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A EFICACIA DA TOXINA BOTULINICA EM TRATAMENTO DE HIPERIDROSE:

uma revisao narrativa e exploratoéria

THE EFFECTIVENESS OF BOTULINIC TOXIN IN TREATING HYPERIDROSIS: A

Narrative and Exploratory Review

Natalia Daiene Castro De Azevedo!

Guilherme S. Roméao 2

RESUMO

E sabido que na atualidade, a sociedade busca incessantemente um padr&o de beleza
gue procura manter a jovialidade. Dessa forma, diversos tratamentos estéticos estao
sendo desenvolvidos com o intuito de minimizar o impacto dos sinais da idade, e um
deles é a aplicacdo de Botox, que utiliza a toxina botulinica, que possui um efeito
consideravel no bloqueio de neurotransmissores responsaveis pela contracdo
muscular. No tocante a hiperidrose que é a sudorese em excesso, 0 Botox tem se
mostrado eficaz, pois diminui 0 excesso de suor. Posto isto, o presente artigo teve
como objetivo fazer uma revisdo bibliografica narrativa e exploratéria da literatura
cientifica nacional e estrangeira acerca da histéria da toxina botulinica e o seu uso no
procedimento para tratar a hiperidrose. O que se pode concluir é que, a aplicacdo de
Botox tem se mostrado eficaz para reduzir o excesso de suor, ainda que o
procedimento precise de manutencdo a cada 7 meses. Ademais, verifica-se 0 quanto
o tratamento impacta os diversos aspectos da vida do individuo, como o psicolégico,
0 emocional, o social e o0 aspecto profissional.

Palavras chave: Toxina botulinica, Hiperidrose, Beleza e Botox.

ABSTRACT

It is known that currently the society seeks ceaselessly a beauty pattern that tries to
keep youth. In this way, many aesthetic medicines have been studied and carried out.
One of them is the Botox injection that uses the botulinum toxin, which have a highly
effect in the blocked of the neurotransmitter responsible for muscle contraction.
Concerning to hyperdrosis, which is the excess of sweating, the Botox has revealed
itself very effective because reduces the excess of sweat. Therefore, the present article
aims a narrative and exploratory bibliographic review of national scientific literature of
botulinum toxin and its use at the hyperhidrosis treatment. What can be concluded is
that the Botox injections have proven to be efficient to reduce the excess of sweat,
even if the treatment needs to be done in a seven months frequency, and how much
the treatment affects the person’s life in several ways like psychological, emotional,
social and professional aspects.Keywords: Botulinum toxin, hyperhidrosis, beauty &
Botox.
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1 INTRODUCAO

A toxina botulinica foi descoberta pelo médico e poeta alemé&o Justinius Lémen,
no século XVII. Desde entdo, a substancia foi estudada, até que se chegou a
comprovacdo de que ela € uma exotoxina produzida pelas bactérias Clostridium
botulinum, e que possui alta toxicidade (SILVA, 2012; METELO, 2014; SANTOS,
2017).

Entrementes, Metelo (2014) comenta que outros estudos atestam que a toxina
€ capaz de bloquear a acetilcolina (ACh) — um neurotransmissor produzido no sistema
nervoso central e periférico -, bem como o bloqueio de neurotransmissores
responsaveis pela contragdo muscular. Neste interim, Reis; Guerra e Ferreira (2011)
explicam que a toxina botulinica vem sendo utilizada em diversos tratamentos
estéticos, como a aplicacdo de botox para reduzir linhas de expressoes e casos de
hiperidrose, que é a transpiracdo em excesso, a qual a substancia promove uma
anulacdo temporaria do suor excessivo (REIS; GUERRA; FERREIRA, 2011).

Outrossim, Giménez (2006) elucida que é importante ressaltar o quanto os
tratamentos estéticos vém sendo procurados por homens e mulheres, e o quanto se
busca um padréo de beleza associado a juventude. Dessa forma, Reis, Guerra e
Ferreira (2011) explicam gque a toxina botulinica se tornou uma grande aliada aos
profissionais que realizam procedimentos estéticos, e que a sua eficacia tem sido
comprovada, apesar dos procedimentos precisarem ser repetidos anualmente, ou
mesmo antes disto (REIS; GUERRA; FERREIRA, 2011).

Portanto, os autores supracitados explicam, que pessoas acometidas de
distarbios como a hiperidrose, se valem da aplicacdo de Botox, que por meio da toxina
botulinica, reduz a producéo de suor, o0 que impacta em varios aspectos da vida deste
individuo; o que consoa com Lessa e Fontenelle (2011) que conversam acerca do
guanto a hiperidrose atinge o0s niveis emocionais, psicologicos, sociais e profissionais
da pessoa acometida (LESSA; FONTENELLE, 2011).

O artigo em questdo, trata-se de uma revisdo bibliografica narrativa e
exploratéria que objetivou apresentar a caracterizacdo geral sobre Clostridium
botulinum, além do histérico da toxina botulinica, bem como seus mecanismos de
acao, e por fim, sobre a hiperidrose e seu tratamento com a toxina botulinica que

impactam o bem-estar do individuo.



A metodologia € [...] o caminho a ser adotado na pesquisa investigativa com a
finalidade de encontrar o meio mais racional para alcancar objetivos propostos para
um projeto (BARROS; LEHFELD, 1986, p. 88). Para tanto, utilizou-se a pesquisa
qualitativa de cunho bibliografico narrativo e exploratério, que segundo Marconi (2002)
€ a pesquisa bibliogréfica, ou de fontes secundarias que abrange toda bibliografia
publicada referente ao tema de estudo, desde publicacbes avulsas, revistas, livros,
pesquisas, monografias, teses, etc. Seu designio incide em colocar o pesquisador em
contato direto com tudo o que esta escrito sobre determinado tema. A busca de

pesquisa foi efetivada em sites como: Scielo, Google académico e PUBMED.
2 Clostridium botulinum: caracterizagéo geral

Existem varias espécies que sao capazes de produzir a neurotoxina botulinica
(NTXB). Existem diferencas caracteristicas e fenétipos que sao classificadas como
Clostridium, sendo eles o C. botulinum tipo I, II, lll, IV, o C. baritono e o C. butyricum

(NANTEL,1999).

Tabela 1 — Espécies de Clostridium, segundo as propriedades soroldgicas.

Espécies de Clostridium

I I I Y C. baritii | C. butyricum

Tipo de Toxina A B F B.EF C,D G F E

Nantel (1999)

C. botulinum, sé@o considerados os mais importantes da espécie, pertence a
familia Clostridiaceae, sendo bastonetes, bactérias gram-positivas que possuem
flagelos peritricos, sao bacilos formadores de end6sporos que produzem potentes
exotoxinas neurologicamente dirigidas formando protuberéancia no corpo bacteriano,
podem ser encontradas em verduras, frutas, legumes no solo e também nas fezes
humanas (figural) (NANTEL,1999).

Nantel (1999) e Silva (2012) explicam que essas toxinas tiveram destaques no
seu passado, devido a consideragdo de um relevante contaminante alimentar,

principalmente a toxina botulinica tipo (E) em destaque.



Figura 1 - Clostridium Botulinum
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Nantel (1999)

Entrementes, a toxina botulinica pode ser absorvida através do trato digestivo,
apOs atingir a corrente sanguinea e logo ser transportada para o0s terminais
neuromusculares. Também pode ser transportado pelo sistema linfatico através de
absorcdo cutanea e levada aos terminais neuromusculares. E importante destacar

ainda que o botulismo humano é causado pelos sorotipos A, B e E (SILVA, 2012).

2.1 HISTORICO DA TOXINA BOTULINICA

A histéria desta substancia, iniciou-se com a descoberta do médico e poeta
alemao Justinius Lémen, no século XVII advinda da doenca de botulismo causada
pela ingestdo da Clostridium botulinum, que causou varias mortes na Europa. Em
1817 e em 1820 aconteceram 0s primeiros estudos sobre os casos de intoxicacao
botulinica, e em 1822, Lémen escreveu sobre “O Envenenamento das salsichas”, pois
acreditava que teria sido o motivo da intoxicagdo, ao considerar o veneno a causa da
doenca (SILVA, 2012).



Figura 2 - Emile Van Ermengem

Silva (2012)

Emile Van Ermengem era um microbiologista que estudou em Berlim com
Robert Koch (1843-1910), sendo o primeiro a comprovar que certos microrganismos
provocavam doencas em animais. Em 1985 na Bélgica, ocorreu um surto de
botulismo, que culminou na morte de grande parte da populacdo da vila velha de
Elezelles (SILVA, 2012).

Neste interim, por meio de investigacdes, Van Emergen correlacionou o
botulismo com a bactéria descoberta em carne de porco salgada e crua e, também
nos tecidos das vitimas que fizeram o consumo desta carne. Van Ermengem teve
sucesso no isolamento da bactéria, dando-lhe o nome de Bacillus botulinus, e com o
tempo renomeou a de Clostridium botulinum, e conclui que o botulismo se tratava de
uma exotoxina produzida pelas bactérias Clostridium botulinum, que produzem
proteinas e sdo conhecidas como uma das neurotoxinas mais potentes, pois sédo de
altas toxicidades (SILVA, 2012; METELO, 2014; SANTOS, 2017).

Ademais, os autores supracitados elucidam que o Clostridium botulinum é
capaz de matar através da alimentacao por consumo de produtos contaminados, e ao



olhar por outro lado, sdo produtos que sao estabilidade em estruturas do organismo
na aplicacdo médica (SILVA, 2012; METELO, 2014; SANTOS, 2017).

As NTXB tiveram como uso biolégico cerca de 60 anos por japoneses que
através do Biological Warfare Group — Unit 731, realizou experiencias em prisioneiros
de guerra para verificar o numero de Obitos com a ingestdo do Clostridium Botulinum
e visto que a sua poténcia teve um resultado consideravel, foram utilizadas na Il

Guerra Mundial se tornando uma arma biolégica (METELO, 2014).

2.2 Toxina Botulinica s seus Mecanismos de Acéo

As neurotoxinas, elas sdo compostas de cadeias peptidicas simples de 150
kDa formada por 3 partes de 50 kDa e transformando-se em : L, Hc e Hn. Essas 3
porcdes também séo designadas como (BONTOXILYSIN), com suas ligacdes através
de pontes prétese-sensiveis que possuem diferentes papéis na intoxicacao celular e
também nos bloqueios funcionais (SILVA, 2012).

Dessa maneira, a cadeia Hc é responsavel pela ligacdo ao motor neurdnio,
sendo formada por duas subcadeias (Hcn e Hce) que proporcionam efeitos catalitico
e proteolitico na molécula. Ja a cadeia Hc realiza a internalizacéo e a translocacao da
membrana das células nervosas. A ativacdo da toxina ocorre através da clivagem
proteolitica das cadeias gerando a formacdo de duas cadeias ativas sendo, uma
pesada (H) de 100 kDa é uma leve (L) 50 kDa (L) unidas por uma ponte dissulfidica
(SPOSITO, 2010).

Clostridium botulinum é uma bactéria que produz exotoxinas, através da Lise
da bactéria e podem ser encontradas em intestino de animais domésticos e silvestres,
e sao capazes de liberar toxinas extremamente potentes que podem causar a morte
(SILVA, 2012).

Existem sete tipos de toxinas botulinica, nomeadas em letras do alfabeto das
letras (A, B, C, D, E, F, G) e sado diferenciadas através da particularidade antigénica
de cada exotoxina, também se dividem em grupos apresentando caracteristicas
genéticas e fenotipicas (SILVA, 2012; METELO, 2014). Cada tipo de toxina tem sua
atividade farmacoldgica, considerando A e B sendo as Unicas disponiveis no mercado,
e as principais utilizadas por meédicos e profissionais da saude habilitados, os
sorotipos A e B possui fungbes semelhantes, embora, possuir suas antigenicidades

totalmente diferentes, permitem que poucos possam se beneficiar dos tratamentos



através das neurotoxinas, porém, a do tipo (A) € a mais utilizada na area clinica
(METELO, 2014).

Vernon Brooks fez a descoberta de que o neurotransmissor blogueado era a
acetilcolina (ACh). A toxina botulinica tem acdo como neuroparalitico, promovendo 0
bloqueio de neurotransmissores responsaveis pela contragdo muscular e inibindo a
exocitose de acetilcolina nos neurénios pré-sinapticos (METELO, 2014).

Portanto, seu mecanismo de acgéo esta ligado a paralisia dos musculos através
de bloqueios na transmissdo colinérgica que ocorre nos terminais nervosos pré-
sinapticos (SANTOS, 2017). A inibicdo da droga depende de trés processos
diferentes, primeiramente a toxina tipo (A) se liga ao seu receptor de alta afinidade
dos neurbnios colinérgicos no plano da sinapse neuromuscular, segundo ocorre a
translocacdo apds a ligagcdo neural e comeca a internalizacdo aos receptores
especificos, e poér fim a inibicdo da liberacdo da acetilcolina (GOLDMAN,1999;
SANTOS, 2017).

A toxina botulinica tipo A teve aplicagdo como alternativa terapéutica no
tratamento de estrabismo pelo oftalmologista Alan Scott injetando a BTX. Em 1987
teve seus beneficios cosméticos em tratamento de linhas de expresséao facial por
Alastair Carruthers e Jean (SOARES, 2015).

2.3 Toxina Botulinica e Aplicacdo em estética

Atualmente, homens e mulheres se preocupam muito em seguir padrées de
beleza associados a juventude, seja corpo, cabelo, pele, rosto dentre outros. Se
esforcam cada vez mais para manter a aparéncia mais bonita através de técnicas e
procedimentos estéticos que possuem resultados eficazes com a finalidade de manter
a aparéncia mais jovem. Para qualquer pessoa, € inevitavel a perda da elasticidade
da pele com o passar da idade, com isso a toxina botulinica se tornou um grande
aliado no processo de promover o bem estar e uma aparéncia mais jovial (GIMENEZ,
2006).

A toxina botulinica é considerada, na atualidade, uma das substancias mais
importantes na area da estética por ser usada em aplicagcfes corretivas, preventivas
e nado cirdrgicas, isto posto, dispensa estruturas de ambientes cirargicos, por ser
manuseada em procedimentos menos complicados e invasivos (GIMENEZ; 2006,
BENECKE; 2012).



Entretanto, a toxina botulinica tipo A € conhecida também como (BOTOX) e
aplicada e indicada principalmente para algumas regides do rosto a qual promete
resultados incriveis na reducéo dos famosos pés de galinha e linhas nas horizontais
da testa, estabilizar a ponta nasal, labios caidos, levantamento de sobrancelhas, a
vista disso, na tentativa de combater o envelhecimento, ganhou crescimento no
mercado de cosmético por sua eficacia e satisfacdo dos pacientes (BELONI, 2018).
Embora seja muito conhecida e administrada em setores estéticos, a toxina botulinica
vem ocupando espaco também em tratamentos de diversas doencas como por
exemplo a hiperidrose (BRATZ; MALLET, 2015).

2.2 A HIPERIDROSE: caracterizacao geral

A hiperidrose é um disturbio caracterizado por suor excessivo, ultrapassando a
sua necessidade fisiologica de termorregulacdo do corpo, sua procedéncia pode ser
tanto primaria (idiopatica) ou secundaria de alguns distdrbios metabdlicos, estresses
e ansiedade, e lesdes na medula espinhal (PERERA; SINCLAIR; 2013).

Lessa e Fontenelle (2011) comentam que pessoas portadoras da hiperidrose,
acarreta constrangimentos psiquico, emocional, social e profissional, baixa
autoestima, e esta também relacionada a angustia emocional, pois essas pessoas
sofrem impactos também em suas atividades diarias, ao passo que se sentem
desconfortaveis ao se cumprimentarem, além de se verem na necessidade de troca
de pecas de roupas mais de uma vez ao dia devido a umidade, e as vezes o odor
fétido causado pela decomposicdo do suor, bactérias, fungos e resto celulares.

Destarte, a hiperidrose € comparada com pacientes com doencas cronicas,
pois compromete a qualidade de vida. Embora seja uma doenca que atinge homens
e mulheres, a procura maior por atendimento sdo por mulheres, o que causa uma
impressdo de que a doenca € predominante no género feminino (LESSA,
FONTENELLE; 2011).

A hiperidrose priméaria (hp) ndo possui etiologia concreta, e geralmente atinge
locais que possuem concentracdes dessas glandulas, sendo as regides mais afetadas
como rosto, maos/pés, e o couro cabeludo. Ja a hiperidrose secundaria pode estar
ligada a doencgas de base, como menopausa, antidepressivos, obesidade, disturbios
endocrinos, e outras lesées no sistema nervoso central (LESSA, FONTENELLE;
2011).



2.2.1 Tratamento da Hiperidrose com Toxina Botulinica

De acordo com Reis, Guerra e Ferreira (2011) o tratamento da hiperidrose
primaria com a toxina botulinica é um tratamento conservador. O seu tratamento é
facil de ser realizado, pode ser aplicado com a anestesia topica, local ou sedacéo. A
sua desvantagem € que o efeito terapéutico se destaca como temporério de 4 a 12
meses, sendo em média por 7 meses (REIS; GUERRA; FERREIRA, 2011).

Contudo, os autores supracitados explicam que apesar do resultado eficaz
gue a toxina botulinica proporciona com o decorrer dos anos, podem desenvolver
anticorpos que sao capazes de causar impacto nos efeitos biolégicos. Existem
anticorpos neutralizantes e nao neutralizantes, o desenvolvimento de anticorpos
neutralizantes sdo capazes de combater a cadeia pesada da toxina botulinica e causar
interferéncias na eficacia (REIS; GUERRA; FERREIRA, 2011). A interacdo desses
anticorpos com os receptores da toxina botulinica pode diminuir a resposta terapéutica
(SOARES, 2015).

No tocante aos fatores de risco, para que aconteca a diminuicdo da resposta
no tratamento, esta relacionado a quantidade de proteina Inativa presente a carga
antigénica proteica, ou até fatores relacionados as doses cumulativas da toxina e o
tempo entre os tratamentos (SOARES, 2015).

Portanto, o melhor procedimento é optar por doses minimas e um maior
periodo entre as injecdes. Em pacientes com hiperidrose primaria, apenas 0,2%
tiveram o desenvolvimento dos anticorpos neutralizantes, e foi observado que as
preparacdes com a toxina botulinica (A) sdo menos imunogénicas em comparagao

com as preparagdes com a toxina botulinica (B) (SOARES, 2015).

3. CONSIDERACOES FINAIS

Dado o exposto, percebe-se a importancia das pesquisas entre estudos
realizados com a bactéria clostridium botulinum, desde a descoberta de sete sorotipos
existentes e a definicho do mais potente, sendo a tipo A utilizada para fins
terapéuticos. Verifica-se também, que o mecanismo de agéo tem funcéo especifica
de bloquear a liberacdo da acetilcolina nés muasculos, e nota-se que 0 presente

trabalho pretende informar como ocorre esses bloqueios e a sua dosagem eficaz.



Dessa maneira, observou-se que o efeito terapéutico da toxina tipo A é
importante e possui resultados relevantes em tratamentos estéticos, pois promove 0
bem estar de pessoas que procuram uma aparéncia mais jovial. Portanto, sua acao
terapéutica é utilizada e obtém resultados eficazes através da aplicacdo de Botox em
pacientes acometidos pela doenca de Hiperidrose, que é a sudorese em excesso. Por
fim, este trabalho apresenta limitacdes devido a quantidade de publicacdes referentes
ao uso da toxina tipo A em procedimentos estéticos, e faz-se importante que novas

pesquisas e estudos sejam publicados.
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