A TOXINA BOTULINICA NO TRATAMENTO DA AVC - ACIDENTE VASCULAR
CEREBRAL: UMA REVISAO DE LITERATURA.

Alana Leticia Mazurek?*
Fernanda Fragoso?
Nelsineide Galindo3

Orientador: Ma. Luana Leticia

Vila Donadel

Resumo

O Acidente Vascular Cerebral (AVC) continua sendo uma das grandes preocupagdes
da atualidade. E uma doenca intimamente relacionada ao declinio da capacidade
funcional e qualidade de vida, e o quadro clinico € variado, apresentando diversos
tipos de sequelas, sendo uma delas a espasticidade. Entretanto, o objetivo deste
estudo é fazer uma revisao da literatura recente abordando as principais informacées
referentes ao uso da toxina botulinica no tratamento do acidente vascular cerebral,
utilizando da revisdo bibliografica recente e abordando os principais tdpicos
observados por pesquisadores na area além de descrever 0s aspectos positivos e
negativos no processo de reabilitacdo do paciente submetido a aplicacdo de Toxina
Botulinica — A, no tratamento da AVC. Portanto, o presente estudo se justifica, em
razdo de potencializar intelectualmente com conhecimentos coletivos para se ir além
e unir o conhecimento recente sobre o uso da toxina botulinica e sua aplicacdo em
pacientes com sequelas pés AVC. A metodologia utilizada foi pesquisa bibliogréaficas
utilizadas a partir das bases de dados Pubmed, Lilacs e Scielo. E, por meio de uma
busca sistematizada, os artigos selecionados para os estudos sao de 2015 até o ano
de 2019, que contém informacdes sobre o tema deste trabalho.
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Stroke remains one of today's major concerns. It is a disease closely related to the
decline of functional capacity and quality of life, and the clinical picture is varied,
presenting several types of sequelae, one of which is spasticity. However, the aim of
this study is to review the recent literature addressing and demonstrating according to
table 1 pointed out in the study, the main information regarding the use of botulinum
toxin in the treatment of stroke, using the recent literature review and addressing the
main topics observed by researchers in the area besides describing the positive and
negative aspects in the rehabilitation process of the patient submitted to the application
of Botulinic Toxin — A, in the treatment of stroke. Therefore, the present study is
justified, due to intellectually potentiating with collective knowledge to go beyond and
unite all recent knowledge about the use of botulinum toxin and its application in
patients with sequelae after stroke. The methodology used will be bibliographic
research used from the Pubmed, Lilacs and Scielo databases. And, through a
systematized search, the articles selected for the studies are from 2015 to the year
2019, which contains information on the theme of this work.
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Introducéo

A Toxina Botulinica, tem inimeras funcdes, sendo utilizada em casos de falta
do controle do movimento, incluindo uma imensa variedade de desordens
oftalmoldgicas, gastrointestinais, uroldgicas, ortopédicas, dermatoldgicas, secretdrias,
dolorosas e cosméticas; para musculatura espastica, distonia de membros, dor,
distonia mandibular, lingual, cervical laringea (SOUZA; CAVALCANTI, 2016).

Vé-se que a literatura vem disponibilizando evidéncias sobre os efeitos da
aplicacédo da toxina botulinica em pacientes portadores de diversas patologias, na qual
a espasticidade aparece como um desses sintomas. A espasticidade é uma
perturbacdo da ativacdo muscular que ocorre quando existe lesées no sistema
nervoso central, como por exemplo, as lesdes cerebrais que resultam de um acidente
vascular cerebral (MOORE, 2013).

O uso da toxina botulinica na modulacdo da espasticidade tem tido grande
aceitacao pelos pacientes, pois este tratamento tem ocasionado ganho na Amplitude
de Movimento (ADM), melhora capacidade funcional e qualidade de vida e acredita-
se gque pacientes com sequelas de AVC apresentam melhora da qualidade de vida e

capacidade funcional apds aplicacdo da toxina botulinica tipo A (GOUVEA et al. 2015).



No que se refere ao AVC, a Organizacdo Mundial de Saude define como um
disturbio focal da funcéo cerebral, desenvolvido rapidamente, perdurando por mais de
24 horas, sendo de origem vascular (SCHUSTER; SANT; DALBOSCO, 2007).

O AVC classificado como uma doenca cerebrovascular, no mundo, €&
considerada a terceira causa de morte, sendo superado apenas por neoplasias e
doencas cardiovasculares (CALIL; PARANHOS, 2007). No que concerne,
independentemente do tipo (isquémico ou hemorrédgico), o AVC causa limitacdes
funcionais diversas pela perda da autonomia decorrente de incapacidades geradas.

Inimeras sdo as possibilidades terapéuticas para o tratamento de sequelas
dentre elas destaca-se local, através da Toxina Botulinica. No tratamento de um AVC,
a toxina botulinica tem como funcéo relaxar o musculo afetado. Com isso, a pessoa
vai retomando lentamente os movimentos (AFONSO, 2016).

Ainda segundo Afonso (2016), a toxina botulinica age nesse tipo de
tratamento e tem demonstrado bons resultados na reducédo de sequelas, pos AVC. A
aplicacdo da toxina botulinica, nos dias atuais € um dos tratamentos de primeira
escolha em se tratando do paciente com AVC, pois, proporciona o relaxamento da
musculatura, aumentando e ampliando os movimentos.

Percebe-se que a capacidade de recuperacdo e a funcionalidade muscular,
comprometida pela espasticidade, que ocorre com frequéncia apds acidentes vascular
cerebrais, estd relacionada a diversos fatores, entre eles, a aplicagdo de toxina
botulinica é uma das alternativas que vem demonstrando melhores resultados. Isto
ocorre porgue a toxina botulinica € uma neurotoxina produzida pela bactéria
Clostridium botulinum, que age na jun¢do neuromuscular, na fraqueza dos musculos,
inibindo a liberacao da acetilcolina na fenda sinaptica, espacos entre as membranas
das células (DEE, 2010).

A membrana do axénio que gera o sinal e libera as vesiculas na fenda é
chamada pré-sinaptica, enquanto que a membrana que recebe o estimulo através dos
neurotransmissores é chamada poés-sinaptica. Espaco anatdmico no tecido nervoso
gue se observa entre um axonio e sua célula de conexao, por onde percorre o estimulo
nervoso (DEE, 2010).

Conforme Dee (2010) os neurotransmissores sdo substancias quimicas
produzidas pelos neurbénios e séo usadas para transmitir informacéo entre eles. Estes
sao libertados por um neurdnio pré-sinaptico para a fenda sinaptica, no espaco

extracelular e causam uma alteragdo na membrana pdés-sinaptica. Esta célula



receptora, pode ser um neurénio com receptores especificas para os retransmissores,
sofrendo uma alteracéo de potencial, porém, também pode ser uma célula muscular
ou uma célula glandular. Define-se por neurotransmissdo a conversédo de um evento
elétrico num evento quimico e posteriormente noutro evento elétrico.

A realizacdo de uma revisao da literatura recente, tem como intuito abordar
0S principais topicos observados por pesquisadores na area, e sera importante e
significativa, para mensuracdo do efeito positivo e negativo no processo de
reabilitacdo do paciente submetido a aplicacdo de Toxina Botulinica — A, no
tratamento de AVC, principalmente na fase aguda. Portanto, este estudo proposto nos
encaminha a uma busca intensificada e significativa, de forma coletiva, que vai além
do conhecimento sobre o uso da Toxina Botulinica e a sua aplicagéo, descrevendo o
processo no tratamento do paciente com sequelas pés AVC.

Assim sendo, este trabalho se justifica, em razdo de obter conhecimentos
sobre o0 uso da toxina botulinica e sua aplicacdo, assim como abordar e descrever 0s
aspectos positivos e negativos no processo de reabilitacdo do paciente submetido a
aplicacdo de Toxina Botulinica, no tratamento de AVC, principalmente na fase aguda,
melhorando possiveis falhas nos estudos realizados anteriormente, trazendo real
contribuicdo para a area de conhecimento.

Portanto, objetivo principal é fazer uma revisdo da literatura recente
abordando e demonstrando conforme a tabela 1 abaixo, as principais informacoes
referentes ao uso da toxina botulinica no tratamento do acidente vascular cerebral,
utiizando da revisdo bibliografica recente e abordando os principais topicos
observados por pesquisadores na area além de descrever 0s aspectos positivos e
negativos no processo de reabilitacdo do paciente submetido a aplicacdo de Toxina
Botulinica — A, no tratamento da AVC.

Material e Método

Este trabalho foi desenvolvido através de descritores incluso na revisao de
literatura recente, sendo eles: toxina botulinica, acidente vascular cerebral e
espasticidade. Os dados de obtidos nestas literaturas irdo mostrar os efeitos positivos
e negativos referentes ao uso da toxina botulinica no tratamento do AVC, com uma

atencao voltada para a sequela espasticidade.



As bases de dados utilizadas serdo principalmente, PUBMED, LILACS e
SCIELO. A pesquisa terd como base:
v Utilizacao de vocébulos em lingua portuguesa, inglesa e espanhola;
v Busca sistematizada e hierarquizada (dando prioridade a artigos dos ultimos
cinco anos).

E, por meio de busca sistematizada, os artigos selecionados para estudos séo
do ano de 2015 até 2019 que contém informagfes sobre efeitos positivos e negativos
que podem requerer maior atencdo no tratamento sintomético da AVC na lingua

inglesa, espanhola e portuguesa.

Os critérios de inclusdo para a realizacdo deste trabalho foram artigos
selecionados em: revistas cientificas; referéncias de artigos completos selecionados;
ou “sites” com reconhecida vinculagdo institucional e académica; dissertagoes;
Publicacdes escritas nas linguas portuguesa e Estudos publicados entre ano de 2015

até o ano de 2019.

Resultados e Discussao

O AVC é considerado a segunda maior causa de morte no mundo, sendo
responsavel por cerca de 6,7 milhdes de mortes por ano. (OMS, 2016). Nos ultimos
anos, a mortalidade por AVC vem diminuindo. No entanto permanece como uma
importante causa de incapacitacao funcional em adultos. Estudos indicam, conforme
a Organizacdo Mundial de Saude que 25% dos individuos que sobrevivem a um AVC,
permanecem com uma incapacidade leve e 40% permanecem com uma incapacidade
moderada ou muito severa. Além disso, apesar de 80% conseguir manter e recuperar
a funcionalidade do membro superior, entre 50% a 70% permanece, a longo prazo,
com algum tipo de incapacidade funcional do membro superior (OMS, 2016).

Dentre as sequelas pés AVC, sendo ela, a sensdrio-motoras, que contribuem
para esse quadro, a espasticidade pode ser considerada umas das mais limitantes,
sendo responsavel ndo apenas pelo comprometimento da movimentacao voluntaria,
mas também pelo desenvolvimento de contraturas articulares e dor, o que dificulta a
realizacdo das tarefas diarias e limita a funcdo dos membros afetados.

Portanto, os artigos na sua integridade (15) foram lidos, e, dentre eles
somente (07) s&o condizentes ao tema em estudo. Visto que nas primeiras literaturas

destacada na tabela, a abordagem sobre a AVC, os tipos de AVC, as sequelas e 0



tratamento com toxina botulinica tipo A. Ela apresenta ainda o tratamento em conjunto
com a fisioterapia, método utilizado na reabilitacdo de pacientes com espasticidade
(SOUZA; CAVALCANTI, 2016).

A Toxina Botulinica A na reducdo da espasticidade e, quando associado a
intervencdes de fisioterapia e de terapia ocupacional, pode-se observar também
melhora no desempenho funcional dos pacientes. Estudos apontados na literatura
pesquisada, demonstram que os efeitos da aplicacdo da toxina botulinica tém duracao
limitada, necessitando de repetidas aplicagdes para que o efeito seja mantido.

Conforme a tabela abaixo, as revisfes literarias apontaram que os efeitos da
aplicacdo de toxina botulinica A, sdo maiores do que os observados em outros
métodos utilizados para diminuir a espasticidade, porém a indicacdo desta terapia
medicamentosa deve ser avaliada individualmente a cada paciente. Isso significa que
embora muitos estudos tenham documentado reducéo significativa da espasticidade
de pacientes que apresentam lesdes, ap6s uma AVC, a relevancia clinica deste

procedimento terapéutico deve ser avaliada com cautela.

Tabela 1: Artigos e dissertacdes relacionados aos descritores: toxina botulinica A,
acidente vascular cerebral e espasticidade.

TiTULO ANO TIPO DE RESULTADO
LITERATURA
DA TOXINA | 2016 | Dissertacao O estudo forneceu informacdes relevantes a
BOTULINICA TIPO A NO partir de outros estudos, de individuos com
TRATAMENTO DE AVC sobre o efeito da toxina botulinica tipo A e
ESPASTICIDADE DE sua influéncia na funcionalidade dos

PACIENTES COM SEQUELAS
DE AVC E SUA INFLUENCIA NA
FUNCIONALIDADE: META-
ANALISE.

(SOUZA e CAVALCANTI, 2016).

acometidos, além da relacdo desta variavel
com algumas caracteristicas dos mesmos.
Cerca de 93% dos estudos demonstraram
efeito positivo quanto ao uso da neurotoxina
tipo A, na espasticidade e média de 70, 25%
entre os dominios da funcionalidade.

No entanto, ficou evidente que poucos estudos
analisaram de forma padronizada a
funcionalidade com o mesmo instrumento de
avaliagdo e correlacionando os dominios
comprometidos, porém mesmo assim, todos
estes dominios sofreram influéncia.

Fatores estes, que privam o0s individuos
acometidos de usufruir das atividades
funcionais que normalmente desenvolveriam,
podendo leva-los a uma condicdo de
isolamento social, alteracdo psiquica, evoluindo
para diminuicdo da qualidade de vida.




OS EFEITOS DA TOXINA
BOTULINICA NO TRATAMENTO
DA  ESPASTICIDADE: UMA
REVISAO DA LITERATURA.

(MOORE, 2013)

2013

Revisdo
Literatura

Viu-se neste estudo que a Toxina Botulinica A
tem sido o método de escolha para reduzir a
espasticidade em criangcas com paralisia
cerebral e em adultos apds AVC. A reducdo do
sintoma da espasticidade pode, em muitos
casos, contribuir para uma melhora da funcéo
de membros superiores e inferiores, nesta
populacgéo.

A reabilitacdo faz com que os beneficios da
reducdo da espasticidade apds a aplicacdo da
toxina possam ser maximizados através de
exercicios de fortalecimento, alongamento e
eletroestimulagdo, visando a promocdo do
desempenho funcional.

A maioria das investigacdes, utilizada nesta
revisdo, avalia os efeitos da aplicagdo da TBA
num periodo de 4 até 6 meses, que é o tempo
em que esses efeitos sdo maximizados. Apos
este periodo, os efeitos comegam a diminuir,
podendo retornar a situagdo de pré-aplicagao.
Desta forma, torna-se necessario que estudos
longitudinais sejam realizados com um tempo
de seguimento maior, para que os efeitos da
TBA possam ser avaliados em longo prazo.

O USO DA TOXINA BOTULINICA

NO TRATAMENTO DA
ESPASTICIDADE APOS
ACIDENTE VASCULAR

ENCEFALICO: UMA REVISAO
DE LITERATURA.

(GOUVEA, 2015)

2015

Revisao
Literatura

O presente estudo demonstrou que a toxina
botulinica é uma técnica segura e eficaz, que
pode ser utilizada como tratamento
coadjuvante a fisioterapia no tratamento da
espasticidade, desde se sigam as
recomendacdes de uso e que se leve em
consideracao o quadro clinico do paciente.
Conforme o resultado na literatura, pacientes
gue recebem tratamento com a Toxina
Botulinica A, associado a fisioterapia, de uma
maneira em geral, apresentam melhores
resultados na avaliacdo da amplitude de
movimento, na diminuicdo da espasticidade
muscular e na funcionalidade do membro
espastico.

ASPECTOS RELEVANTES DO
USO DA TOXINA BOTULINICA
NO TRATAMENTO ESTETICO E
SEUS DIVERSOS
MECANISMOS DE ACAO.

(BENECKE, 2012)

2012

Revisdo
Literatura

O resultado neste estudo e pesquisa,
apresentou que o mecanismo de acéo da toxina
botulinica inibe a liberacdo exocitética da
acetilcolina nos terminais nervosos motores,
levando a uma diminuicdo da contracdo
muscular, mas também na acdo sobre outros
neurotransmissores. Esta propriedade a torna
atil, clinica e terapeuticamente, em uma série
de condi¢cBes onde existe excesso de contracao
muscular.

TERAPIA OCUPACIONAL E
ACIDENTE

2011

Revisdo
Literatura

Neste estudo, o resultado sobre a terapia
ocupacional com pessoas com AVC € um tema




VASCULAR CEREBRAL:
REVISAO INTEGRATIVA DA
LITERATURA.

(ALBUQUERQUE, 2011)

amplo, é importante a utilizacdo de descritor
gue especifique a profissdo para facilitar a
localizagdo da producgdo cientifica. O estudo
demonstrou, ainda, a necessidade de
intensificar a realizacdo de pesquisas para
divulgagdo do conhecimento produzido pela
Terapia Ocupacional e seu reconhecimento no
campo da reabilitacdo de pessoas com AVC,
tendo em vista a importante atuacao da Terapia
Ocupacional com essa populagao.

AVALIACAO QUANTITATIVA DO
EFEITO DA TOXINA
BOTULINICA TIPO A EM
INDIVIDUOS COM
ESPASTICIDADE DO MUSCULO
BiICEPS BRAQUIAL.

(MARQUES, 2014)

2014

Dissertacao

O resultado desta pesquisa bibliografica, foi
possivel notar o quanto a espasticidade € uma
sequela que incapacita os individuos e a
guantidade de pessoas que sofrem desse
disturbio. Apesar da existéncia de varios
tratamentos, a toxina botulinica vem se
apresentando com um dos principais e sendo
tema de inUmeros trabalhos nos dltimos anos.
A aplicacdo da toxina botulinica foi eficaz para
0 aumento da amplitude da articulagdo do
cotovelo da amostra analisada, porém o0s
efeitos na espasticidade a nivel neural, avaliada
pelo LRET (Limiar Reflexo do Estiramento
Tonico), foram discretos para alguns
participantes. Isso confirma os relatos de
alguns trabalhos que mostram que a aplicacdo
da toxina age de forma significativa no aumento
do movimento passivo, porém sua eficacia no
aumento da funcdo dos membros acometidos
ainda precisa ser melhor avaliada.

ESTUDO TRANSVERSAL DE

UMA AMOSTRA DE
PARTICIPANTES DE UM
ENSAIO CLIiNICO
RANDOMIZADO CRUZADO
COMPARANDO DUAS

APRESENTACOES DE TOXINA
BOTULINICA TIPO A NO
TRATAMENTO DA
ESPASTICIDADE.

(TEDESCO, MARTINS e
PANISSON, 2014)

2015

Dissertacao

Estudo transversal de uma amostra de
participantes de um ensaio clinico randomizado
cruzado comparando duas apresentagcfes de
toxina botulinica tipo a no tratamento da
espasticidade. O resultado apresentado sobre
quarenta e quatro pacientes permaneceram
vinculados ao Ambulatério de Espasticidade do
Servico de Fisiatria do Hospital de Clinicas de
Porto Alegre 44 pacientes (91.6%). A maioria é
do sexo feminino (58.3%), idade média de
26,09 anos. Dezenove (43.1%) realizaram
aplicacdo de toxina botulinica ap6s o estudo
inicial. Trinta e cinco (79.5%) realizaram algum
tipo de terapéutica de reabilitacdo apos o
estudo. N&@o foi observado melhora funcional
em pacientes que reaplicaram TBA. Os
pacientes que realizaram terapéutica de
reabilitacdo apresentaram escore mais alto na
MIF (113.04) em relagdo aos que nao
aplicaram. Ademais, observou-se uma
correlacdo positiva entre a dltima medida do
ténus muscular e a média de doses reaplicadas
no grupo que reaplicou TBA e realizou




reabilitacdo (r= 0.448), ou seja, 0s que
apresentaram menos tonus muscular aplicaram
menores doses de TBA.

Assim sendo, através da tabela, observa-se que muitos autores nao
encontraram relacdo entre a idade e a eficacia da toxina botulinica A, portanto,
pacientes de diversas idades podem ser beneficiados com a aplicacdo da medicagéao.

Neste estudo a toxina botulinica, demonstrou ser uma poderosa droga e um
agente terapéutico de sucesso, seja ela, na area clinica ou de estética, mas € preciso
de cuidado na administragdo da dosagem, para ndo ocorrer possiveis complicacdes.
Ou seja, a dose de toxina botulinica utilizada varia de acordo com a extenséo e a for¢a
do musculo a ser tratado. Quanto maior a forca muscular ou mais extenso o musculo,
maior a dose a ser utilizada. O tratamento com injecao de toxina botulinica tipo A além
de ter um elevado grau de satisfacdo também tem um baixo indice de complicacdes
ou efeitos colaterais (RIBEIRO, et al. 2014).

Ainda segundo Ferreira e Machado (2017), como consequéncia deste fato,
existe a necessidade de se avaliar o que ocorre com a fase, tanto estética como
dinamicamente, apos aplicacdes seriadas de toxina botulinica, assim como avaliar
alguns dados, como idade no inicio das aplicacdes, intervalos entre as mesmas e a
evolugéo das doses.

Uma amostra de ensaio clinico randomizado cruzado, apresentado na
literatura em estudo compara duas apresentacdes de toxina botulinica tipo a no
tratamento da espasticidade, descreveu que o tratamento com toxina botulinica ndo
apresentou associacao significativamente estatistica com melhora funcional. Deve-se
cogitar, conquanto, a relevancia do atendimento de reabilitacdo, uma vez que a soma
de melhorias funcionais é o que realmente faz mudanca na qualidade de vida do
paciente.

Apoés, analise sobre a pesquisa encontrada neste trabalho, encontra-se na
tabela 1 acima mencionada, a descricdo que a toxina botulinica ter efeito durante (4
meses), pois, trata-se de um tratamento invasivo, ja que a sua aplicacdo é feita por
meio de agulhas, no qual a substancia € injetada via intramuscular. Refere-se na
literatura apresentada na tabela 1, a aplicacdo da toxina botulinica em pacientes com

espasticidade do musculo biceps braquial.




Sendo assim, os efeitos da aplicacdo da toxina botulinica no musculo biceps
braquial, por meio da avaliacdo da amplitude de movimento e em relacdo aos seus
efeitos no tratamento da espasticidade, que foram menos significativos do que os
resultados no musculo em si.

Todos os artigos e dissertacdes apresentam contribuicdes positivas com
sobre o0 uso da toxina botulinica A no tratamento de espasticidade em criancas e
adultos, na terapia funcional, na estética, entre outros. Embora, evidenciou-se na
revisdo de literatura que alguns autores apontam a necessidade de um estudo
aprofundado sobre a utilizacdo da toxina botulinica e a durabilidade de seus efeitos

no paciente.

Conclusao

Através deste estudo, evidenciamos que o tratamento com aplicacéo de toxina
botulinica A, em pacientes que apresentam sequelas pés uma AVC, ou melhor, que
apresentam espasticidade, os efeitos sdo temporérios, havendo necessidade de
refazer a aplicacdo, as vezes entre 4 a 6 meses. Portanto, de acordo com a pesquisa
e estudo, é viavel sim o tratamento com a aplicacédo da toxina botulinica em pacientes
com espasticidade, mesmo ele ndo sendo a longo prazo.

O estudo demonstrou também a necessidade de intensificar a realizacdo de
novas pesquisas para divulgacdo do conhecimento produzido pelo uso e aplicacao da
toxina botulinica em pacientes que possuem sequelas pés AVC. Tornando necessario
gue estudos longitudinais sejam realizados com um tempo de seguimento maior, para

que os efeitos da toxina botulinica possam ter um periodo longo.
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