervir
precocemente e de forma certeira na solugao destes ca-
sos. A recomendagdo de seguranga preconiza que se
inicie o tratamento com doses iniciais e adicione mais
unidades, se necessario, apos duas semanas, nao paral-
isando completamente o musculo (SHETTY, 2008). A
utilizacdo de anticoagulantes, antiinflamatdrios nao-
esteroidais, vitamina E, deverdo ser interrompidos de
7 a 10 dias antes do procedimento estético (HEXSEL
et al., 2007). Sao definidos como eventos adversos:
dor, cefaléia, edema, eritema, equimose, ptose pal-
pebral e labial, sindrome do olho seco, assimetria da
testa e do sorriso, reagdo alérgica, midriase, diplopia e
granuloma.

O principal evento adverso e complicagdo
encontrado na literatura levantada foram: ptose pal-
pebral. Ressalta-se que a prevaléncia das complica-
coes leves, nem sempre sdo reportadas pelo paciente
aos profissionais, apenas se tornando periciais e, em
nimeros estatisticos quando se tornam graves e preju-
dicam a qualidade de vidas dos pacientes, recorrendo
nesse momento, pela busca por tratamentos terapéuti-
cos. A auséncia de informagdes por alguns profission-
ais sobre a dosagem, tipo de toxina, dilui¢do, pontos
de aplicacdo e técnica empregada, dificulta os critérios
para que se estabeleca as potenciais e reais complica-
¢oes da toxina botulinica (FERREIRA et al., 2004).
Antagonico as conclusdes dos autores desta pesquisa
(FERREIRA et al., 2004; HEXSEL et al., 2007; JAS-
PERS; PIJPE; JANSMA, 2011; KAYNAK-HEKIM-
HAN, 2010; 4-19; KLEIN, 2002; LANDAU et al.,
2020; LEVY; EMER, 2012; MATARASSO, 1998;
MOHER et al., 2009; MUNCHAU; BHATIA, 2000;
NIGAM; NIGAM, 2010; OZSOY; GENCB; GOZU,
2005; SHETTY, 2008; THANASARNAKSORN et
al., 2019; VARTANIAN; DAYAN, 2003; YIANNA-
KOPOULOU, 2015), destaca-se a necessidade da
soma de futuros estudos e desenvolvimento de pesqui-
sas cientificas a longo prazo, sobre as dosagens e suas
variagdes empregadas.
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5. Conclusao

Concluindo a presente revisao integrativa em
busca de evidéncias sobre as complicacdes e reagdes
adversas da toxina botulinica do tipo A, pode-se afir-
mar que o procedimento € seguro e eficaz, os efeitos
colaterais sdo de baixa incidéncia, de duragdo tran-
sitdria e reversiveis, sendo que casos mais graves sao
raros.
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