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RESUMO

Introducio: A beleza do sorriso representa uma expressao primor-
dial na harmonizagao da face, e estd diretamente ligada a autoestima
do individuo. A atividade do sorriso ¢ determinada pela contracdo
de musculos especificos, e pode apresentar diferentes niveis de ex-
posicao gengival. Quando maior que 3mm ¢ denominado sorriso
gengival e gera uma condicdo esteticamente desagradavel. Entre as
suas diversas causas, a hiperatividade muscular se destaca. Objeti-
vo: apresentar uma revisao de literatura a respeito da toxina botuli-
nica, que se tornou uma ferramenta bastante utilizada como método
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complementar ou exclusivo na corre¢do do sorriso gengival. Méto-
do: Para a pesquisa, foram utilizados os seguintes descritores: toxina
botulinica tipo A, estética dentdria e clostridium botulinum, utilizan-
do os operadores booleanos AND e OR, inclusos artigos em lingua
portuguesa, inglesa e espanhola para descrever seu historico, me-
canismo de ac¢do, durabilidade, indica¢des, contraindicacdes e téc-
nica de aplicagdo. Conclusdo: Conclui-se que o seu emprego como
método de tratamento conservador pelo cirurgido-dentista ¢ viavel
desde que possua conhecimento da anatomia facial, interagdes entre
os musculos e farmacologia da neurotoxina, garantindo assim segu-
ran¢a, melhoria na estética do sorriso e satisfacdo do paciente.

Palavras-chave: Toxina botulinica tipo A. Clostridium botulinum.
Estética dentdria. Sorriso

ABSTRACT

Introduction: The beauty of the smile represents a primordial
expression in the harmonization of the face and is directly linked
to the self-esteem of the individual. Smile activity is determined by
the contraction of specific muscles and may present different levels
of gingival exposure. When bigger than 3mm, it is called gingival
smile, and generates an aesthetically unpleasant condition. Among
its many causes, muscular hyperactivity is highlighted. Objective:
The objective of this work was to present a literature review
about botulinum toxin, which has become a widely used tool as a
complementary or exclusive method for gingival smile correction.
Method: The following descriptors were used: Botulinum toxin
type A, dental aesthetics and clostridium botulinum, using Boolean
operators AND and OR, including articles in Portuguese, English
and Spanish to describe their history, mechanism of action,
durability, indications, contraindications and application technique.
Conclusion: /¢ is concluded that its use as a method of conservative
treatment by the dental surgeon is feasible if it has a thorough
knowledge of facial anatomy, interactions between muscles and
neurotoxin pharmacology, thus ensuring safety, improvement in
smile aesthetics and patient satisfaction.

Key words: Botulinum toxin type A. Clostridium botulinum.
Aesthetic dentistry. Smile.
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INTRODUCAO

A Odontologia estética aumentou muito seu leque de procedimen-
tos e alternativas de tratamento nos ltimos anos e, apesar da beleza
do sorriso ser algo subjetivo, que varia de acordo com fatores como
época, regido e cultura, representa uma expressao primordial na har-
monizacao da face (PEDRON, 2016).

Para o sorriso ser classificado como estético, € ideal que haja uma
boa disposi¢ao no conjunto dentogengival, observando a quantidade
de exposi¢do gengival e a convexidade das margens gengivais em re-
lagdo ao tamanho, a forma e a coloragao dentaria, além de apresentar
simetria entre os dois lados da linha média da face (DURIGON et al,
2018; DIEZ-PEREZ et al, 2016).

A formagao do sorriso ¢ composta por dois estagios: o voluntario
e o espontaneo. No primeiro, ocorre elevagao do labio, causada pelo
musculo elevador do labio superior em dire¢ao ao sulco nasolabial,
sendo mais bem controlado. Ja no segundo, ¢ marcado por apresen-
tar maior contracao desse mesmo musculo envolvendo também o
zigomatico maior e as fibras superiores do bucinador. Isso possibilita
ao cirurgido-dentista uma avaliacao da presenca ou nao de exposi-
¢ao do tecido gengival exagerada, conhecido como sorriso gengival
(SEIXAS et al., 2011; GAETA et al., 2015).

A erupcao dental passiva alterada, o crescimento excessivo da
maxila e o 1abio superior curto e hiperativo ao sorrir sao fatores etio-
logicos do sorriso gengival (FERREIRA, 2016; OLIVEIRA, 2011).
Entre as formas de tratamentos, existem as cirurgias gengivais como
gengivectomia e gengivoplastia, cirurgia ortognatica e, em casos de-
correntes de hiperatividade muscular, o reposicionamento labial, a
miectomia e a toxina botulinica (BRITO et al, 2016).

A partir da descoberta do cientista belga Emile Pierre Van Er-
mengem, que identificou a bactéria Clostridium botulinum como
responsavel por sintetizar a toxina botulinica, houve o crescimento
do interesse na sua pesquisa em favor dos seres humanos (CARRU-
THERS et al., 2013). A toxina ¢ utilizada como um meio de trata-
mento positivo, menos invasivo, seguro (quando bem utilizado) e de
rapido resultado em comparagio aos métodos cirtrgicos. E consi-
derada, portanto, como primeira escolha para tratamento do sorriso
gengival provocado por hiperatividade muscular (PEDRON, 2016;
PEDRON & AULESTIA-VIERA, 2016).

Desse modo, o objetivo do trabalho foi, por meio de uma revi-
sao de literatura, abordar a toxina botulinica, que se tornou uma
ferramenta bastante utilizada como método complementar ou ex-
clusivo na corre¢do do sorriso gengival, explicando seu historico,
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mecanismo de a¢do, durabilidade, indicacoes, contraindicagdes e
técnica de aplicacao.

METODOLOGIA

A busca dos artigos para realizar a revisdo de literatura ocorreu
entre os meses de julho de 2018 e fevereiro de 2019, e se deu por
meio das bases de dados online Publisher Medline (PubMed), Me-
dical Literature Analysis and Retrieval System Online (MEDLINE),
Scientific Electronic Library Online (SciELO), Literatura Latino-
-Americana e do Caribe em Ciéncias da Saude (LILACS) e Google
Académico, a partir do cruzamento dos seguintes descritores: toxina
botulinica tipo A, estética dentaria e clostridium botulinum, utili-
zando os operadores booleanos AND e OR. Os critérios de inclusdo
foram: artigos cientificos publicados em periddicos nacionais e inter-
nacionais, nos idiomas portugués, inglés e espanhol, entre os anos de
2009 e 2018, disponiveis integralmente. Cartas ao editor e editoriais
foram adotados como critérios de exclusdo. O desenvolvimento do
trabalho ocorreu a partir das publicagdes selecionadas e referencia-
das na bibliografia.

REVISAO DE LITERATURA

Historico da toxina botulinica

Em 1822, 0o médico Alemao Justin Kerner analisou um grupo de
individuos que, apos ingerirem salsinhas, apresentaram sintomas
de paralisia progressiva dos musculos (CHEN et al., 2012). Duran-
te anos de estudos, cientistas identificaram uma bactéria anaerdbi-
ca produtora da toxina capaz de limitar a atividade da musculatura
local, que foi denominada Clostridium botulinum, por Emile Pier-
re Van Ermengem e a patologia denominada botulismo (CARRU-
THERS et al., 2013).

O botulismo pode ocorrer através da ingestdo de alimentos con-
taminados, feridas expostas ao ambiente, injecdo ou inalacdo. Seu
diagnostico se da a partir dos sintomas caracteristicos que come-
cam a se manifestar 24 horas apds contato excessivo com a toxina,
sendo eles: nduseas, xerostomia, visdo dupla, diarreia e, em desta-
que, paralisia muscular. Em casos mais graves, ocorre a paralisia dos
musculos respiratorios, levando a morte. Por ser considerada de alta
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toxicidade, foi manuseado como arma bioldgica por Estados Uni-
dos, Ira, Iraque, Siria, Coréia do Norte e Unido Soviética durante a
segunda guerra mundial, até que fosse encerrada sua utilizagdo de
forma letal em 1972 (SPOSITO, 2009). Existem sete sorotipos da
toxina botulinica (A, B, C, D, E, F e G), porém o tipo A se tornou o
mais utilizado por sua disponibilidade e poténcia nos seres humanos
(LOPEZ et al., 2012).

A descoberta da toxina também despertou interesse no meio cien-
tifico, e, no ano de 1970, o Dr. Alan Scott, cirurgido oftalmologis-
ta da Califérnia, iniciou experimentos com a substancia, através de
aplicagdes em macacos verificando sua eficacia no tratamento do
estrabismo, distirbio em que os olhos perdem seu alinhamento cor-
reto. A partir do sucesso dos resultados, houve aprovagdo pela Food
and Drug Administration (FDA) do emprego da toxina para fins tera-
péuticos, denominada primeiramente de Oculinum e posteriormente
de Botox (Allergan). A Dra. Jean Carruthers, que trabalhou com o
Dr. Scott, observou alguns efeitos colaterais como a diminui¢do de
rugas na glabela durante o tratamento de pacientes com blefarospas-
mo, contragdo involuntadria dos musculos palpebrais. Carruthers deu
continuidade ao estudo da toxina botulinica para maiores evidéncias
de seu uso também na area estética e, em 2001, no Canada, ocorreu
a primeira aprovacgdo para essa finalidade. Desde entdo, a sua po-
pularidade s6 aumenta e hoje ja ¢ usada mundialmente para diver-
sas indicagdes (CARRUTHERS, 2013). No Brasil, sdo encontradas
pelos nomes comerciais Botox (Allergan), Dysport (Ipsen), Xeomin
(Merz), Prosigne (Cristalia) e Botulift (Bérgamo) (SPOSITO, 2014).

Mecanismo de acao

A contragdo muscular ocorre através da agao dos neurotransmis-
sores localizados nos terminais do nervo autonomo e colinérgico,
que ultrapassam a membrana celular com ajuda de proteinas es-
pecificas e percorrem até a juncdo neuromuscular, estimulando a
movimentag¢ao do musculo (CHEN et al., 2012). A toxina botulinica
exerce seu principal efeito na jun¢do neuromuscular, produzindo
um bloqueio na liberacdo da acetilcolina, gerando uma diminui¢ao
da poténcia da contracdo muscular. Esse efeito se torna util em ca-
sos de movimentagdo excessiva ou inapropriada do musculo (SENI-
SE et al., 2015). Sua atividade ocorre em duas etapas. Na primeira
ha uma paralisagdo do musculo local, e essa etapa se subdivide em
quatro: ligacdo celular; internalizagdo; translocacgao; e a protedlise
de proteinas especificas do complexo SNARE. Na segunda etapa
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ocorre o restabelecimento do processo normal de contracdo mus-
cular. Alguns autores citam que ha uma regeneracdo dos terminais
nervosos motores e das proteinas especifica SNAP-25, enquanto ou-
tros entendem que ha formacao de novos receptores de acetilcolina
e, por essa razdo, seu efeito ¢ considerado transitério (HWANG,
2009; PEDRON, 2017).

A molécula da toxina botulinica ¢ sintetizada na forma de uma
cadeia polipeptidica de 150 kilodaltons (kDa), composta por uma
cadeia leve de 50 kDa e uma cadeia pesada de 100 kDa, que perma-
necem ligadas garantindo sua atividade bioldgica. A cadeia pesada
¢ responsavel pelo transporte da toxina até a célula motora, garan-
tindo a ligagdo, a internalizagdo e a translocagdo da cadeia leve
para citoplasma celular, que, por sua vez, ¢ responsavel por clivar
as proteinas especificas SNAP-25, inibindo a contracdo muscular
(BAGRAMYAN et al., 2013). O mecanismo de ac¢do ocorre pelas
seguintes etapas:

a) Ligagdo: depois da aplicacdo, a toxina botulinica € transporta-
da até os terminais nervosos motores e se liga 8 membrana da
célula motora (GOORIAH & AHMED, 2015).

b) Internalizagdo: apos a ligagao na célula motora, a cadeia pesa-
da faz a internalizagdo da toxina por endocitose para 0 meio
intracelular, local onde ocorre a ativacao de sua agao (CHEN
et al., 2012).

¢) Translocagdo: uma vez no interior da célula motora, a cadeia
pesada da toxina promove a translocacdo da cadeia leve para
o citoplasma celular. Essa ¢ a parte ativa da neurotoxina e res-
ponsavel por inibir a liberacdo de neurotransmissores como
acetilcolina, através da quebra das proteinas especificas do
complexo SNARE (GOORIAH & AHMED, 2015).

d) Protedlise de proteinas especificas do complexo SNARE: as
proteinas especificas denominadas de SNAP-25 se encontram
na membrana da célula nervosa e sdo responsaveis pelo trans-
porte da acetilcolina até a jun¢do neuromuscular, promovendo
a contragd@o do musculo local. Devido a quebra dessas protei-
nas, a acetilcolina ndo chega a jun¢do neuromuscular e, desse
modo, o musculo permanece paralisado (GOORIAH & AH-
MED, 2015).
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Durabilidade

As limitagdes quanto a durabilidade do efeito da toxina botulinica
devem ser explicadas para os pacientes, pois caracteristicas como
a regido de interesse do tratamento, intervalo entre as aplicagdes e
hiperatividade muscular intensa, podem diminuir seu efeito, neces-
sitando de uma nova intervencao em menos tempo (SENISE et al.,
2015). Apesar de ocorrer variagdes entre os individuos, sua a¢ao ini-
cial ocorre do terceiro ao décimo dia de aplicagdo, com efeito visivel
no décimo quarto dia e pode se prolongar por até seis meses, quando
ha um restabelecimento da atividade muscular normal (PAULO et
al., 2018). Estudos mostram que ha pouco fundamento a respeito da
durabilidade no efeito da toxina botulinica relacionado a hiperativi-
dade muscular. E possivel que os resultados permanegam estaveis
por um periodo de dois a trés meses (CHAGAS et al., 2018)

Por ser uma substancia estranha, o corpo pode induzir uma res-
posta imune de acordo com a dose e quantidade de aplicagdes (antes
do tempo apropriado), produzindo o chamado anticorpo neutralizan-
te, que permite uma falha na a¢ao da toxina botulinica, reduzindo
ou eliminando seu beneficio clinico (LOPEZ et al., 2012). Nem toda
resposta imune ird minimizar o efeito da toxina, apenas aquelas que
conseguem se ligar a molécula da toxina, neutralizando sua acao bio-
logica (COHEN & SCUDERI, 2017). Para diminuir o risco do apare-
cimento desse anticorpo contra a toxina, ¢ recomendado um periodo
minimo de trés meses entre as aplicagdes (TRUONG et al., 2013).
Estudos sobre a toxina botulinica declaram que seu efeito em curto
prazo no organismo humano ¢ reconhecido, porém ¢ necessario que
se desenvolva mais estudos para comprovarem seu comportamento
em longo prazo (SILVA et al., 2017).

Indicacoes e contraindicacoes

A autorizagdo para introducdo de um determinado medicamen-
to no mercado ¢ feita através de uma avaliacao técnico-cientifica,
para garantir a seguranga, a eficacia e a qualidade do produto. Desse
modo, o termo off-label corresponde a utilizagdo do medicamento
fora do ambito das indicagdes aprovadas na bula. Essa pratica nao ¢
proibida no Brasil, desde que haja responsabilidade do profissional,
autorizacao do paciente, e que apresentem estudos comprovando ser
benéfica e segura para o tratamento (PEREIRA, 2014; PEREIRA &
RAU, 2013).
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A toxina botulinica apresenta indicacdes e contraindicacdes em
sua bula. E indicado o BOTOX (Allergan, Sao Paulo, Brasil) para
tratamento de estrabismo e blefaroespasmo associado a distonia, dis-
tonia cervical, espasmo hemifacial, espasticidade muscular, linhas
faciais hipercinéticas, hiperidrose focal palmar e axilar, bexiga hi-
perativa neurogénica e migranea cronica. O DYSPORT (Ipsen, Sao
Paulo, Brasil) ¢ indicado para distonia cervical/torcicolo espasmodi-
co, blefaroespasmo espasmo hemifacial, hiperidrose axilar e palmar
em adultos, linhas faciais hiperfuncionais, espasticidade de mem-
bros superiores ou inferiores em pacientes adultos pos-AVC, defor-
midade em pé equino espastico, em pacientes adultos com espastici-
dade pd6s-AVC, deformidade em pé equino dindmico, em pacientes
pediatricos com paralisia cerebral (idade superior a dois anos). O
PROSIGNE (Cristalia, Sao Paulo, Brasil) ¢ indicado para estrabis-
mo, blefaroespasmo, espasmo hemifacial, torcicolo espasmoddico,
distonia cervical, espasticidade, paralisia cerebral, reabilitacdo mus-
cular, rugas de expressao da testa, glabela, ao redor dos olhos, boca
e platisma e hiperidrose em adultos. O XEOMIN (Merz, Sao Paulo,
Brasil) ¢ indicado para blefarospasmo, distonia cervical em adultos,
espasticidade dos membros superiores em adultos, linhas faciais hi-
percinéticas. E por fim o BOTULIFT (Bérgamo, Sao Paulo, Brasil)
¢ indicado para blefaroespasmo, espasmo hemifacial, deformidade
do pé equino devido a espasticidade em pacientes pedidtricos com
paralisia cerebral e linhas faciais (SPOSITO, 2014). Os cirurgides-
-dentistas também utilizam a toxina para tratamento de bruxismo,
hipertrofia do masseter, disfungdes temporomandibulares, sialorréia,
sorriso assimétrico, sorriso gengival, dor orofacial, queilite angular e
pos-operatodrio de cirurgias periodontais (MARCIANO et al., 2014).

A contraindicagdo do BOTOX ¢ para individuos que apresentam
alergia aos componentes da féormula, processo infeccioso no local da
injecdo, tratamento concomitante aminoglicosideo ou estreptomicina
devido interacdo medicamentosa que potencializa sua a¢do, distlr-
bios generalizados da atividade muscular, distirbios do sangramento
e uso de anticoagulantes, inje¢do intramuscular, gravidez e lactagao,
apesar de ndo existir evidéncias que comprovem seu efeito nocivo ao
feto. O DYSPORT, além das mesmas contra-indica¢des, também nao
¢ indicado para pacientes alérgicos a lactose. O PROSIGNE ¢ con-
traindicado para aqueles que possuem historia de reacdo anafilatica,
alergia aos componentes da formula, doencas cardiacas, hepaticas,
pulmonares, tuberculose ativa, mulheres gravidas e criangas com
idade inferior a 12 anos de idade. O XEOMIN e o BOTULIFT apre-
sentam todas as contraindicagdes do PROSIGNE (SPOSITO, 2014).
Além disso, ha contraindicagdo em casos de distirbios neuromuscu-
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lares como miastenia grave, esclerose amiotrdfica lateral, miopatias
e sindrome de Lambert Eaton, pois ja4 ha uma inibi¢do na liberacdo
da acetilcolina da placa motora (MARCIANO et al., 2014).

Musculos relacionados com o sorriso gengival

Os musculos encontrados no ter¢o médio ¢ inferior da face, res-
ponsaveis pela formagao do sorriso sdo: levantador do labio superior,
levantador do 14bio superior e da asa do nariz, zigomatico maior e
menor. Os musculos do angulo da boca, orbicular da boca, risorio e
depressor do septo nasal participam menos, sendo esse ultimo o que
apresenta menor atividade (PEDRON, 2014; DINKER et al., 2014).

O musculo levantador do 1&bio superior tem origem na regido in-
fraorbitéria, inser¢do no labio superior e apresenta funcdo na ele-
vagdo do sorriso. O levantador do labio superior e da asa do nariz
tem origem no processo frontal da maxila e insercdo na asa do na-
riz e 1abio superior, apresenta fungdo tanto na elevacao do sorriso
quanto na dilatacdo da area da narina. O musculo zigomatico menor
tem origem no corpo do osso zigomatico e inser¢ao no labio supe-
rior, apresenta fung¢do no tracionamento superior posterior labial. O
musculo zigomético maior tem origem no processo temporal do osso
zigomatico e inser¢ao no angulo da boca, apresenta funcdo no tra-
cionamento superior posterior do angulo da boca (TAMURA, 2010).

A hiperatividade dos musculos da face relacionados com o sor-
riso pode causar uma exposi¢do gengival exagerada, gerando uma
condi¢do esteticamente desagraddvel (PEDRON & SILVA, 2017). A
utilizagdo da toxina botulinica tem se tornado uma ferramenta qtil,
apresentando resultados satisfatorios nesses casos. No entanto, € es-
sencial uma avalia¢do do paciente antes do tratamento, uma vez que a
anatomia muscular facial varia entre os individuos (DALL’MAGRO
et al., 2015).

Técnica de aplicacao

A toxina obtida a partir da bactéria Clostridium botulinum
¢ apresentada em um frasco na forma liofilizada em albumina
humana, sendo necessaria diluicdo em soro fisiologico estéril 0,9%
para posterior aplicacdo (SENISE et al., 2015). A técnica de aplica-
¢do da toxina botulinica ¢ de facil execucdo quando realizada por um
profissional capacitado, sendo fundamental o conhecimento sobre o
mecanismo de a¢do da toxina e detalhes na anatomia dos musculos
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faciais, garantindo resultados satisfatérios e a seguranca do paciente
(MILLER & CLARKSON, 2016).

Durante o sorriso ocorre elevagdo de um grupo muscular especi-
fico, que apresenta localizacdo e funcdo distintas. O sorriso gengival
pode ser classificado como anterior, posterior, misto ou assimétrico.
O tratamento para cada um deles ocorre de uma maneira especifi-
ca. Para o sorriso com exposi¢ao anterior, a técnica de aplica¢do da
toxina ¢ feita na regido lateral da asa do nariz, atingindo o musculo
elevador do labio superior e a asa do nariz. Para o sorriso com expo-
si¢ao posterior, a técnica de aplicagdo ocorre com primeira adminis-
tragdo em regido de maior marcag¢ao do sulco nasolabial, e a segunda
2cm ao lado da primeira, em sentido a linha tragus, atingindo mus-
culo zigomatico maior e menor. No sorriso misto, a forma de aplica-
¢do ¢ a unido das duas técnicas citadas anteriormente. Na assimetria
do sorriso, utiliza-se a técnica que se encaixa melhor, a depender do
nivel de exposicdo gengival, com doses diferentes entre os lados da
face (PEDRON, 2014).

Quando o sorriso gengival ¢ classificado de acordo com sua gra-
vidade (de leve a moderado), sdo usados trés locais de aplicacdo da
toxina botulinica, sendo eles, regido do musculo elevador do ladbio
superior e da asa do nariz nos lados direito e esquerdo e o musculo
depressor do septo nasal. Quando ele ¢ classificado como grave, sdo
indicados mais dois locais complementares na aplicagdo para que se
obtenha melhor resultado, que sdo os da regido do musculo elevador
do 1abio superior e do musculo zigomatico (MAIO et al., 2017).

CONCLUSAO

A Odontologia atual utiliza a toxina botulinica para corre¢do do
sorriso gengival causado pela hiperatividade muscular e tem mos-
trado excelentes resultados através da sua técnica répida, segura e
menos invasiva. Mesmo apresentando efeito temporario, vem des-
pertando grande interesse por parte do publico em geral, ja que per-
mite uma ampla variedade de tratamento tanto estético quanto fun-
cional, usada mundialmente em finalidades médicas e odontoldgicas.
O cirurgido-dentista deve dominar a anatomia facial, estar capaci-
tado para as aplicagdes nos musculos-alvo e atuar somente em sua
respectiva area de competéncia, promovendo seguranga, conforto e
satisfagdo aos pacientes. Entretanto, como o efeito da toxina ndo ¢
algo definitivo e precisa ser reaplicada no periodo correto, ¢ neces-
sario que haja mais estudos para comprovar seu efeito ao organismo
humano em longo prazo.
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