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RESUMO. As doengas neurologicas trazem prejuizos na qualidade de vida, tanto para o
paciente, quanto para a familia. Os sintomas mais recorrentes interferem na fala, degluti¢do e
at¢ em movimentos simples. Esses sintomas por diversos anos foram tratados com
medicagdes que geralmente causavam efeitos colaterais e, com isto, se fez necessario a busca
por novos tratamentos, que nao gerassem tanto desconforto para a vida do paciente e
pudessem ser considerados seguros e eficazes. A toxina botulinica ¢ uma neurotoxina que
pode ser classificada de A a G, sendo atuante no sistema nervoso, por meio da inibicao de
acetilcolina. Foi utilizada primeiramente na atuacdo para tratamento do estrabismo, mas se
popularizou no meio da estética. Nesta revisao, busca-se compreender o mecanismo da toxina
botulinica no tratamento dos sintomas recorrentes em doencas neurologicas, visando entender
sua importancia terap€utica. Para essa pesquisa bibliografica exploratéria, foram utilizadas
informagdes obtidas nas bases de dados Pubmed, LILACS, SciELO, Capes, BVS, Cochrane
library, com estudos publicados entre os anos de 2013 e 2023 sendo estdo entre os descritores
“Toxina Botulinica”, “sialorréia”, “doengas neurodegenerativas”, “distonia” e “espasticidade”.
Foram avaliados artigos em portugués, inglés e espanhol excluidos artigos em linguas
distintas. Hoje, multidisciplinarmente, ¢ um achado para tratamentos diversos, sendo
protagonista para os principais sintomas das doengas neuroldgicas, como a distonia,
espasticidade e sialorréia. Os resultados obtidos foram benéficos ao uso da toxina botulinica,
sendo um avango em comparagdo a outros métodos. Somente dois artigos dos avaliados citam
a preocupagao do seu uso a longo prazo, por esse adendo, conclui-se a necessidade de estudos
para o seu uso a longo prazo e capacitagao profissional.

Palavras-chave: Doencas neurologicas; Sialorréia, Distonia; Espasticidade; Toxina
botulinica.

ABSTRACT. Neurological diseases bring harm to the quality of life, both for the patient and
the family. The most recurrent symptoms interfere with speech, swallowing and even simple
movements. These symptoms were treated for several years with medications that generally
caused side effects and, as a result, it became necessary to search for new treatments that
would no longer cause discomfort in the patient's life and could be considered safe and
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effective. Botulinum toxin is a neurotoxin that can be classified from A to G, acting on the
nervous system through the inhibition of acetylcholine. It was first used in practice to treat
strabismus, but became popular in aesthetics. In this review we seek to understand the
mechanism of botulinum toxin in the treatment of recurrent symptoms in neurological
diseases, aiming to understand its therapeutic importance. For this exploratory bibliographic
research, information obtained from the Pubmed, LILACS, SciELO, Capes, BVS, Cochrane
library databases was used, with studies published between the years 2013 and 2023 being
among the descriptors “Botulinum Toxin”, “sialorrhea”, ‘“neurodegenerative diseases”,
“dystonia” and “spasticity”. Articles in Portuguese, English and Spanish were evaluated,
excluding articles in different languages. Today, multidisciplinary, it is a find for different
treatments, being a protagonist for the main symptoms of neurological diseases, such as
dystonia, spasticity and sialorrhea. The results obtained were beneficial to the use of
botulinum toxin, being an advance compared to other methods. Only two of the studied
articles mention concerns about its long-term use; this addendum concludes the need for
studies on its long-term use and professional training.

Keywords: Neurological diseases; Sialorrhea, Dystonia; Spasticity; Botulinum toxin.
INTRODUCAO

Doengas neuroldgicas sdo aquelas que afetam o sistema nervoso, de modo a afetar a
funcionalidade natural do individuo. Geralmente essas doengas afetam a fun¢do mitocondrial,
causam danos oxidativos, defeitos na fungdo ubiquitina-proteassoma, dentre outros fatores,
gerando assim, lesdes neuroldgicas, que destroem células importantes para o nosso sistema de
modo geral (CIECHANOVER, 2017).

As doengas neurologicas abrangem pessoas de todas as idades e sua maior
problemdtica ¢ o entrelagamento entre elas, isto €, muitos sintomas sdo apresentados em
diversas doengas, sendo que suas causas sdo desconhecidas, portanto ndo possuem uma cura.
Os tratamentos hoje visam nao so tratar a doenga, mas uma melhora na qualidade de vida,
agindo de modo a reduzir danos inflamatorios e motores (DA COSTA et al 2014).

Algumas doengas como o acidente vascular cerebral (AVC), a paralisia cerebral e as
doencas neurodegenerativas como doenga de Parkinson, Esclerose Lateral Amiotrofica
(ELA), se caracterizam por afetar drasticamente o sistema nervoso, de modo irremediavel e
debilitante. Essas alteragdes afetam a vida do paciente em tarefas simples da sua rotina diaria,
como atividades motoras, cognitivas e até na degluticdo. Os sintomas encontrados variam e,
dentre eles, temos a espasticidade, sialorréia e distonia (RECH et al., 2022).

O AVC, por exemplo, causa lesdes cerebrais que afetam questdes estruturais e
funcionais do corpo, ocasionando dificuldades no cotidiano, pois suas sequelas geram
espasmos dolorosos, perda de controle de movimento, entre outras. Uma sintomadtica que
acomete a maioria dos pacientes ¢ a espasticidade que envolve tanto vias neurais aferentes
quanto eferentes e interneuronios medulares, sendo definida pela maior atividade neuronal,
atuando na intensificacdo do tdnus muscular, exacerbando reflexos que causam dor e ao
decorrer, contracdes musculares (ALVES et al.,2021).

A espasticidade ¢ frequentemente observada em casos de patologias que envolvem
lesdes no sistema nervoso central, gerando consequéncias prejudiciais a mobilidade e
locomogdo. Exemplos do seu impacto podem ser vistos em doengas como a paraparesia
espastica e a paralisia cerebral espastica. A paraparesia espastica ¢ uma doenga que atua na
perda da fungdo total ou parcial dos membros inferiores (MMII), havendo predominio da
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espasticidade no grupo muscular extensor, aumento da resisténcia a movimentacao passiva,
podendo levar ao comprometimento progressivo da marcha e ao decorrer da doenca o
paciente vir a se limitar a usar cadeira de rodas (VILASBOAS et al., 2018). Em casos de
paralisia cerebral espastica, a espasticidade ¢ mais um fator agravante desta doenga, pois
acaba gerando dor e contracdes articulares, sendo que esta sequela resulta em uma alta taxa de
limitagdes em criangas, prejudicando o seu desenvolvimento e limitando seu corpo ao
decorrer do tempo (ROCHA BORGES et al., 2022).

Na ELA, um dos sintomas que pode ocorrer nos pacientes ¢ a sialorréia, a qual tem
como caracteristica a deterioracdo da mastigacdo e da fala, escape extra oral e impedimento
de aspiracdo salivar, consequentemente trazendo maleficios para o convivio no meio social e
podendo gerar quadros de depressao, dificuldade de reabilitacio em seu meio e prejuizos
tanto na satde fisica quanto mental. A sialorréia tem uma taxa de ocorréncia em 50% dos
pacientes com ELA, 70% na doenga de Parkinson e entre 10 a 80% dos pacientes com
paralisia cerebral (OLIVEIRA et al., 2016).

A maioria dos transtornos neurodegenerativos que afetam o movimento orofacial ou a
funcao de degluticdo podem resultar em escape de saliva (ptialismo). A sialorréia tem uma
taxa de ocorréncia em cerca de trés quartos dos pacientes com Doenca de Parkinson (DP)
podendo causar manifestagdes como: broncoaspiracdo, infec¢des periorais, queilite, halitose,
desidratacao, dificuldades para falar e comer, que por consequéncia impactam a inclusao
social e a qualidade de vida (FRANCK et al., 2018).

Outro sintoma recorrente em doengas neuroldgicas € a distonia, sendo caracterizada
como contragdes ou espasmos involuntarios repetitivos, causada por alteragdes cerebrais
motoras. Pode atingir vérias partes do corpo, que recebem diferentes nomes clinicos, como
blefaroespasmo (palpebras), torcicolo espasmodico ou distonia cervical (pescoco),
oromandibular (boca e mandibula), laringea (cordas vocais) e distonia de extremidades
(bracos ou pernas) (GRANDA et al, 2018).

Em suma, muitos sintomas sdo apresentados em diversas doengas neuroldgicas e suas
causas sdo desconhecidas. A maioria dos tratamentos hoje visam uma melhor qualidade de
vida, de modo a reduzir danos inflamatérios € motores. Com isso, a busca por tratamentos
alternativos se torna importante e a toxina botulinica mostra-se como um tratamento inovador,
podendo apresentar-se de maneira bastante eficaz (FERNANDES E OLIVEIRA,2023).

A toxina botulinica (TxBo), ¢ uma proteina de origem bacteriana da espécie
Clostridium botulinum, de vida anaerobica e de grande importancia clinica. Essa neurotoxina
pode apresentar até 7 formas, variando de A a G. A acdo da toxina botulinica ocorre
diretamente na fenda sinaptica, sendo o mecanismo inibitdrio a acetilcolina, responsavel pela
contragdo muscular. Logo, quando utilizada, causa o enfraquecimento temporario da forga
muscular no local tratado (CAZUMBA et al., 2017).

Essa neurotoxina foi um achado clinico, visto que sua descoberta derivou-se do
Botulismo (envenenamento pela bactéria Clostridium botulinum) a partir de 1817, quando
ocorreram casos dessa infec¢do descritos pelo cientista Justinus Kerner. A curiosidade acerca
dessa bactéria foi instigando ainda mais os pesquisadores da época, tendo entdo a partir de
1946 a neurotoxina de forma cristalina. Posteriormente ela foi sugerida para o uso em
tratamentos de hiperfungdo muscular, como o estrabismo, mas seu uso terapéutico s6 foi
liberado quando 6rgdos de ética, aprovaram e comprovaram sua eficacia, como o FDA (Food
and Drug Administration) em 1989 e NIH (National Institutes of Health) no ano seguinte
(ARAUJO DE OLIVEIRA et al., 2020).

Atualmente, a maior procura pela toxina é na estética, sendo popularmente conhecido
pelo nome comercial Botox® (uma das maiores marcas do mercado). E também utilizada para
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tratamentos faciais, como sorriso gengival e disfuncdo temporomandibular (dificuldade na
mastigacdo devido a problemas nas articulagdes e musculos da regido). No uso estético ela
vem sendo cada vez mais reconhecida, justamente por seu efeito de minimizar rugas finas e
dindmicas, além de evitar que novas se formem. Quanto a sua durabilidade, pode variar de 3
a 6 meses, sendo respeitado o tempo de no minimo 4 meses para uma nova aplicacio
(RAMOS et al.,2022).

O principio de aplicagdo da toxina botulinica para o tratamento dos sintomas
neurologicos ¢ o mesmo do uso comum na estética. No local tratado, bloqueia a transmissao
nervosa e assim inibe a acetilcolina na fenda pré-sinaptica, quando internalizada, acontecera o
processo de clivagem no complexo SNARE, como observado na figura 1 (SANTOS E
QUARESMA, 2018).

Figura 1 — Figura representativa do complexo de clivagem SNARE
i o A- Liberagio I do

Fonte: Sposito-2009

Nesta revisdo, busca-se compreender o mecanismo da toxina botulinica em sintomas
como espasticidade, sialorréia e a distonia muscular, que sdo muito comuns em diversas
doencas que afetam o sistema nervoso, como a doenca de Parkinson, paralisia cerebral,
esclerose lateral amiotrofica, AVC, entre outras doencas neurologicas. A busca por
tratamentos alternativos para pacientes com doengas neuroldgicas que desenvolvem sintomas
que prejudicam a qualidade de vida do paciente é essencial e, visando isso, ¢ necessario
compreender o papel da toxina botulinica no tratamento de sintomas causados por essas
doengas, uma vez que o seu uso vem ganhando destaque (SILVA et al., 2021).

METODOLOGIA
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Para o desenvolvimento desta revisdo, foi realizada uma pesquisa bibliografica
exploratdria, a partir de informagdes obtidas nas bases de dados Pubmed, LILACS, SciELO,
Capes, BVS, Cochrane library, com estudos publicados entre os anos de 2013 e 2023. Entre
os descritores que foram utilizados estdo “Toxina Botulinica”, “sialorréia”, “doengas
neurodegenerativas”, “distonia” e “espasticidade”. Foram avaliados artigos em portugués,
inglés e espanhol excluidos artigos em linguas distintas. Outros critérios de exclusdo foram
aplicados em artigos publicados fora das datas ou que nao traziam informagdes completas e
fontes confiaveis.

DESENVOLVIMENTO

Conforme descrito previamente, como mecanismo de acdo da toxina botulinica, ocorre
a inibicdo da acetilcolina nas jungdes neuromusculares, impedindo a comunicacao sinaptica
(responsavel pela comunicagdo muscular/cerebral). Assim, no local em que essa neurotoxina
for aplicada, ocorrera um relaxamento muscular no local em que sera tratado. Por este motivo,
a utilizacdo terapéutica nos sintomas de sialorréia, distonia e espasticidade vem amplamente
sendo discutida e estudada, visto que o cotidiano do paciente tende a ser muito dependente de
outros familiares, sendo desconfortante e doloroso em alguns casos (FILHO et al.,2023).

Sialorréia e toxina botulinica

A sialorréia ¢ uma alteracdo salivar em que o individuo produz excesso de saliva
(geralmente em casos agudos) ou nao consegue gerir/deglutir a producao de saliva (nos casos
cronicos), que geralmente acometem as doengas neurologicas, como Parkinson, AVC e
paralisia. E importante levantar que ¢ considerado normal a presenga da sialorréia em bebés
da faixa dos 18 a 24 meses de vida (CANESCHI et al.,2013).

Um dos principais tratamentos levantados até aqui para o tratamento de sialorréia
inclui o uso da bandagem eléstica, para melhorar o desenvolvimento sensdério motor oral,
muito aplicado em terapias de fonoaudiologia (CANESCHI et al., 2013). Em relagdo ao
tratamento medicamentoso, ¢ indicado o sulfato de atropina e a escopolamina, sendo o uso da
atropina como mais indicada, porém seu uso implica geralmente efeitos colaterais, como
reten¢do urindria, problemas de acomodagdo visual, cefaléia e ressecamento ocular (PAULO
et al., 2023).

Vale ressaltar que a sialorréia pode acarretar outros problemas como candidiase,
dermatite, halitose e até infecgdes respiratorias. E apontado que esse sintoma pode ser
ocasionado ndo s6 pela doenga em si, mas também pelo uso de medicagdes anticonvulsivantes
e tranquilizantes. Para entendimento da acdo da toxina, ¢ necessario compreender como
ocorre a producdo de saliva, associada ao sistema nervoso autdonomo. O plexo parassimpatico
¢ responsavel pela liberagdo de acetilcolina, que se liga a receptores no tecido glandular e
assim exacerba a produgio de saliva. E produzida por seis glandulas maiores sendo dividida
em duas pardtidas, duas sublinguais e mais duas submandibulares, além de possuir centenas
de glandulas salivares menores (SPOSITO E TEIXEIRA, 2013). O objetivo do tratamento
com TxBo ¢ justamente nas glandulas paroétidas e submandibulares por meio da inibi¢do da
liberacao de acetilcolina. Para que ocorra o acesso correto da aplicagdo se faz necessario o uso
de ultrassonografia, assim ¢ obrigatério ocorrer uma equipe especializada, sendo altamente
eficaz e seguro (DIAS et al,2016).

Outros artigos sobre o uso da toxina botulinica relacionado a sialorréia estdo descritos
no quadro 1.
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Quadro 1 - Principais artigos levantados sobre a Sialorréia

Sialorréia

Autor e ano

Resumo

Sialorréia em criangas com paralisia
cerebral

DIAS et al., 2016;

Foi retratado que a utilizagdo da
injecdlo da TxBo na forma
intraglandular age reduzindo a
secrecao de saliva ¢ a sialorréia nos
casos de criancas com paralisia
cerebral. No entanto, apesar de ter
um resultado positivo na melhora
sintomatica, analisando por outra
perspectiva, constatou-se que havia
alguns obstaculos,  como
necessidade de uma capacitacio
profissional na ultrassonografia,
para que pudesse auxiliar na
aplicagao.

Cost-effectiveness  of  botulinum
neurotoxin A versus surgery for
drooling: a randomized clinical trial

BEKKERS et al., 2020;

Este artigo consiste num ensaio
clinico randomizado e parcial cego,
sobre o tratamento de casos graves
de sialorréia, e detinha como
intuito comparar qual tratamento
seria mais benéfico no quesito
socioecondmico, entre a ligacao de
ductos submandibulares,
parotideos e a inje¢do
intraglandular no tratamento com
TxBo. Os autores concluiram que
financeiramente a TxBo ¢ mais
viavel do que a cirurgia. Também ¢
citado outros tipos de tratamentos,
porém se comparado a TxBo e a
cirurgia, ndo chegam a ter a mesma
eficacia, seguranca e conforto. A
cirurgia ¢ um método definitivo,
porém em carater do que a sedacao
e riscos que um centro cirurgico
geram, hoje a toxina ¢ considerada
como principal método.
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Changes in severity and impact of
drooling after submandibular

gland  botulinum  neurotoxin A
injections in children with
neurodevelopmental disabilities

HULST et al., 2019;

O estudo ¢ um corte observacional
e longitudinal que se fundamenta
em detectar as mudancas objetivas
e subjetivas, apds  injegdo
submandibular com toxina
botulinica em criangas com
deficiéncias de desenvolvimento
neurolédgico. O estudo contava com
cerca de 160 criangas, e avaliava o
impacto  clinico, emocional e
econdmico na rotina  destes
pacientes. Como resultado clinico,
houve uma resposta favoravel apos
o tratamento em 70% das criancas,
com diminui¢do da necessidade do
auxilio dos pais na rotina diaria e
redu¢do da exclusdo das criangas
em ambientes coletivos, o que
tornava a inclusao social melhor.

Fonte: Proprio autor

Espasticidade e toxina botulinica

A principio, em casos de espasticidade na paraparesia espastica, sao utilizados
métodos como fisioterapia, que tem como intuito impedir o reflexo da atividade patologica, e
com isso decair o nivel de excitabilidade dos reflexos espinais, com o uso de técnicas
especificas para cada paciente. Consequentemente, isso acaba gerando melhora no movimento
normal, facilita a amplitude do movimento e o equilibrio do paciente. Em busca de uma
melhor qualidade de vida, a toxina botulinica veio como uma op¢do inovadora para o
tratamento, podendo ser utilizada em diversos padrdes da espasticidade, sem tantos efeitos
adversos e alta eficdcia. O artigo Villasboas evidenciou que, apds a aplicacdo da toxina nos
pacientes, houve resultados benéficos, mostrando que o bloqueio quimico com a TxBo
ocasionou a redugdo do tonus muscular, mostrando-se como um tratamento eficaz
(VILASBOAS et al., 2018).

Nos casos de bloqueios neuromusculares, a TxBo pode ser aplicada por palpagdo, a
forma mais comum, ou com agulha guiada por eletroneuromiografia (ENMG). Por mais que
os dois modos tenham uma diminuic¢do na espasticidade e melhora da funcionalidade, quando
aplicada com a ENMG, houve resultados mais significativos. Todavia, pelo seu maior custo
€ por ser necessario uma capacitacio para aplicacdo, esse método ndo ¢ a primeira opgao que
os profissionais utilizam, explicando a taxa de escolha pela palpacdo em 80% dos casos
(CREMA et al., 2016).

Os estudos relacionados ao tratamento da espasticidade em casos de criangas com
paralisia cerebral defendem que a aplicacdo da TxBo seria muito eficaz com seu uso em um
periodo prolongado, com uma dose elevada, com uma pausa a cada aplicacdo. Quando
combinada a fisioterapia e tratamentos ortopédicos, acabam gerando uma durabilidade maior
do seu efeito. Nestes casos, a TxBo deve ser administrada com base no musculo alvo a ser
tratado (ROCHA BORGES et al.,2022).
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O Ministério da Satde criou um plano terapéutico para diagnosticos e tratamentos bem
planejados que fazem a diferenga no decorrer do tratamento de diversas doengas e sintomas,
melhorando assim o prognostico do paciente ao longo do tempo (Protocolos Clinicos e
Diretrizes Terapéuticas - PCDT). O PCDT demonstra como o uso da toxina botulinica se
tornou um meio de tratamento eficaz, podendo ser combinado a outras terapias
farmacoldgicas e ndo farmacoldgicas. A administragdo da toxina ¢ realizada por via
intramuscular, com sua dose total variada de acordo com cada fabricante, estado do paciente,
estagio de comprometimento funcional, area a ser tratada, peso corporal e quantidade de
doses necessarias para maior eficacia na diminui¢ao dos efeitos da espasticidade. Além do
mais, deve ser avaliado pelo profissional de satde responsavel. O protocolo cita ainda a
associacdo da toxina a outras terapias para ter uma €xito maior, como a estimulacao elétrica
funcional (ativagdo de musculos e nervos através da corrente elétrica utilizando eletrodos),
podendo também utilizar a imobilizagdo dos membros com gessos, oOrteses ¢ talas, em um
periodo mais curto de tempo apoOs aplicacio da TxBo, alongamentos cotidianamente e
procedimentos cirurgicos, como rizotomia dorsal, tanto em adultos como em criancas. A
técnica ¢ feita em nervos que sdo afetados pela espasticidade, porém seu uso deve ser muito
bem analisado, ja que podera causar danos permanentes ¢ implica¢des futuras (MINISTERIO
DA SAUDE,2017).

Mais dados sobre o uso da toxina botulinica no tratamento da espasticidade estdo
descritos no quadro 2.

Quadro 2 — Principais artigos levantados sobre a Espasticidade

Espasticidade Autor e ano Resumo

WORLDWIDE SURVEY OF | SCILLEBEECKX et al.,

CLINICIAN PRACTICE ON USE OF | 2022; A pesquisa clinica teve como

ADJUNCTIVE intuito estabelecer a eficacia
THERAPIES FOLLOWING da TxBo com tratamentos
BOTULINUM TOXIN INJECTION adjuvantes nao
FOR SPASTICITY farmacoldgicos, que trariam

resultados ainda melhores na
espasticidade. Foi considerado
que os métodos terapéuticos
mais escolhidos sdo os

movimentos ativos,
alongamento e talas, mas que
essa intervengao de

tratamento adjuvante seria
mais aderida pelos pacientes,
se fossem desenvolvidas logo
apods a aplicacdo, sem precisar
ser encaminhado para outra
clinica.
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Tratamento focal da espasticidade
com toxina botulinica A na paralisia
cerebral GMFCS nivel V — Avaliagao
de efeitos adversos.

TEDESCO et al, 2014;

O presente artigo ¢ um
ensaio clinico, que tem como
objetivo o tratamento focal da
espasticidade com a toxina
botulinica em casos de
paralisia cerebral GMFCS
nivel 5. Durante este ensaio
constatou-se que em dosagens
de 15U/k a 20U/k, sem o
auxilio de sedacdo ou
anestesia, havia resultados
positivos na espasticidade, e
sem tantos efeitos adversos
comparada a outros tipos de
terapias ou a dosagens
maiores da TxBo.

Avaliagdo de um programa de
aplica¢do de toxina botulinica tipo

A em criangas do Vale do
Jequitinhonha com paralisia cerebral

SILVA et al, 2013;

Avaliou-se no estudo quase
experimental, a aplicacdo da
toxina botulinica, em trés
dosagens, a cada trés meses,
em 14 criangas com paralisia
cerebral, que sofriam com a
espasticidade muscular. Apos
o tratamento, houve uma
reducdo na espasticidade,
consequentemente houve
interrup¢do da cascata de
alteracoes
musculoesqueléticas,
aumentando a mobilidade e
funcionalidade dos pacientes,
gerando posteriormente
condigdes favoraveis de vida.

Fonte: Proprio autor

Distonia e toxina botulinica

A distonia € caracterizada por movimentos involuntarios e anormais (hipercinéticos),
que podem ocasionar movimentos repetitivos e posturas incomuns. Por muitas vezes, ela pode
iniciar em movimentos normais e voluntdrios, porém apds a ativagdo por overflow
(movimento muscular que afetam musculos agonistas e antagonistas, podendo agravar
musculos adjacentes), ocasionalmente pode gerar movimentos de tor¢do ou tremulantes. A
distonia em si, ndo ¢ somente um sintoma de uma doenca central, ela pode ser considerada
uma doenga por si s6, por isto ocorre a diferencia¢do entre distonias primadrias (genéticas) e as
secundarias (MONTEIRO et al.,2017).
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A neurofisiologia para entendimento dessa sindrome ¢é associada a um déficit
inibitoério que pode ocorrer tanto no tronco cerebral, na medula e no cortex. O segundo
mecanismo € sensorio motor. Pacientes com distonia apresentam dificuldades sensoriais
temporais e espaciais, levando a hipotese que no cortex hd uma redistribuicdo anormal
somatotopica, isto €, neurdnios colinérgicos estdo ligados uns aos outros (SILVA et al., 2018).
Ademais, ha diferentes regides cerebrais envolvidas neste processo motor, sendo incluidos os
ganglios de base, cerebelo, tdlamo e cortex (AZEVEDO, 2019).

O tratamento utilizado para cada subtipo varia, sendo que a maioria dos tratamentos
visa diminuir os sintomas ¢ melhorar a qualidade de vida do paciente. Estudos demonstram a
utilizagdo de tratamentos medicamentosos como com Baclofeno intratecal na distonia
generalizada, além da associacdo de uso de anticolinérgicos e relaxantes musculares. Nao
houve resultados significativos que corroboram com uso dos anticolinérgicos e relaxantes,
sendo evidenciado que o uso da toxina botulinica pode ser uma boa alternativa terap€utica em
vista aos outros métodos (SILVA ET AL, 2018).

Mais informagdes sobre o uso da toxina botulinica relacionado a distonia estdo
descritos no quadro 3.

Quadro 3 - Principais artigos levantados sobre a Distonia

Distonia Autor e ano resumo

Efficacy of single-photon  emission | TENG et al., 2021;

computed tomography aided botulinum Estudo clinico que teve
toxin injection in cervical dystonia: A como objetivo avaliar a
double-blind, randomized study eficacia da injegdo de toxina
botulinica com a tomografia
computadorizada por
emissao de foton

unico(SPECT/CT) para o
tratamento  da  distonia
cervical (uma das variagdes
mais comuns da distonia
focal). Verificou-se que a
SPECT/CT auxiliava na
obten¢do de uma localizagao
exata dos musculos
distébnicos, e assim, Os
médicos teriam como
programar e abranger o local
especifico que necessita do
tratamento.
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Real-World Dosing of | KENT et al., 2021;

OnabotulinumtoxinA and A onabotulinumtoxinA e a

IncobotulinumtoxinA ~ for  Cervical incobotulinumtoxinA,  sdo

Dystonia and Blepharospasm: Results variagdes da toxina

from TRUDOSE and TRUDOSE 11 botulinica usadas como
opgdo terapéutica para a
distonia cervical e

Blefaroespasmo. Porém, elas
ndo podem ter um dosagem
fixa, sendo que os
profissionais de saude sdo
responsaveis por fazer uma
avaliacdo especifica para
cada paciente, medindo a
dose necessaria e levando
em conta a diferenca de
rotulagem de cada uma das
toxinas.

Long-term response in clinical practice | LOPES-RUIZ et al., 2020; Uma pesquisa clinica que

to the application of botulinum teve como objetivo avaliar
neurotoxin type A in patients with cervical os efeitos do tratamento a
dystonia longo prazo da distonia

cervical, como pressuposto o
fato de que a opinido do
paciente por meio do
acompanhamento  durante
este  tempo  conseguiria
trazer uma visdo sobre os
beneficios terapéuticos,
financeiros e sociais apds a
aplicagdo. Com isso, neste
estudo apos o tratamento por
36 meses com a toxina,
chegou-se a uma eficacia de
88% dos pacientes,
possibilitando uma melhora
continua, e¢ wuma melhor
comodidade em sua rotina.

Fonte: Proprio autor

Em contrapartida ao que foi exposto previamente, apesar da TxBo ter controle efetivo
sobre todos os grupos musculares, ela pode apresentar limitagdes quanto a quantidade de
doses minimas em relagdo a cada aplicagdo. Sendo assim, para os profissionais ndo
recorrerem ao uso de doses maiores, apresentaram como opg¢ao o uso do fenol associado a
toxina. O mecanismo de agdo do fenol consistia em desmielinizagdo, porém seu uso era
exclusivo a nervos com fibras predominantes motoras. O uso da toxina e do fenol em
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conjunto atingia um numero maior de musculos, comparada a uma dessas terapias isoladas, e
sem possiveis complicagdes por ndo usar doses superiores a faixa de seguranca terapéutica da
TxBo (CHUNG et al, 2016).

No caso da distonia, verificou-se no artigo “Terapia com toxina botulinica tipo A para
distonia cervical” que, apesar de haver um avango no tratamento, resultando na melhora deste
sintoma e uma percepgdo positiva deste tratamento aos pacientes, ndo hd evidéncias que
comprovem a eficacia do tratamento com a TxBo a longo prazo. Segundo os autores, faltam
estudos para determinacdes definitivas do modo de aplicacdo, quantidade da dose, quais areas
respondem melhor, quais sdo os efeitos adversos em cada caso e principalmente o receio de
algum efeito nocivo, o que pode ser um motivo para se avaliar outros meios de tratamentos
nestes casos (RODRIGUES et al, 2020).

CONCLUSAO

A utilizagdo da toxina botulinica como alternativa terapéutica ¢ um avango para os
sintomas como sialorréia, distonia e espasticidade, tendo apresentado eficacia e seguranga em
variados estudos. Foi relatado que a escolha pelo método de uso da toxina no lugar de outros
medicamentos, como anticolinérgicos, torna-se importante, visto os efeitos adversos que o uso
destes causavam ao paciente. Embora alguns estudos ainda mostram preocupacao em relagao
ao seu uso a longo prazo, a utilizacdo de outras terapias em conjunto (fisioterapia,
fonoaudiologia, entre outros), aumentam a eficacia do tratamento com a TxBo.

Diante da eficdcia apresentada na maioria dos estudos e da preocupagdo com as
doses e efeitos a longo prazo, mais estudos sao necessarios para a compreensdo da acao da
toxina botulinica em diferentes sintomas neuroldgicos, além dos possiveis efeitos adversos a
curto e longo prazo.
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