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RESUMO

A toxina botulinica tipo A € uma neurotoxina amplamente empregada na medicina estética e terapéutica, consolidada pela sua
capacidade de promover paralisia muscular temporaria via inibicdo da liberagao de acetilcolina nas terminagbes nervosas. Sua
aplicacdo evoluiu de distdrbios neuromusculares graves para se tornar o padrédo-ouro no manejo estético de rugas dinamicas e
no tratamento de condi¢des funcionais como a enxaqueca cronica e a hiperidrose. No entanto, o seu uso continuo e prolongado
tem levantado questdes criticas quanto a segurancga e a eficacia sustentada, incluindo o risco de desenvolvimento de resisténcia
imunoldgica, atrofia muscular localizada e impactos psicossociais (hipomimia e dependéncia estética). Este estudo tem como
objetivo realizar uma revisao integrativa da literatura cientifica para analisar criticamente os beneficios e os desafios do uso de
longo prazo da toxina botulinica, incorporando a relevancia das propriedades reoldgicas da formulagéo para a previsibilidade
clinica. A metodologia adotada foi qualitativa e descritiva, com a selegéo de artigos indexados nas bases SciELO, PubMed e
Google Académico, utilizando descritores chave como "toxina botulinica”", "uso prolongado”, "efeitos adversos" e "seguranca
clinica". Os resultados da andlise evidenciam que, embora a toxina botulinica mantenha um perfil de seguranga elevado em
curto prazo, seu uso recorrente exige atencao rigorosa a fatores como a difuséo da formulagao e a dose acumulada. Portanto,
conclui-se que a toxina botulinica, apesar de eficaz e minimamente invasiva, deve ser empregada com maximo rigor técnico e
farmacolégico, fundamentado no conhecimento das suas propriedades reoldgicas, para garantir a seguranga, a eficacia sustentada
e a manutengao da naturalidade estética em intervengdes de longo prazo.
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ABSTRACT

Botulinum toxin type A is a neurotoxin widely employed in aesthetic and therapeutic medicine, validated by its ability to induce
temporary muscular paralysis through the inhibition of acetylcholine release at nerve terminals. Its application has evolved from
treating severe neuromuscular disorders to becoming the gold standard for managing dynamic facial wrinkles and treating functional

AAutor correspondente: Lais Alexandra Rodrigues Diniz Oliveira— E-mail laisalexandra.souza@hotmail.com; ORCID: https://orcid.org/0009-0002-9252-4655

DOI: https://doi.org/10.52051/rcec.v5i1.168. Artigo recebido em 14 de novembro de 2025; aceito em 23 de novembro de 2025; publicado em 02 de dezembro
de 2025 na Revista Cientifica de Estética e Cosmetologia, disponivel online em http://rcec.com.br. Todos os autores contribuiram igualmente com o artigo. Os
autores declaram néo haver conflito de interesse. Este € um artigo de acesso aberto sob a licenga CC - BY: http://creativecommons.org/licenses/by/4.0



MEDRANO, C.Z. E COLABORADORES - REVISTA CIENTIFICA DE ESTETICA E COSMETOLOGIA - V5 — N1

conditions such as chronic migraine and hyperhidrosis. However, its continuous and prolonged use has raised critical concerns
regarding sustained safety and efficacy, including the risk of developing immunological resistance, localized muscle atrophy, and
psychosocial impacts (hypomimia and aesthetic dependence). The objective of this study is to perform an integrative literature
review to critically analyze the benefits and challenges of long-term use, incorporating the relevance of the formulation’s rheological
properties for clinical predictability. The adopted methodology was qualitative and descriptive, involving the selection of articles
indexed in the SciELO, PubMed, and Google Scholar databases, utilizing key descriptors such as "botulinum toxin," "prolonged
use," "adverse effects," and "clinical safety." The analysis results indicate that, although botulinum toxin maintains a high safety
profile in the short term, its recurrent use demands strict attention to factors like formulation diffusion and cumulative dosage.
Therefore, we conclude that botulinum toxin, despite being effective and minimally invasive, must be employed with maximum
technical and pharmacological rigor, grounded in the knowledge of its rheological properties, to ensure sustained efficacy, safety,

and the preservation of aesthetic naturalness in long-term interventions.

Keywords: Botulinum Toxin; Prolonged Use; Clinical Safety.

INTRODUGAO

O envelhecimento cutdneo é um processo fisioldgico
multifatorial, caracterizado pela degradagdo progressiva de
proteinas estruturais como colageno e elastina, o que leva ao
surgimento de rugas, flacidez e perda da elasticidade da pele.
Frente a esse fendmeno natural, a busca por intervengdes
minimamente invasivas que retardem ou revertam tais sinais tem
se intensificado. Nesse contexto, a toxina botulinica tipo A tem
se consolidado como uma das principais terapias estéticas da
atualidade, sendo amplamente empregada para a suavizagao de
rugas dindmicas e outras alteragdes faciais (DRESSLER, 2003).

Além das aplicagbes estéticas, a toxina botulinica apresenta
eficacia terapéutica em diversas condigdes clinicas, como
distonia cervical, espasticidade muscular e hiperidrose axilar,
demonstrando versatilidade funcional (NAUMANN & LOWE,
2001). Seu mecanismo de agao baseia-se no bloqueio da liberagao
de acetilcolina nas terminagdes nervosas, o que inibe a contragao
muscular local de forma temporaria (RAMIREZ-CASTANEDA &
JANKOVIC, 2013).

Apesar da seguranga e dos resultados estéticos satisfatorios
em curto prazo, a literatura cientifica tem debatido intensamente
os efeitos do uso continuo da toxina ao longo dos anos.
Pesquisas indicam a possibilidade de desenvolvimento de
resisténcia imunoldgica, formagao de anticorpos neutralizantes,
atrofia muscular localizada e impacto na expressividade facial
e comunicagdo nao verbal dos pacientes (AWAN et al., 2018;
YIANNAKOPOULOU, 2015). A imprevisibilidade da difusdo da
formulagdo e as consequéncias para a precisdo clinica também
representam um desafio técnico crescente.

Dessa forma,
beneficios e os riscos cumulativos do uso prolongado da toxina
botulinica tipo A, especialmente no contexto da estética preventiva
e da necessidade de personalizagdo do tratamento. Este projeto
de pesquisa tem como objetivo realizar uma revisao integrativa da

torna-se necessario pesquisar sobre os

literatura cientifica a fim de analisar criticamente os prés e contras
dessa intervengao, com vistas a subsidiar a pratica biomédica com
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fundamentos éticos, técnicos e baseados em evidéncias (incluindo
o fator reoldgico), garantindo a segurancga e a eficacia sustentada
a longo prazo.

JUSTIFICATIVA

A toxina botulinica tipo A consolidou-se nas ultimas décadas
como um dos procedimentos minimamente invasivos mais
realizados no mundo, sendo amplamente utilizada tanto para
fins terapéuticos quanto estéticos. No Brasil, seu uso vem
crescendo de forma exponencial, impulsionado pelo facil acesso,
pela influéncia midiatica e pela busca incessante por padrées de
beleza e rejuvenescimento facial. Essa expansao, embora positiva
em termos de inovacao tecnolodgica e aprimoramento de técnicas
biomédicas, também levanta preocupagdes éticas e cientificas
acerca da banalizagdo do seu uso e da escassez de estudos de
longo prazo que avaliem seus efeitos cumulativos no organismo.

A relevancia deste estudo reside na necessidade de oferecer
aos profissionais da saude, especialmente aos biomédicos, uma
base cientifica sdélida que permita compreender de maneira
critica e atualizada os mecanismos de agdo, indicacdes,
contraindicagdes, riscos e beneficios da toxina botulinica. Embora
os efeitos estéticos imediatos sejam amplamente documentados e
considerados seguros, o uso continuo e prolongado ainda é objeto
de debate, principalmente quanto a possibilidade de resisténcia
imunoldgica, atrofia muscular localizada, alteragées funcionais
irreversiveis e dependéncia estética.

Além disso, o avango da biotecnologia e da reologia aplicada
vem introduzindo novas formulagdes e técnicas de aplicagéo,
que demandam constante atualizagdo profissional e reflexdo
ética sobre seus impactos clinicos e sociais. Assim, torna-se
essencial investigar como os aspectos fisico-quimicos, reolégicos
e biolégicos da toxina influenciam sua seguranca, previsibilidade e
eficacia a longo prazo.

Diante desse cenario, este trabalho justifica-se pela
importancia de revisar criticamente a literatura cientifica sobre os
efeitos da toxina botulinica tipo A, a curto, médio e longo prazo,
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reunindo evidéncias que contribuam para uma pratica biomédica
mais segura, responsavel e fundamentada em principios éticos
e cientificos. Ao fornecer uma visdo abrangente e atualizada, o
estudo visa ndo apenas apoiar a tomada de decisao clinica, mas
também fomentar o debate académico sobre o uso consciente da
toxina na estética e na saude.

HIPOTESES

H1: O uso prolongado da toxina botulinica tipo A promove
efeitos cumulativos positivos, contribuindo para a melhoria
continua da aparéncia das rugas faciais e para a prevengéo do
envelhecimento cutaneo.

H2: O uso continuo da toxina botulinica pode estar associado
ao desenvolvimento de efeitos adversos, como resisténcia
a toxina, atrofia muscular localizada e comprometimento da
expressao facial natural.

H3: A eficacia da toxina botulinica tipo A tende a se manter
estavel ao longo do tempo, desde que sejam respeitados os
intervalos adequados entre as aplicagbes e utilizadas técnicas
apropriadas.

H4: Existe uma possivel correlagéo entre o uso prolongado
da toxina botulinica e alteracdes psicolégicas ou comportamentais
relacionadas a percepcao da autoimagem.

H5: O tratamento com toxina botulinica apresenta um alto
indice de satisfagéo entre os pacientes, além de um baixo indice de
complicagdes e efeitos colaterais quando realizado corretamente.

OBJETIVOS
Objetivo Geral

as evidéncias cientificas sobre
tipo A e,
concomitantemente, investigar os desafios e os potenciais riscos
cumulativos do seu uso prolongado em pacientes estéticos e
funcionais, visando fornecer um referencial atualizado para a
tomada de deciséo clinica fundamentada.

Diante disso, este trabalho sera relevante por sintetizar o
conhecimentomultidisciplinar (daneurologiaaestética), destacando
a complexidade de sua acdo. Ao investigar criticamente os riscos
do uso continuo (imunoldgicos, morfolégicos e psicossociais), o
estudo fornece um guia pratico e ético para a Biomedicina e demais
areas da saude, alertando para a necessidade de vigilancia clinica
e técnica (incluindo o fator reoldgico) para garantir a seguranga e
a manutengéo da naturalidade facial a longo prazo.

Revisar e consolidar

a versatilidade clinica da toxina botulinica

Objetivos Especificos

Investigar os efeitos positivos do uso continuado na prevengao
do envelhecimento facial.

Identificar efeitos adversos associados ao uso prolongado,
como resisténcia, atrofia muscular e impacto psicolégico.

Comparar resultados de estudos favoraveis e desfavoraveis
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sobre o uso da toxina botulinica a longo prazo.

Oferecer subsidios para que profissionais de saude e
pacientes tomem decisdes informadas.
METODOLOGIA

O trabalho proposto caracteriza-se como uma revisdo
integrativa da literatura. Foram selecionados artigos cientificos
publicados entre 2002 e 2025 nas bases de dados PubMed,
SciELO, Lilacs e ScienceDirect, utilizando os descritores: botulinum
toxin type A, long-term effects, adverse effects e cosmetic use.

Critérios de inclusao:

Artigos revisados por pares.

Estudos clinicos e metanalises que avaliaram o uso continuo
da toxina botulinica.

Critérios de excluséao:

Trabalhos com amostras reduzidas ou sem metodologia
robusta.

Publicagdes nao cientificas ou de carater publicitario.

A analise dos dados foi qualitativa e descritiva, considerando
os resultados, limitagdes e conclusdes dos estudos selecionados.

FUNDAMENTAGAO TEORICA

Estrutura Molecular e Mecanismo de Ac¢ado da Toxina
Botulinica

A toxina botulinica tipo A € uma neurotoxina produzida pela
bactéria Clostridium botulinum, amplamente utilizada nas areas
clinica e estética por sua capacidade de bloquear a liberagdo de
acetilcolina nas terminagbes nervosas, impedindo a contragdo
muscular temporaria (DRESSLER, 2003). Essa propriedade
fisiolégica confere a substancia um uso terapéutico e estético
desde a década de 1980, inicialmente em disturbios neurolégicos
como blefaroespasmo e espasmo facial, e posteriormente em
procedimentos para suavizagdo de rugas dinamicas (SCOTT,
1980).

A estrutura molecular da toxina é formada por duas cadeias
polipeptidicas funcionalmente distintas: uma cadeia pesada, com
aproximadamente 100 kDa, e uma cadeia leve, de cerca de 50 kDa
(MONTECUCCO; SCHIAVO, 1995; SCHIAVO et al., 1993). Essas
cadeias estdo conectadas por uma ponte dissulfeto (S-S), cuja
integridade é essencial para a ativagao do complexo molecular
(SIMPSON, 2004).

Cadeia Pesada (Heavy Chain — HC): com cerca de 100
kDa, € responsavel pela ligagdo a membrana neuronal e pela
translocagéo da cadeia leve para o citoplasma do neurénio.

Cadeia Leve (Light Chain — LC): com aproximadamente 50
kDa, constitui a fracdo enzimaticamente ativa, atuando como
uma metaloprotease de zinco que cliva proteinas cruciais para a
liberagéo de acetilcolina, como a SNAP-25.

Essa organizacao estrutural permite que a toxina exerca seu
efeito de forma coordenada, com cada cadeia desempenhando
um papel especifico no mecanismo de agédo (MONTECUCCO;
SCHIAVO, 1995; SIMPSON, 2004).
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Figura 1: Fluxograma da metodologia aplicada

Etapa Critério

N° Artigos Justificativa Coerente

Fonte: Elaborado pelas autoras. (2025)

Mecanismo de Agao Relacionado a Estrutura:

Ligacdo da cadeia pesada aos receptores neuronais na jungéo
neuromuscular.

Endocitose da toxina para dentro do neurdnio.

Translocagao da cadeia leve através da membrana endossomal.

Atividade proteolitica da cadeia leve, que cliva proteinas do
complexo Soluble NSF Attachment Protein Receptor (SNARE),
bloqueando a liberagdo de acetilcolina resultando em paralisia
muscular temporaria.

A cadeia leve exerce sua funcéo ao clivar a proteina SNAP-25,
essencial para a liberagdo de neurotransmissores, inibindo assim
a exocitose da acetilcolina e causando a paralisagdo muscular
local (AOKI, 2001). Esse mecanismo explica a ampla eficacia
da toxina botulinica tipo A em contextos terapéuticos e estéticos
(DRESSLER, 2003; NAUMANN; JANKOVIC, 2004)

Na Figura a seguir se vé como a toxina age.

Estudos demonstram que a toxina botulinica é eficaz naredugao
das linhas de expressao da face, com efeitos que duram de trés a
seis meses apos a aplicagdo. Naumann e Lowe (2001) destacaram
sua eficacia também no tratamento de hiperidrose axilar primaria,
contribuindo para a ampliagdo do uso clinico da substancia. Essa
versatilidade reforga a necessidade de aprofundar a compreensao
de seus impactos a longo prazo, especialmente quando aplicada
de forma periédica e em diferentes areas anatémicas.

O efeito é reversivel, uma vez que novas terminagdes nervosas
sao formadas em cerca de 3 a 6 meses (AOKI, 2001). Com esse
potente e especifico mecanismo de agdo, a toxina botulinica
migrou do campo da biologia para a pratica clinica, inaugurando
um novo capitulo na medicina moderna (SCOTT, 1980), conforme
detalhado a seguir.
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Figura 2: Molécula da toxina Botulinica

Fonte: SPOSITO (2009)

Figura 3: Agao da toxina botulinica

O MECANISMO DE AGAO DA TOXINA BOTULINICA
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Fonte: Revista Saude em Foco, edigdo n° 12. (2020)

Historico e Evolugao das Aplicagées Clinicas

O primeiro uso clinico documentado ocorreu na década
de 1980, quando Allan Scott aplicou a toxina para tratar o
estrabismo (SCOTT, 1980). Posteriormente, seu uso expandiu-se
para o tratamento de blefarospasmo, distonias e espasticidade
(NAUMANN; LOWE, 2001).

Na década de 1990, a toxina passou a ser utilizada em estética,
tornando-se um dos procedimentos minimamente invasivos mais
difundidos no mundo (DRESSLER, 2003). Atualmente, o Brasil
esta entre os paises que mais realizam aplicagdes (ISAPS,
2023). Essa rapida expansao do uso estético ndo ofuscou as
inUmeras e continuas descobertas sobre seu potencial terapéutico
em diversas areas médicas, apresentadas na proxima segao
(DRESSLER, 2003).

Usos Terapéuticos Nao Estéticos
Adiversidade de usos clinicos da toxina botulinica tipo A reflete

sua capacidade de promover relaxamento muscular localizado
em uma série de condigbes médicas cronicas, essa propriedade
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a coloca como uma ferramenta terapéutica de alta precisédo para
modular a hiperatividade muscular ou glandular em uma ampla
gama de condigbes médicas cronicas, oferecendo uma alternativa
minimamente invasiva a procedimentos cirurgicos ou tratamentos
medicamentosos sistémicos com potenciais efeitos adversos
difusos (FLYNN et al., 2009) evidenciados em seguida.

Neurologia e Disturbios Neuromusculares

A toxina botulinica tipo A é uma ferramenta essencial e
frequentemente usado na neurologia clinica, cobrindo tanto
disturbios de movimento quanto sindromes de dor crénica. E
o padrdo ouro para o manejo da distonia cervical (torcicolo
espasmadico), proporcionando alivio duradouro da dor e
melhorando o alinhamento da cabeca ao relaxar os musculos do
pescogo em espasmo. Da mesma forma, é crucial no tratamento
da espasticidade muscular crénica decorrente de condigbes como

Acidente Vascular Cerebral, esclerose mlltipla e paralisia
cerebral, melhorando a amplitude de movimento e facilitando
a reabilitagdo (RAMIREZ-CASTANEDA; JANKOVIC, 2013). A
toxina botulinica também é amplamente utilizada como preventivo
para a enxaqueca cronica, sendo o unico tratamento injetavel
aprovado para tal uso pela FDA e tem reduzido significativamente
a frequéncia e a intensidade de crises (KIM et al., 2023).

Oftalmologia

A aplicagdo oftalmolégica € o marco histérico da toxina
botulinica, sendo ainda fundamental para o manejo do estrabismo,
ao enfraquecer
hiperativos, e para o tratamento do blefaroespasmo benigno
essencial. Quando aplicada a toxina interrompe o ciclo de
contragcdes involuntarias e espasmoddicas da musculatura
periorbitaria, proporcionando alivio sustentado e melhoria na
qualidade de vida e na capacidade visual funcional do paciente
(SCOTT, 1980).

seletivamente os musculos extraoculares

Urologia

A toxina botulinica demonstrou ser altamente eficaz na
urologia, sendo formalmente indicada no tratamento da bexiga
hiperativa refrataria a terapia antimuscarinica ou betamimética.
Injetando a toxina no musculo detrusor da bexiga, se inibe a
liberacao de acetilcolina, resultando na diminuigao das contragdes
involuntarias, melhora da capacidade vesical e reducdo dos
episdédios de incontinéncia urinaria de urgéncia (FLYNN et al.,
2009).

Gastroenterologia
Na gastroenterologia, a toxina botulinica é empregada para
relaxar esfincteres hiperativos. E um tratamento consolidado para

a acalasia (um disturbio da motilidade esofagica), onde injetando
a toxina no esfincter esofagico inferior facilita a passagem dos
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alimentos, e na fissura anal cronica, no relaxamento do esfincter
anal interno alivia o espasmo e a dor associada, favorecendo a
cicatrizagdo das lesdes culminadas (YIANNAKOPOULOU, 2015).

Odontologia

No contexto odontoldgico, a toxina botulinica é valiosa no
manejo de condigdes dolorosas e estéticas. E utilizada para tratar
o bruxismo refratario, reduzindo a forga excessiva da contragdo
dos musculos mastigatoérios (masseter e temporal), o que minimiza
o desgaste dental e a dor. Adicionalmente, € uma op¢do nao
cirtrgica para a disfungéo temporomandibular de origem muscular
e para a corregcao do sorriso gengival, ao modular a a¢do dos
musculos elevadores do labio (AWAN et al., 2018).

Dermatologia Clinica

Na dermatologia, a toxina botulinica é o tratamento mais eficaz
e seguro para a hiperidrose primaria focal, especialmente nas
axilas e palmas das maos. O mecanismo de agéo, neste caso, é
a inibicdo da liberacdo de acetilcolina nas glandulas sudoriparas
écrinas, controlando a produgao excessiva de suor. Também é
importante no tratamento de cicatrizes hipertréficas e queloides,
reduzindo a tensdo muscular na area da lesdo e auxiliando no
processo de maturagéo da cicatriz (NAUMANN; LOWE, 2001).

Uso Estético: da Corregao ao Envelhecimento Preventivo

A toxina botulinica revolucionou os protocolos estéticos faciais
ao promover o relaxamento muscular seletivo, com a finalidade
de suavizar rugas dinamicas e, fundamentalmente, prevenir a
formagéo das rugas estaticas (AWAN et al., 2018). Inicialmente
restrita a tratamentos corretivos em pacientes com sinais visiveis
de envelhecimento, a aplicagdo evoluiu para o conceito de
prejuvenation, sendo indicada em jovens adultos com o objetivo
de inibir a hipercinesia muscular responsavel por vincar a pele
repetidamente (AWAN et al., 2018).

Na imagem que se segue vemos a aplicagdo da toxina
botulinica.

A eficacia do uso preventivo reside, portanto, na interrupgao do
ciclo de contragédo muscular antes que as linhas de expressao se
tornem permanentes na derme, o que se enquadra na avaliagéo
clinica dos resultados do uso continuo da substéancia (KIM et al.,
2023). Essa abordagem é relevante para pacientes hipercinéticos,
onde o tratamento regular e em doses adequadas pode modular
o processo de envelhecimento cutdneo e reduzir a necessidade
de procedimentos mais invasivos no futuro (AWAN et al., 2018).

Estudos clinicos que avaliam o uso prolongado da apontam
para a necessidade de cautela, sendo crucial monitorar os
impactos a longo prazo na expressividade facial (KIM et al., 2023).
Doses elevadas ou a repeticdo frequente do tratamento podem
resultar em hipomimia (redugdo da mimica facial), um efeito
estético indesejado que compromete a naturalidade da expressao
e, por consequéncia, a comunicagdo nao verbal (KIM et al,
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2023). Além disso, o tratamento continuo levanta preocupagées
documentadas sobre a possivel atrofia muscular a longo prazo e
a potencial perda da forga muscular nos sitios tratados, um risco
que deve ser ponderado na avaliagdo do custo-beneficio estético
e funcional (AWAN et al., 2018).

Figura 4: Utilizagao na pratica da toxina botulinica
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Fonte: Folha de S.Paulo (adaptado). (2010).

Ramirez-Castaneda e Jankovic (2013) evidenciaram que,
embora a maioria dos pacientes apresente bons resultados com
0 uso prolongado da toxina, ha registro de desenvolvimento de
resisténcia imunolégica, relacionada a formagéo de anticorpos
neutralizantes. Essa resposta imunoldgica pode comprometer os
efeitos terapéuticos, exigindo doses maiores ou a substituicdo da
formulagao.

Awan et al. (2018) observaram, em estudos clinicos com
pacientes submetidos a uso repetitivo da toxina para fins estéticos,
o surgimento de atrofia muscular localizada. Essa condigdo
pode prejudicar a mimica facial natural e alterar o equilibrio das
expressoes faciais, afetando inclusive aspectos da comunicagéo
ndo verbal e da autoestima. Yiannakopoulou (2015) corrobora
esses achados ao discutir os efeitos psicossociais decorrentes da
diminuicdo da expressividade facial.

Com base nesses estudos, observa-se que os efeitos
cumulativos da toxina botulinica ainda sdo tema de debate na
comunidade cientifica, e requerem andlise critica continua.
Embora seja considerada segura quando administrada por
profissionais habilitados (RAMIREZ-CASTANEDA & JANKOVIC,
2013), seu uso reiterado levanta questionamentos sobre possiveis

alteragdbes musculares permanentes (AWAN et al, 2018),
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adaptacdes neuroldgicas e impactos psicolodgicos em longo prazo
(YIANNAKOPOULOU, 2015).

A analise da literatura cientifica aponta que a toxina botulinica
tipo A apresenta um perfil de seguranca elevado em aplicagdes
clinicas de curto prazo. Sua eficacia estética, especialmente na
reducéo de rugas faciais, € amplamente comprovada, com baixos
indices de efeitos adversos quando administrada dentro dos
protocolos estabelecidos (NAUMANN & LOWE, 2001).

Contudo, o uso continuado da toxina, especialmente para
fins estéticos com aplicagbes frequentes, tende a suscitar
preocupacdes especificas quanto a sua seguranga a longo prazo.
Awan et al. (2018) identificaram atrofias musculares em pacientes
com mais de cinco anos de tratamento ininterrupto, principalmente
em musculos da face, o que compromete a naturalidade da
expressao facial.

Adicionalmente, ha evidéncias de que a exposigéo continua
pode induzir a formagdo de anticorpos neutralizantes, os quais
reduzem a efetividade do tratamento e geram necessidade de
ajustes na posologia. Essa resisténcia imunoldgica pode ser um
entrave para pacientes que dependem do Botox ndo apenas para
fins estéticos, mas também terapéuticos. (RAMIREZ-CASTANEDA
& JANKOVIC, 2013)

Do ponto de vista psicossocial, a redugdo da mobilidade facial
pode interferir na capacidade de expressar emogdes, prejudicando
a comunicacao interpessoal e impactando negativamente na
autoimagem dos pacientes (YIANNAKOPOULOU, 2015). Esses
efeitos extrapolam o campo clinico, afetando também aspectos
subjetivos e sociais da qualidade de vida.

Beneficios Estéticos, Terapéuticos e Psicossociais
Documentados

A literatura especializada estabelece um vasto espectro de
beneficios decorrentes da aplicagdo da toxina botulinica, que
se estendem muito além da cosmética, abrangendo melhorias
funcionais e impactos significativos na qualidade de vida dos
pacientes.

Estéticos

O principal beneficio estético é o rejuvenescimento facial,
alcancado pela suavizagdo de rugas dindmicas e a prevencao
da sua conversdo em estaticas (DRESSLER, 2003). A também
é fundamental na obtengdo da simetria facial, sendo utilizada
para corrigir assimetrias pré-existentes, como elevagéo desigual
de sobrancelhas ou discrepancias no contorno mandibular.
Esta capacidade de promover harmonia e equilibrio estrutural
é altamente valorizada, pois contribui para uma aparéncia mais
descansada e agradavel (DRESSLER, 2003).

Terapéuticos e Funcionais

Os beneficios funcionais sdo amplos e refletem a eficacia
na modulagéo da hiperatividade muscular e glandular (FLYNN et
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al., 2009). Na odontologia, é crucial para o controle do bruxismo
e da disfungdo temporomandibular de origem miogénica. Na
dermatologia, oferece alivio sustentado para a hiperidrose
primaria. Neurologicamente, proporciona o controle da distonia
cervical, reduzindo a dor e 0 espasmo, € € o tratamento preventivo
aprovado para a enxaqueca crdnica, diminuindo a carga e a
frequéncia das crises, conforme detalhado anteriormente (FLYNN
et al., 2009).

Psicossociais

A melhoria estética e funcional resultante do tratamento com
toxina botulinica impacta diretamente o bem-estar psicoldgico e
social dos individuos (SILVAet al., 2022). A correcéo de assimetrias
ou a reducgéo de sinais de envelhecimento trazem uma notavel
melhora da autoestima e da imagem corporal percebida. O alivio
de condigbes debilitantes, como a hiperidrose ou a enxaqueca
cronica, também capacita o paciente a participar mais plenamente
de atividades sociais e profissionais, reduzindo o estigma e o
isolamento e promovendo um maior bem-estar psicossocial
(SILVA et al., 2022).

Potenciais Riscos do Uso Prolongado

Apesar do perfil de seguranca favoravel e da alta taxa de
satisfagdo clinica historicamente documentados para a toxina
botulinica em suas diversas aplicagbes terapéuticas e estéticas, é
imperativo que a pratica clinica e a literatura cientifica mantenham
uma vigilancia ativa sobre seu uso continuo e repetitivo. A
exposicao prolongada e a dose acumulada da neurotoxina,
particularmente em um contexto de popularizagao global, impdem
desafios que necessitam de avaliag&o rigorosa, abrangendo desde
a imunogenicidade e alteragdes morfolégicas musculares até os
impactos psicossociais de longo prazo (RAMIREZ-CASTANEDA;
JANKOVIC, 2013; KIM et al., 2023).

Resisténcia Imunolégica

Um dos principais riscos associados ao uso repetido da
toxina botulinica é o desenvolvimento de resisténcia imunoldgica
(RAMIREZ-CASTANEDA; JANKOVIC, 2013). Este fendémeno
ocorre devido a formagdo de anticorpos neutralizantes contra
a proteina neurotoxica, resultando na reducao progressiva da
eficacia clinica do tratamento. A imunogenicidade é influenciada
pela dose total acumulada, pela frequéncia de injegbes e,
em menor grau, pela complexidade da formulagdo da toxina
(RAMIREZ-CASTANEDA; JANKOVIC, 2013).

Atrofia Muscular e Alteragées Funcionais
O principio da agdo da é a paralisagdo muscular temporaria,
mas o uso continuo pode levar a alteragdes estruturais e funcionais

de longo prazo (AWAN et al., 2018). Pacientes submetidos a ciclos
repetidos de tratamento podem desenvolver atrofia por desuso nos
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musculos-alvo, manifestando-se como perda de volume muscular
(CHEN et al., 2021). No contexto estético, este risco se traduz
na perda da naturalidade facial e na alteragdo da biomecanica da
mimica, um aspecto critico na satisfagéo a longo prazo (AWAN et
al., 2018).

Alteragoes Psicossociais e Dependéncia Estética

O impacto da toxina na comunicagdo nao verbal constitui um
risco psicossocial relevante. A reducdo da expressividade facial,
muitas vezes resultado da paralisagdo excessiva (hipomimia),
pode prejudicar a transmissdo de emocdes sutis e dificultar as
interagdes sociais (YIANNAKOPOULOU, 2015). Além disso, a
manutencao da aparéncia idealizada pode gerar uma dependéncia
estética, levando a busca por reaplicagbes em intervalos cada vez
menores ou em doses maiores, o que potencialmente intensifica
os riscos de efeitos adversos (KIM et al., 2023).

Efeitos Sistémicos Raros

Embora a toxina botulinica seja tipicamente segura e
seus efeitos adversos sejam locais e transitérios, o potencial
para efeitos sistémicos, embora raro, ndo pode ser ignorado
(NAUMANN; JANKOVIC, 2004). A difusdo indesejada da toxina
para musculos adjacentes pode causar complicacdes como
ptose palpebral e disfagia (dificuldade de degluticdo), esta ultima
particularmente preocupante em aplicagdes na regido cervical ou
perioral. Em casos isolados e graves, foram reportados sintomas
consistentes com botulismo iatrogénico, incluindo fraqueza
muscular generalizada e complicagdes respiratérias, reforgando
a necessidade de adesao estrita as doses e técnicas de injecao
(NAUMANN; JANKOVIC, 2004).

Aspectos Eticos e Regulatérios no Brasil e no Mundo

O uso da toxina botulinica, dada sua natureza farmacoldgica
e sua ampla aplicacdo estética e terapéutica, & estritamente
fiscalizado por agéncias governamentais globais para garantir a
seguranga e a eficacia dos produtos (SILVA et al., 2022).

No Brasil, a regulagéo é tripartite: a ANVISA (Agéncia Nacional
de Vigilancia Sanitaria) atua no registro e fiscalizagdo sanitaria
dos produtos; o CFM (Conselho Federal de Medicina) e o CFBM
(Conselho Federal de Biomedicina), juntamente com outros
conselhos de classe da saude, normatizam as prerrogativas
profissionais de quem pode realizar as aplicagdes e sob quais
critérios técnicos (SILVA et al., 2022).

Internacionalmente, a substancia é controlada por instituicées
como a FDA (Food and Drug Administration) nos Estados Unidos
e a EMA (European Medicines Agency) na Europa, que validam os
ensaios clinicos e determinam as indicacdes aprovadas.

O debate ético central em torno do uso da toxina botulinica
concentra-se na banalizagédo da toxina em protocolos estéticos
e na medicalizagdo da estética (SILVA et al., 2022). A aplicagéo
precoce e preventiva em jovens adultos (abordagem prejuvenation)
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e o marketing agressivo levantam questdes sobre a criacdo
de uma necessidade artificial de intervengéo, transformando
caracteristicas faciais normais em condigdes médicas a serem
corrigidas. Tais discussdes enfatizam a responsabilidade dos
profissionais de saude em manter a integridade ética, baseando
as indicacdes em evidéncias clinicas e no bem-estar integral do
paciente, e ndo apenas na demanda estética (SILVA et al., 2022).

Avancos Recentes e Perspectivas Futuras

O campo da toxina botulinica esta em constante evolugao, com
a pesquisa focada em superar as limitagbes atuais e otimizar a
experiéncia do paciente (OLIVEIRAet al., 2024). A principal linha de
investigagdo farmacolégica busca ativamente novas formulagdes
que apresentem maior durabilidade de efeito, permitindo intervalos
de reaplicagdo mais longos. Paralelamente, ha um esforgo para
desenvolver toxinas de menor imunogenicidade, minimizando o
risco de o paciente criar anticorpos neutralizantes que reduzam
a eficacia clinica a longo prazo, um fator crucial para usuarios
cronicos (OLIVEIRA et al., 2024). Outras areas de estudo incluem
formulagdes topicas e toxinas de agéo ultrarrapida.

No ambito da tecnologia aplicada, a Inteligéncia Artificial e o
processamento de imagens estao revolucionando a personalizagéo
dos tratamentos (OLIVEIRA et al., 2024). Ferramentas avancadas
utilizam andlise facial tridimensional e algoritmos de aprendizado
de maquina para mapear a biomecanica muscular individual
e prever o resultado das injecdes. Isso permite a criacdo de
protocolos personalizados que otimizam a dose, o ponto de injegéo
e o volume, visando resultados mais naturais, minimizando os
riscos de hipomimia e maximizando a precisdo (OLIVEIRA et al.,
2024). Aintegragéo promete elevar a seguranga e a previsibilidade
dos procedimentos a um novo patamar.

Comparagao com Outras Técnicas de Rejuvenescimento
Facial

A toxina botulinica atua primariamente na diminuicdo da
forga muscular para suavizar rugas dinamicas, o que a torna um
procedimento fundamental, mas ndo exclusivo, no arsenal do
rejuvenescimento facial (AWAN et al., 2018). Para um resultado
mais abrangente e natural, a é frequentemente utilizada em
conjunto com outras técnicas que abordam diferentes aspectos
do envelhecimento:

Preenchimentos de acido hialurénico: Diferentemente da
toxina, estes materiais ndo atuam na contragdo muscular, mas
sim na restauragdo de volume perdido, na corregédo de sulcos
estaticos (como o nasogeniano) e na reestruturagdo do contorno
facial, tratando a flacidez estrutural e ndo a dinamica (AWAN et
al., 2018).

Bioestimuladores (como PLLA e hidroxiapatita de calcio):
Estas substancias sdo injetadas para induzir uma neocolagénese
progressiva. Seu efeito primario € aumentar a densidade, a firmeza e
a qualidade da pele e tecidos moles a médio e longo prazo, atuando
na flacidez cutanea e conferindo sustentagéo (AWAN et al., 2018).
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Laser e Ultrassom Microfocado: Estas tecnologias baseadas
em energia visam a melhoria da textura da pele (superficie) e a
inducéo de contragéo e remodelacdo do colageno em camadas
mais profundas (firmeza). Eles abordam o envelhecimento da
epiderme e derme, que a toxina ndo alcanga.

A literatura atual aponta, portanto, para o uso de protocolos
combinados como a estratégia mais eficaz, integrando a
paralisagdo muscular da toxina botulinica com o0s recursos
de volumizacdo e estimulo de colageno. Essa sinergia de
técnicas visa resultados mais naturais e completos, abordando
simultaneamente as causas dindmicas, estaticas e estruturais do
envelhecimento (AWAN et al., 2018).

Reologia da Toxina Botulinica e sua Importancia Clinica

A Reologia é a ciéncia que investiga as propriedades
de deformacdo e fluxo dos materiais, e seu estudo, embora
frequentemente  negligenciado, ¢ fundamental para a
previsibilidade e seguranca dos procedimentos com toxina
botulinica. No contexto da aplicacéo injetavel, aspectos como a
viscosidade, a difusdo tecidual e o espalhamento da formulagao
sdo variaveis criticas que influenciam diretamente o resultado
clinico final (CARRUTHERS; CARRUTHERS, 2018).

O perfil reolégico determina como a toxina interage com os
tecidos ap0s a injecéo. Preparacdes que exibem maior viscosidade
tendem a apresentar menor difusdo lateral, o que é clinicamente
vantajoso para injecdes que exigem extrema precisdo em musculos
focais ou pequenos (CARRUTHERS; CARRUTHERS, 2018).

Em contrapartida, formulagées com menor viscosidade podem
se espalhar mais amplamente, sendo Uteis para tratar areas
maiores, mas aumentando o risco de atingir musculos adjacentes
e causar efeitos adversos (JOST et al., 2021). A difuséo néo é
idéntica entre as diferentes marcas comerciais de toxina botulinica,
o que impde uma escolha clinica estratégica baseada na regiéo a
ser tratada (JOST et al., 2021).

Além dos fatores farmacéuticos, a integragédo funcional da
toxina com a biomecéanica muscular é critica. O modo como a
formulagdo se espalha deve ser mapeado contra a fungdo do
musculo para garantir que o resultado seja natural, evitando a
paralisia excessiva ou assimétrica que leva aos temidos efeitos
artificiais (JOST et al., 2021).

Portanto, o estudo reolégico é indispensavel nao apenas para
o aprimoramento de novas formulagdes com maior previsibilidade
de espalhamento, reduzindo drasticamente riscos como a ptose
palpebral causada por difusdo indesejada, mas também como
uma ferramenta essencial para a aplicagéo segura e personalizada
(CARRUTHERS; CARRUTHERS, 2018).

Impacto socioecondémico e a industria da estética

O impacto da toxina botulinica na saude e na sociedade
moderna € inegavelmente acompanhado por um vasto impacto
socioeconémico. O mercado global de neurotoxinas terapéuticas
e estéticas movimenta bilhdes de ddélares anualmente,
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impulsionando uma industria de inovacao, pesquisa e marketing
massivo (ISAPS, 2023). O Brasil se destaca nesse cenario,
consistentemente posicionado como o segundo maior consumidor
de e procedimentos estéticos ndo cirurgicos no mundo, refletindo
uma forte demanda cultural por intervengées de rejuvenescimento
e harmonizagéo (ISAPS, 2023).

Apesar da popularizacdo crescente do procedimento, que
o tornou acessivel a faixas de renda mais amplas, o acesso
desigual aos tratamentos ainda reforga a percepgéao de elitizagdo
da estética injetavel (ISAPS, 2023). O alto custo das unidades
da toxina botulinica e a necessidade de reaplicagbes regulares
(uso crénico) criam uma barreira financeira. Essa disparidade
econdmica contribui para a diferenciagéo social e levanta questdes
sobre a medicalizagédo de padrbes estéticos que, na pratica,
permanecem mais disponiveis as classes com maior poder
aquisitivo, impactando as dindmicas de consumo e autoimagem
em diferentes estratos sociais (ISAPS, 2023).

Conclusao do capitulo

O presente capitulo estabeleceu a toxina botulinica tipo
A como um neurofarmaco de complexa biologia molecular e
impacto multifacetado na medicina contemporanea. Sua eficacia
decorre de um mecanismo de agdo altamente especifico e
reversivel a clivagem da proteina do complexo SNARE, que
garante a denervagdo quimica temporaria (MONTECUCCO;
SCHIAVO, 1995; SIMPSON, 2004). A trajetéria da substancia
evoluiu significativamente, migrando de seu uso pioneiro em
disturbios oftalmolégicos e neurolégicos graves para tornar-se
uma ferramenta primaria no arsenal estético e terapéutico, sendo
o tratamento de escolha para condi¢des como a distonia cervical,
a espasticidade cronica e a enxaqueca cronica (RAMIREZ-
CASTANEDA; JANKOVIC, 2013; KIM et al., 2023).

Apesar dos notaveis beneficios funcionais, estéticos e
psicossociais documentados, a popularizacéo global do uso impde
uma analise critica dos seus riscos a longo prazo. O uso continuo
exige monitoramento rigoroso para prevenir o desenvolvimento
de resisténcia imunolégica e os potenciais efeitos adversos de
natureza morfoldgica (atrofia muscular) e psicossocial (hipomimia
e dependéncia estética), aspectos que devem ser incorporados a
avaliagao de custo-beneficio (AWAN et al., 2018; KIM et al., 2023).

A compreenséo detalhada das propriedades reoldgicas das
diferentes formulagdes, notadamente a viscosidade e o perfil
de difusdo, emerge como um diferencial técnico essencial para
a seguranga e previsibilidade dos resultados (CARRUTHERS;
CARRUTHERS, 2018; JOST et al., 2021). Em dultima analise,
a aplicagéo clinica da deve ser orientada ndo apenas pelos
imperativos regulatérios (ANVISA, FDA, CFM) e pelo conhecimento
molecular, mas também por uma ética que equilibre a demanda
estética com a promogao do bem-estar e da naturalidade (SILVA et
al., 2022). Este entendimento holistico e tecnicamente aprofundado
do produto constitui a base fundamental para os resultados e a
discussao apresentadas nos capitulos subsequentes.

A fundamentagéo tedrica apresentada neste projeto sustenta
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a necessidade de refletir criticamente sobre o uso crescente
da toxina botulinica na pratica clinica. Ao mesmo tempo em
que oferece solugbes terapéuticas e estéticas de alto impacto,
o0 uso prolongado levanta questdes ainda pouco exploradas
sobre resisténcia imunoldgica, atrofias funcionais e impactos
psicossociais. Este projeto visa, ao sistematizar as evidéncias
cientificas disponiveis, visa contribuir para uma atuagao biomédica
consciente, equilibrada e baseada em principios cientificos e
éticos.

RESULTADOS E DISCUSSAO

Esta segcdo apresenta e discute os achados centrais da
revisdo integrativa da literatura realizada, correlacionando-os
com o arcabougo tedrico estabelecido no Capitulo 6. O objetivo
principal foi reunir e analisar as evidéncias cientificas sobre o uso
da toxina botulinica tipo A, focando na sua eficacia clinica, nos
riscos associados ao uso prolongado e nas perspectivas futuras
de otimizagao do tratamento.

A discussao subsequente esta estruturada para abordar os
resultados em trés eixos tematicos principais, que refletem os
principais focos da pesquisa:

Eficacia Clinica e Expansdo de Uso: Avaliagdo da como
padréo-ouro no tratamento de disturbios neuromusculares (ex.:
distonia cervical e espasticidade) e no manejo estético (da corregéo
a prevencgao), contrastando com a seguranga em aplicagcdes como
a hiperidrose e a enxaqueca cronica.

Seguranga, Uso Prolongado e
aprofundada das evidéncias sobre a formagédo de anticorpos
neutralizantes  (resisténcia  imunoldgica), as alteragdes
morfoldgicas (atrofia muscular) e os impactos psicossociais,
estabelecendo a necessidade de vigilancia clinica e ética no uso
continuo.

Inovagado e Precisdao do Tratamento: Analise dos avancos
recentes, como o desenvolvimento de novas formulagdes e a
aplicagéo do conceito de reologia (viscosidade e difusédo) como
fator preditivo de sucesso e seguranga clinica na personalizagdo
dos protocolos de injegéo.

Dessa forma, os resultados sdo apresentados ndo apenas
como uma lista de evidéncias, mas sim como uma andlise critica
e integrada que visa responder aos objetivos especificos deste
trabalho de conclusé&o de curso.

Riscos: Discussao

Eficacia Clinica e Expansao de Uso da toxina botulinica

A analise dos artigos revisados demonstra a ampla aceitagéo
e a consolidagédo da toxina botulinica tipo A em diversas
especialidades, confirmando a versatilidade da substancia que
extrapola o campo da estética e se consolida como ferramenta de
interesse multidisciplinar na Biomedicina.

Um dos primeiros nesse processo foi Scott (1980), que
apresentou a aplicagdo de forma terapéutica para o tratamento
do estrabismo, se expandindo até os tempos atuais de Kim
et al. (2023), onde observamos de forma expansiva esses

10 www.rcec.com.br

preceitos. A neurotoxina foi definida como primeira escolha
para procedimentos onde ha disturbios neuromusculares como
distonias e espasticidade (RAMIREZ-CASTANEDA; JANKOVIC,
2013), e foi amplamente utilizado em condi¢gdes dermatoldgicas,
odontolégicas, gastroenterolégicas e urolégicas (FLYNN et al.,
2009; YIANNAKOPOULOU, 2015).

A revisdo demonstrou, ademais, que a popularidade da
toxina é sustentada por um conjunto de dados que vao além da
correcao estética. Além da suavizagao de rugas, prevencao do
envelhecimento facial precoce e a simetria facial (DRESSLER,
2003; AWAN et al, 2018; KIM et al, 2023). No conceito
prejuvenation, termo propagado nos ultimos anos tem reforgado
a propensdo para a aplicagdo de forma preventiva em pacientes
jovens com a intengdo de abrandar a hipercinesia muscular e
tardar a formacéo de rugas estaticas (AWAN et al., 2018; KIM et
al.; 2023).

Para além dos beneficios estéticos é destacado por alguns
autores os impactos psicossociais e funcionais da toxina.
Apresentado por Flynn et al. (2009) ha um grande éxito na
redugéo da espasticidade e melhora na qualidade de vida dos
pacientes com disturbios neuromusculares. Para Silva et al.
(2022) ha resultados significativos na autoestima e satisfacdo com
a autoimagem referente a utilizagdo de forma estética

Esse conjunto de beneficios multissistémicos justifica sua
ampla aceitagdo clinica, pois estende-se para o aspecto fisico,
psicolégico e social. Observamos afinal que a toxina botulinica tipo
A ultrapassa a fronteira entre a estética e o terapéutico.

Riscos e Desafios do Uso Prolongado da Toxina Botulinica

Apesar da alta eficacia e seguranga em curto prazo, a
analise da literatura revelou quatro categorias principais de riscos
associados a cronicidade e intensidade do tratamento com a
toxina botulinica, demandando atengé&o especial em protocolos
de longo prazo. Alguns principais pontos considerados de risco a
longo prazo podemos destacar a resisténcia imunoldgica, atrofia
muscular, alteracdes psicossociais e em alguns casos mais
esporadicos efeitos sistémicos ocasionados da disseminacéo
indesejada do produto. (RAMIREZ-CASTANEDA; JANKOVIC,
2013; NAUMANN; JANKOVIC, 2004; AWAN et al., 2018; CHEN
et al.,, 2021).

Conforme evidéncias do estudo realizado por Ramirez-
Castaneda e Jankovic (2013) quando ocorrem aplicagbes
frequentes com doses elevadas do produto de forma cumulativa
pode levar formagdo de anticorpos neutralizantes, causando
a ineficiéncia ao longo do tempo do procedimento. Outros
estudos, conduzidos por Awan et al. (2018) e Chen et al. (2021),
identificaram, nas estruturas musculares onde a substancia foi
aplicada de forma prolongada, a possibilidade de ocorréncia de
atrofia por desuso. Impactos psicossociais como a hipomimia
facial que é a diminuigdo das expressdes e mimica facial atrapalha
a comunicagado nao verbal e a compreensao emocional e social
do ser, conforme descri¢édo realizada por Yiannakopoulou (2015)
e Kim et al. (2023). E para Silva et al. (2022) ha uma problematica
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referente a chance do individuo desenvolver dependéncia estética
e padrdes de beleza influenciaveis que podem afetar a saude
mental.

Resisténcia Imunolégica e Perda de Eficacia

A principal limitagdo farmacolégica do uso continuo da
toxina botulinica € o potencial desenvolvimento de resisténcia
imunolégica (RAMIREZ-CASTANEDA; JANKOVIC, 2013).

Esta resisténcia é desencadeada pela formagao de anticorpos
neutralizantes contra a toxina, um evento mais provavel em
pacientes submetidos a aplicagdes frequentes e a administragéo
de altas doses cumulativas. O resultado clinico € uma perda
progressiva da resposta ao tratamento, exigindo do profissional a
revisdo da formulagdo da toxina utilizada ou a alteragdo completa
do plano terapéutico (RAMIREZ-CASTANEDA; JANKOVIC, 2013).

A producao das toxinas botulinicas tipo A podem variar quanto
ao seu potencial imunogénico devido a sua composicdo proteica
e possivel existéncia de proteinas complexantes. Formulagbes
com complexos de proteinas acessorias nao toxicas possuem
alta carga proteica total, que podem aumentar as chances de o
sistema imune identificar o antigeno, desencadeando a formagéo
de anticorpos neutralizantes.

Em contrapartida, formulagdes exclusivamente compostas
pela neurotoxina purificada tendem a mostrar um perfil
imunogénico reduzido, presumivelmente devido a pouca exposi¢éo
de proteinas estranhas ao organismo. O debate na literatura se
sustenta em definir em que medida as proteinas complexantes
podem influenciar a resposta imune, se sutis arranjos na estrutura
e pureza da molécula impactam tanto na seguranca quanto na
eficacia a longo prazo (FREVERT; DRESSLER, 2010).

Atrofia Muscular e Alteragées Morfologicas

Em usuarios de longo prazo, as evidéncias apontam para a
possibilidade de atrofia muscular por desuso nos musculos-alvo,
como o masseter e os musculos faciais tratados, com potencial
para alterar a morfologia estrutural da face (AWAN et al., 2018;
CHEN et al., 2021).

No contexto estético, a inibicdo excessiva e cronica da
contragdo muscular pode levar a hipomimia facial, um estado de
redugdo da mimica que compromete a naturalidade da expresséo.
Este achado reforga a necessidade de protocolos de dosagem
que visem a modulagéo, e ndo a paralisia completa e persistente
(AWAN et al., 2018).

Impactos Psicossociais e Dependéncia Estética

A modulacdo da expressividade facial carrega implicagdes
psicossociais significativas. A redugdo da expressividade pode
dificultar a comunicagdo nao verbal e a percepgdo emocional em
interacdes sociais (YIANNAKOPOULOU, 2015).

Além disso, o tratamento estético continuo tem o potencial
de gerar uma dependéncia estética, na qual o paciente busca
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a manutengdo de um padrdo de beleza irrealista, levando a
insatisfacdo e a necessidade compulsiva de novas aplicagdes, o
que intensifica o ciclo de riscos (KIM et al., 2023).

Estudos ja demonstrados identificaram que o efeito da toxina
botulinica € muito mais amplo e vai além da questéo estética, se
abrangendo para o aspecto neuro cognitivo onde se apresentam a
percepgao afetiva e as expressdes emocionais. Se caracterizando
a hipétese do feedback facial, através das expressdes faciais
cada ser humano reflete e altera suas emogdes internamente
(HENNENLOTTER et al.; 2009).

A imobilizacdo de determinadas areas musculares faciais,
pode acabar corrompendo alguns tipos de atividades neurais em
locais onde estéo relacionados os processos emocionais. Esses
locais s&o no cortex pré-frontal e amigdala. (HENNENLOTTER et
al.; 2009).

Ha uma via de méao dupla relacionada diretamente a area
da estética. A autoimagem é consideravelmente positiva apés a
realizagédo de um procedimento de suavizagéo de rugas e linhas
de expressao. Seguindo para o ponto negativo ha uma diminuigéo
das expressoes faciais e comunicagédo nao verbal repercutindo em
algumas interagdes (HENNENLOTTER et al.; 2009).

Efeitos Adversos Sistémicos Raros

Embora a maioria das complicagbes seja transitéria e
localizada, a literatura registra a ocorréncia de efeitos adversos
sistémicos raros, causados principalmente pela difusdo indesejada
da toxina para fora do sitio de injegdo (NAUMANN; JANKOVIC,
2004).

Relatos de disfagia (dificuldade de degluticdo) e ptose
palpebral sdo exemplos de complicagbes que, apesar de incomuns,
sublinham a importancia da técnica precisa, do conhecimento
anatdbmico e da dosagem rigorosa para evitar a disseminacao
indesejada da neurotoxina (NAUMANN; JANKOVIC, 2004).

Reologia e Personalizagao: Fatores Criticos de Otimizagao

A andlise aprofundada dos resultados demonstra que a
eficacia e a seguranga da toxina botulinica ndo dependem apenas
da dose e da precisao anatdbmica, mas também das propriedades
fisico-quimicas da formulagdo, um campo de estudo conhecido
como Reologia.

A literatura revisada confirma que as diferengas entre
formulagdes comerciais da toxina ndo se limitam a poténcia
biolégica, mas se estendem ao seu comportamento de difusdo e
espalhamento no tecido (CARRUTHERS & CARRUTHERS, 2018;
JOST et al., 2021).

Impacto da Reologia na Agao Clinica
A viscosidade da preparacéo injetavel € um fator reoldgico
determinante para a previsibilidade. Preparagbes com maior

viscosidade e menor capacidade de difusdo lateral tendem a
oferecer maior precisdo de agdo, sendo a escolha preferencial
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para o tratamento de musculos pequenos ou regides delicadas,
como a area periorbital (CARRUTHERS & CARRUTHERS, 2018).

Em contrapartida, formulagdbes menos viscosas, com um
perfil de difusdo mais amplo, podem ser vantajosas em areas
musculares maiores ou em protocolos que buscam um efeito mais
sutil e uniforme, essa perspectiva reolégica é fundamental para
mitigar riscos, pois a difusdo indesejada é a explicagdo mecanica
para a ocorréncia de complicagées como a ptose palpebral onde o
material aplicado se extravasa de forma ndo desejada para outros
musculos proximos e a fraqueza muscular em areas adjacentes
(JOST et al., 2021).

Os eventos adversos estdo diretamente ligados a falta de
entendimento de alguns profissionais a respeito da reologia
para a utilizagdo da toxina botulinica. Escolhas inadequadas da
formulagdo do produto desconsiderando parametros importantes
como sua viscosidade, elasticidade e sua capacidade de difusdo
podem causar sérios danos a essas areas. A reologia deve ser
estudada pelos profissionais de forma tedrica juntamente a
técnicas aprofundadas para resultados positivos e confiaveis
mantendo sempre a seguranga e o bem-estar do paciente.

Conhecimento acerca da quantidade correta da aplicagdo e os
pontos em que podem ser inseridos, nao levando em consideragao
a questdo variante de formula para férmula e a diferenciagdo
para cada paciente, pode ocasionar uma influéncia direta em
sua durabilidade e a dispersdo do produto (CARRUTHERS &
CARRUTHERS, 2018).

E de suma importancia que os profissionais habilitantes
tenham uma interpretagdo das propriedades fisico-quimicas de
cada produto utilizado, formas de aplicagdes e os locais, pensando
nas possiveis consequéncias do procedimento. Garantindo ética
profissional e a seguranga de seus pacientes.

O conhecimento da reologia dos preenchedores é primordial
para melhorar resultados da mio-modulagédo facial, sobretudo
quando associada ao uso da toxina botulinica tipo A. Propriedades
reoldgicas estabelecem o comportamento mecéanico do
preenchedor, definem sua habilidade em sustentar, suavizar,
deslocar tecidos e modular a agdo muscular. Tal interagdo, além
de restaurar volumes, age na movimentagdo dos musculos faciais
de maneira indireta, equilibrando funcionalmente as agdes de
tracao e relaxamento.

Combinada a atuagdo quimica de contragdo muscular da
toxina botulinica tipo A, o material com reologia adequada se
destaca por sua atividade fundamentada na promogdo de um
rejuvenescimento mais natural e funcional, caracterizando uma
mio-modulacdo avancada que integra condutas quimicas e
mecéanicas em um método mais harménico (DE MAIO, 2018).

Implicag6es Regulatérias e Tendéncias Futuras

Do ponto de vista ético e regulatério, os achados reforgam
a necessidade de um uso mais criterioso e por profissionais
habilitados, dado que o desconhecimento sobre os aspectos fisico-
quimicos e o comportamento reoldgico da toxina pode aumentar o
risco de complicagdes.
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O futuro aponta inequivocamente para a personalizagdo
dos protocolos. Essa tendéncia converge com a busca pelo
desenvolvimento de novas formulagées com menorimunogenicidade
e resultados mais previsiveis e duradouros, baseados em seu perfil
reoldgico otimizado (OLIVEIRA et al., 2024).

A meta é integrar ndo apenas a idade e a anatomia individual
do paciente, mas também o comportamento tecidual da toxina
utilizada, buscando a maxima segurangca e a manutencao da
naturalidade facial.

Um grande passo nas pesquisas sdo os estudos cada vez
mais aprofundados e coesos a respeito das toxinas liquidas,
evitando assim o processo de reconstituicdo, onde podem ocorrer
erros. As toxinas liquidas j& estdo em seu estado final para
aplicagao e demonstram preciséo e estabilidade. Em contrapartida
ha a Daxibotulinumtoxin A que é um produto necessario de
reconstituicdo e que possui estudos em fase de ensaios clinicos
como a SAKURA 3 em que a durabilidade é mais ampla podendo
se estender até 6 meses (CARRUTHERS et al.,2020).

No contexto atual cada vez mais temos a tecnologia a nosso
favor, e um grande acontecimento s&o as ferramentas de IA. Uma
juncédo eficaz de inteligéncia artificial e analise de imagens como
as ultrassonografias faciais que poderiam identificar de forma
tridimensional, especifica, com seguranga e bem estruturada para
cada paciente. Podendo ser identificado até um mapeamento da
difusdo das toxinas aplicadas.

Conclui-se que a toxina botulinica tipo Aainda se mantém como
a principal abordagem tanto para os recursos estéticos quanto
para os terapéuticos. Por ser de amplo estudo, embasamentos,
revisbes e protocolos que proporcionam esses resultados
positivos.

Assim, esta pesquisa se fundamenta no entendimento
fisiolégico e clinico da toxina botulinica, nas evidéncias empiricas de
sua eficacia e nas possiveis implicagdes adversas documentadas
na literatura cientifica. A discussdo aqui apresentada servira como
alicerce para a anadlise das contribuicdes e limitagdes do uso
prolongado da toxina, com vistas a oferecer subsidios cientificos
para uma pratica biomédica responsavel e baseada em evidéncias.

CONCLUSAO

Conclui-se que a presente revisdo integrativa da literatura
cumpriu seu objetivo inicial ao analisar de forma critica os
diferentes usos da toxina botulinica tipo A, abrangendo suas
aplicagdes terapéuticas e estéticas, os beneficios documentados,
os potenciais riscos do uso prolongado e os avangos recentes
no campo. As hipéteses levantadas no decorrer do projeto foram
totais ou parcialmente corroboradas pelos resultados obtidos,
conforme revisao individual a seguir.

Analise das Hipéteses
O objetivo do presente estudo foi analisar os beneficios e

riscos do uso prolongado da Toxina Botulinica Tipo A, analisando
tais aspectos sob a perspectiva de diferentes hipdteses.
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A primeira hipétese (H1) atesta que “o uso prolongado da
toxina botulinica tipo A promove efeitos cumulativos positivos,
contribuindo para a melhoria continua da aparéncia das rugas
faciais e para a prevengao do envelhecimento cutaneo”. A partir da
analise empregada, esta afirmacéo foi parcialmente corroborada.
A revisdo integrativa da literatura comprova a eficacia do uso
continuo no campo estético, sobretudo para objetivos como a
prevencgdo do envelhecimento, suavizacao e reducao das rugas, e
para atenuar consideravelmente a necessidade de procedimentos
mais agressivos futuramente. Porém, ha de se destacar os
riscos de atrofia muscular causados por desuso, bem como de
minimizagdo ou perda da mimica facial, dentre outras possiveis
consequéncias a longo prazo.

Essa constatacao comunica-se diretamente com a segunda
hipétese levantada (H2): “o uso continuo da toxina botulinica
pode estar associado ao desenvolvimento de efeitos adversos,
como resisténcia a toxina, atrofia muscular localizada e
comprometimento da expressdo facial natural”’; e também a
hipétese 3 (H3): “a eficacia da toxina botulinica tipo A tende a se
manter estavel ao longo do tempo, desde que sejam respeitados
os intervalos adequados entre as aplicagdes e utilizadas técnicas
apropriadas”.

Na andlise realizada, conforme previamente descrito, a
hipétese 2 foi corroborada. A presente pesquisa verificou que
ha consenso na literatura disponivel acerca do uso prolongado
e indiscriminado da toxina botulinica, bem como dos efeitos
associados a esta pratica, tais como resisténcia imunoldgica,
que pode afetar os resultados do procedimento; possivel atrofia
muscular na regido de aplicagdo e, por fim, comprometimento
da mimica facial, relacionada a comunicagdo nao-verbal do(a)
paciente. Ja a hipoétese 3 foi parcialmente corroborada, na medida
em que a toxina apresenta altos indices de eficacia a curto
prazo, mas demanda cuidado e atengéo a longo prazo, incluindo:
avaliagéo das condi¢cdes mencionadas, o rigor técnico e zelo para
com o periodo de espera e intervalo correto entre as aplicagdes.
Afinal, caso tais praticas ndo sejam devidamente observadas,
a formulagédo da toxina botulinica junto a dose ja presente no
organismo do(a) paciente podem causar instabilidades e riscos
como aqueles supracitados.

Ha ainda o risco presente na hipétese de numero 4 (H4),
levantada para avaliar se “existe uma possivel correlagdo entre
0 uso prolongado da toxina botulinica e alteragdes psicoldgicas
ou comportamentais relacionadas a percepgédo da autoimagem”.
Esta premissa foi corroborada, uma vez que, segundo a revisdo
bibliogréfica, a realizagdo indiscriminada de procedimentos
estéticos, geralmente induzida por transtornos de imagem
idealizada, pode causar problemas como a dependéncia estética.
Esta, por sua vez, tem o potencial nocivo de afetar ndo apenas
a saude mental do(a) paciente, como também sua saude fisica,
financeira e social, ao causar disturbios em diferentes esferas
da vida da pessoa afetada. Mesmo quando este ndo é o caso,
pode haver um impacto negativo em relagédo as interagbes
sociais estabelecidas pelo(a) paciente, visto que a expressado de
sentimentos e a comunicagao interpessoal nado-verbal afetados
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pela redugdo da mimica facial também carregam consigo o
potencial de afetar diretamente a autoimagem, autoestima e,
consequentemente, estado psicoldgico de cada paciente.

Estes pontos levam a hipétese final (H5), de que “o tratamento
com toxina botulinica apresenta um alto indice de satisfagédo entre
os pacientes, além de um baixo indice de complicagdes e efeitos
colaterais quando realizado corretamente”. a verificagdo apontou
uma corroboragao parcial, pois, embora existam indices elevados
de seguranca e satisfagdo a curto e médio prazo, o uso prolongado
e indiscriminado a longo prazo pode ser fator gerador de todos os
problemas citados anteriormente.

Em sintese, constatou-se que a toxina botulinica € uma
das ferramentas mais versateis da pratica biomédica, sendo
utilizada em areas como neurologia, oftalmologia, odontologia,
dermatologia, gastroenterologia e urologia, além de ocupar
posicdo de destaque na estética facial.

No campo estético, os resultados confirmam a eficacia da
toxina na suavizagdo de rugas dinamicas, na prevencao do
envelhecimento cuténeo e na melhora da autoestima e da imagem
corporal. Contudo, a popularizagdo do uso preventivo em jovens
adultos levanta preocupagdes éticas e cientificas, principalmente
relacionadas a banalizagdo do procedimento e a dependéncia
estética, o que reforca a necessidade de vigilancia clinica e do
consentimento informado rigoroso.

A anadlise do uso cronico revelou riscos relevantes que nao
podem ser negligenciados, como a resisténcia imunoldgica
decorrente da produgédo de anticorpos neutralizantes, a atrofia
muscular localizada por desuso, a hipomimia e os impactos
psicossociais associados a perda de expressividade facial.
Embora raros, relatos de efeitos adversos sistémicos também
foram observados, evidenciando a necessidade imperativa de
uso cauteloso e por profissionais devidamente habilitados e com
profundo conhecimento anatémico.

A introdugdo do conceito de reologia demonstrou ser um fator
chave para a otimizagcdo da seguranga. Diferentes formulagées
apresentam perfis distintos de viscosidade, difusdo e dispersado
nos tecidos, influenciando diretamente a previsibilidade do
resultado e a ocorréncia de efeitos adversos, como a difusdo
indesejada para areas adjacentes (ex.: ptose). Dessa forma, a
escolha da formulagdo mais adequada, aliada ao conhecimento da
biomecanica facial e a técnica de aplicacao, torna-se fundamental
para garantir maior seguranga e naturalidade nos resultados.

Do ponto de vista ético e regulatorio, o estudo destacou a
urgéncia de protocolos mais bem padronizados e da consolidagéo
de diretrizes que evitem a banalizagéo da toxina e assegurem sua
aplicagdo com responsabilidade cientifica.

Sugestoes para Trabalhos Futuros

Com base nas lacunas identificadas, sugere-se que futuras
pesquisas foquem em:

Estudos Longitudinais: Acompanhamento de coortes de
pacientes submetidos ao uso estético e preventivo da toxina
botulinica por periodos superior a cinco anos, para quantificar o
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risco real de atrofia muscular e hipomimia crénica.

Andlise Reolégica Comparativa: Realizagdo de ensaios
laboratoriais e clinicos comparativos entre as diferentes
formulagdes comerciais da toxina botulinica, correlacionando
diretamente os parametros reoldgicos (viscosidade e perfil de
difusdo) com a incidéncia de efeitos adversos localizados.

Avaliacao Psicossocial Padronizada: Desenvolvimento e
validagédo de ferramentas para medir a dependéncia estética e o
impacto da toxina botulinica na comunicagao nao verbal.

Conclui-se, em sintese, que a € um recurso terapéutico
e estético altamente relevante, desde que seu uso seja
permeado por embasamento cientifico robusto, conhecimento
técnico aprofundado e respeito as propriedades reoldgicas
que condicionam seus efeitos clinicos. O futuro aponta
inequivocamente para a personalizagao dos protocolos, buscando
formulacdes mais seguras, de maior durabilidade e menor risco
imunogénico.

CONSIDERAGOES FINAIS

A finalizagdo deste Trabalho de Conclusdo de Curso (TCC)
nao representa apenas o encerramento de um ciclo académico,
mas reforga a importancia da pesquisa critica e fundamentada na
pratica biomédica. A reviséo integrativa sobre a toxina botulinica
tipo A, transcendeu a documentagdo dos beneficios estéticos
imediatos, ao analisar sistematicamente os desafios e os riscos do
uso continuo e prolongado.

Este estudo cumpriu seu propdsito ao fornecer uma base de
evidéncias que alerta os profissionais sobre a necessidade de ir
além do conhecimento técnico superficial. A integragdo de fatores
como a reologia da formulagéo, o risco de resisténcia imunolégica
e as implicagdes psicossociais do uso cronico destaca que a
segurancga e a previsibilidade clinica demandam uma abordagem
farmacoldgica e ética rigorosa.

A toxina botulinica tipo permanece como uma ferramenta
poderosa e versatil. No entanto, sua aplicagédo deve ser guiada
pela responsabilidade cientifica, pela busca pela naturalidade
dos resultados e pela observancia do perfil de seguranca a longo
prazo. Esperamos que este trabalho estimule o debate académico
e contribua para a formacgéo de profissionais mais conscientes e
preparados para atuar na vanguarda da saude e da estética.
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