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RESUMO

Introdugdo: Podemos definir a Rosdcea como uma doenca vascular inflamatéria cronica, com remissdes
e exacerbagfes, que mesmo com causa desconhecida, sabe-se que é fortemente influenciada por
fatores psicoldgicos, como o estresse, que podem desencadear a doenca. A principal manifestacédo
clinica compreende a eritema multifacial. Atualmente, estudos cientificos consideram importante a
participacdo de um &caro da flora normal da pele chamado de Demodex folliculorum, e da bactéria
Bacillus oleronius, que colonizam esse fungo. Ja a Toxina botulinica € uma proteina produzida pela
bactéria Clostridium botulinum; bactéria esta causadora do botulismo, e tem-se que a agao desta toxina
bloqueia os sinais nervosos do cérebro para o masculo, causando paralisia generalizada, considerando
ingestéo de altas doses. Objetivo: O objetivo deste trabalho foi realizar um levantamento de trabalhos
bibliograficos que envolvem o uso da toxina botulinica de forma terapéutica, mas alcancando resultados
clinicos no tratamento de doengas que ainda tem seu mecanismo de ativagdo desconhecido, como a
Roséacea. Metodologia: O presente trabalho tem como metodologia principal a revisdo bibliogréfica , a
partir do levantamento de dados bibliograficos, onde estudos académicos de relevancia foram
selecionados e utilizados como referéncia na confeccdo desta revisdo. As pesquisas foram realizadas
utilizando as seguintes bases de dados, em plataformas digitais conhecidas e seguras, como: Scientific
Electronic Library Online (SciELO), Surgical and Cosmetic Dermatology e Google académico, além de
outros artigos e trabalhos cientificos aprovados. Resultados: Os tipos de toxina botulinica mais
utilizados esteticamente sdo: toxina botulinica A, toxina onabotulinica, toxina abotulinica e toxina
incobotulinica. Algumas linhas de raciocinio nos ajudam a interpretar o possivel mecanismo de acao,
gue acredita-se estar voltado para inibi¢édo da liberagdo de neuropeptideos associados a vasodilatagao
e inflamacé&o. Os estudos analisados apresentaram uma variacdo da diluicdo conforme o tipo de toxina
botulinica utilizada. Conclusdo: Em geral, 0 uso da toxina botulinica vem sendo de grande valia e
apresentando resultados positivos, os efeitos adversos da aplicacdo intradérmica de toxina botulinica
ndo significativos. A nova técnica terapéutica a se mostra segura e eficaz, sendo observado
pouquissimos efeitos colaterais ou efeito rebote quando realizado de forma correta.
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ABSTRACT

Introduction: We can define Rosacea as a chronic inflammatory vascular disease, with remissions and
exacerbations, which, even with an unknown cause, is known to be strongly influenced by psychological
factors, such as stress, which can trigger the disease. The main clinical manifestation comprises
multifacial erythema. Currently, scientific studies consider important the participation of a mite from the
normal skin flora called Demodex folliculorum, and the bacteria Bacillus oleronius, which colonizes this

1 Graduanda em Biomedicina pelo Centro Universitario das Faculdades Metropolitanas Unidas.

2 Graduanda em Biomedicina pelo Centro Universitario das Faculdades Metropolitanas Unidas.

3 Orientadora: Biomédica formada pelo Centro Universitario das Faculdades Metropolitanas Unidas em 2013,com
especializacdo em biomedicina estética pela NEPUGA em 2015; Mestre em Fisiopatologia Experimental pela
Faculdade de Medicina da Universidade de S&o Paulo, em 2018, com MBA em Gestdo em Saude pelo Centro
Universitario das Faculdades Metropolitanas Unidas, concluido em 2021.


https://doi.org/10.47820/recima21.v5i1.5258

fungus. Botulinum toxin is a protein produced by the bacteria Clostridium botulinum; bacterium is the
cause of botulism, and it is believed that the action of this toxin blocks nerve signals from the brain to the
muscle, causing generalized paralysis, considering ingestion of high doses. Objective: The objective of
this work was to carry out a survey of bibliographic works involving The use of botulinum toxin
therapeutically, but achieving clinical results in the treatment of diseases whose activation mechanism
is still unknown, such as Rosacea. Methodology: The main methodology of this work is bibliographic
review, based on the survey of bibliographic data, where relevant scientific studies were selected and
used as reference in the construction of this review. The research was carried out using the following
databases, on known and secure digital platforms, such as: Scientific Electronic Library Online (SciELO),
Surgical and Cosmetic Dermatology and Google Scholar, in addition to other approved scientific articles
and works. Results: The most aesthetically used types of botulinum toxin are botulinum toxin A,
onabotulinum toxin, abotulinum toxin and incobotulinum toxin. Some lines of reasoning help us interpret
the possible mechanism of action, which is believed to be aimed at preventing the release of
neuropeptides associated with vasodilation and inflammation. Conclusion: In general, the use of
botulinum toxin has been of great value and has presented positive results, the adverse effects of the
intradermal application of botulinum toxin are not significant. when carried out correctly.
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RESUMEN

Introduccion: La rosacea puede definirse como una enfermedad vascular inflamatoria crénica, con
remisiones y exacerbaciones, que, incluso de causa desconocida, se sabe que estd fuertemente
influenciada por factores psicoldgicos, como el estrés, que pueden desencadenar la enfermedad. La
principal manifestacion clinica es el eritema multifacial. En la actualidad, los estudios cientificos
consideran importante la participaciéon de un &caro de la flora normal de la piel llamado Demodex
folliculorum, y de la bacteria Bacillus oleronius, que colonizan este hongo. La toxina botulinica es una
proteina producida por la bacteria Clostridium botulinum; La bacteria es la causante del botulismo, y se
ha demostrado que la accién de esta toxina bloquea las sefiales nerviosas del cerebro al masculo,
provocando una pardalisis generalizada, considerando la ingestién de altas dosis. Objetivo: El objetivo
de este estudio fue realizar un relevamiento de estudios bibliograficos que involucran el uso de la toxina
botulinica de manera terapéutica, pero logrando resultados clinicos en el tratamiento de enfermedades
gue aun tienen su mecanismo de activacion desconocido, como la Rosacea. Metodologia: La
metodologia principal del presente trabajo es la revision bibliografica, basada en el levantamiento de
datos bibliograficos, donde se seleccionaron estudios académicos relevantes y se utilizaron como
referencia en la elaboracion de esta revision. La investigacion se realiz6 utilizando las siguientes bases
de datos, en plataformas digitales conocidas y seguras, tales como: Scientific Electronic Library Online
(SciELO), Surgical and Cosmetic Dermatology y Google Scholar, ademas de otros articulos y articulos
cientificos aprobados. Resultados: Los tipos de toxina botulinica mas utilizados estéticamente son:
toxina botulinica A, toxina onabotulina, toxina abotulinica y toxina incobotulinica. Algunas lineas de
razonamiento nos ayudan a interpretar el posible mecanismo de accién, que se cree que esta dirigido
a inhibir la liberacion de neuropéptidos asociados a la vasodilatacion y la inflamacién. Los estudios
analizados mostraron una variacion en la dilucién segin el tipo de toxina botulinica utilizada.
Conclusion: En general, el uso de toxina botulinica ha sido de gran valor y ha mostrado resultados
positivos, los efectos adversos de la aplicacién intradérmica de toxina botulinica no han sido
significativos. La nueva técnica terapéutica es segura y eficaz, observandose muy pocos efectos
secundarios o efecto rebote cuando se realiza correctamente.

PALABRAS CLAVE: Rosécea. Toxina botulinica. Eritema. Terapéutica. Inflamacion.

INTRODUCAO

Podemos definir a Rosadcea como uma doenga vascular inflamatéria cronica, com remissdes
e exacerbacfes. Comumente denominada como “acne rosacea”, esta definicdo é aplicada de forma
equivocada, pois a acne é uma doenca da glandula sebacea, totalmente diferente da rosacea, seja
pela a causa ou idade, ou pelos aspectos clinicos e as caracteristicas no geral. Inclusive 0 mecanismo
de ativacdo da acne muitas vezes esté relacionado a questdes hormonais, enquanto a rosacea esta

vinculada ao sistema imunolégico.!



O autor inglés J. Berth-Jones, define a doenga como:“Rosacea é uma doenga para a qual
falta uma definicdo inteiramente satisfatoria. E uma alteracdo cronica que afeta as convexidades
faciais, e que é caracterizada por vermelhiddo frequente, eritema persistente e telangiectasias,
interpostos com episddios de inflamagao, durante os quais papulas e pustulas se tornam evidentes.
Entretanto, nem todos estes aspectos estdo sempre presentes”.?

Estudos indicam que a epidemiologia da rosacea é entre adultos do norte da Europa,
caucasianos, com pele clara e sensivel ao sol (fototipos | e Il de Fitz Patrick) parecem ter o maior risco
para a rosacea. Outros estudos também citam a América do Norte como sendo prevalente para a
doenca. Normalmente, diagnostica-se rosacea apés os 30 anos de idade, entre 30 e 50 anos; e
apresenta forte predominancia no sexo feminino, na propor¢do de quase 3:1 quando comparado ao
Sexo oposto, com excecdo da rosacea fimatosa, que é mais prevalente no sexo masculino.®

De uma forma geral, acredita-se que 1,5% a 10% das populacdes estudadas, apresente
sintomas que evidenciam a doenca. A origem da rosacea ainda nao é conhecida. H4 uma predisposi¢ao
individual, que pode ser familiar, evidenciando uma possivel base genética. Raramente ocorre em
negros e em casos mais graves verifica-se evolu¢do continuamente com rinofima (aumento gradual do
nariz por espessamento e dilatagao foliculos).!

Mesmo com causa desconhecida, sabe-se que héa forte influéncia de fatores psicoldgicos,
como o estresse, que podem desencadear a doenca. Atualmente, estudos cientificos consideram
importante a participagdo de um acaro da flora normal da pele chamado de Demodex folliculorum, e da
bactéria Bacillus oleronius, que colonizam esse fungo.! Contudo, ainda existe um debate sobre a
origem da inflamacao na rosacea e controvérsia em relagcao ao processo inflamatorio perifolicular que
€ agravado por organismos microbianos. As bactérias Propionibacterium acnes e acaros Demodex tém
sido associadas a rosacea, com evidéncias de que os antibidticos direcionados a esses organismos
séo Uteis no tratamento dos sintomas da rosacea; mas estes organismos também sdo encontrados em
alta concentracdo em pessoas sem rosacea. *

A presenca de eritemas e telangiectasias na regiao central da face, acompanhadas de papulas
e pustulas, ocasionando uma foliculite de facil identificacdo e caracteristica para o diagnéstico da
doenca. “Os critérios diagndsticos incluem a presenga, no centro da face, de um ou mais dos seguintes
sinais: flushing, eritema ndo transitorio, papulas e pustulas, telangiectasias. Ha variacdes individuais,
tornando a rosacea uma entidade altamente heterogénea” °. O portador da rosacea precisa diariamente
se atentar para alimentacéo, atividades, estresse e fatores adversos que podem desencadear o surto
da doenca , por estarem diretamente ou indiretamente interligados ao sistema imunoldgico da pessoa;
e a doenca pode se manifestar clinicamente no centro da face ou de forma multifacial, alcancando as
bochechas, nariz, testa, ao redor dos olhos e queixo. Existem quatro tipos classicos de rosacea, sao

eles:

e Eritemato-telangectasica — Subtipol
e Papulopustuloso — Subtipo2
e Fimatoso (Rinofima) — Subtipo3

e Ocular — Suptipo 4 (que pode ou ndo acompanhar qualquer um dos outros subtipos)*



A Toxina botulinica € uma proteina produzida pela bactéria Clostridium botulinum; bactéria esta
causadora do botulismo. Objetivamente, tem-se que a acéo desta toxina bloqueia os sinais nervosos
do cérebro para o musculo, causando paralisia generalizada, considerando ingestédo de altas doses.
No entanto, em quantidades pequenas e diluidas, a injecdo direta em um musculo facial especifico,
tem-se que apenas o impulso que orienta este musculo sera blogueado, causando o relaxamento local.
Deste modo, a toxina botulinica atua como um bloqueio da musculatura subjacente das linhas
indesejadas. ©

A Clostridium Botulinum, organismo gram positivo, anaerdbio e esporulado, produtora da
exotoxina (neurotoxina) , que € liberada pela lise da bactéria ; € encontrada nos intestinos de animais
silvestres e domésticos, produzindo toxinas extremamente potentes, capazes de provocar
rapidamente a morte. Inclusive, existem relatos no passado, desta toxina como um relevante
contaminante alimentar, atribuindo principal destaque a Toxina Botulinica tipo E. *

E importante destacar que diferentes sorotipos produzem diferentes toxinas, dividindo- se em
grupos, de acordo com as suas caracteristicas genéticas e fenotipicas. Todos estes tipos de toxina
apresentam uma atividade farmacolégica semelhante, mas destacam-se por propriedades sorolégicas

diferentes, dividindo-se em diferentes grupos.’

Toxina Botulinica A;
Toxina Botulinica B;

Toxina Botulinica F.

Toxina Botulinica B;

Toxina Botulinica E;

Toxina Botulinica C;

Toxina Botulinica D.

Toxina Botulinica G

Tabela 1 — Grupos de Toxina Botulinica ’

A Toxina Botulinica € absorvida através do trato digestivo, atingindo a corrente sanguinea e
sendo transportada para 0s terminais neuromusculares. No caso de ocorrer absor¢do cutanea a toxina
é transportada pelo sistema linfatico, sendo levada até aos terminais neuromusculares. E de destacar
gue o botulismo humano é causado pelos sorotipos A, B e E.”

Atualmente, podemos considerar a Toxina Botulinica como uma das substancias mais



importantes no campo do rejuvenescimento facial, sendo uma das técnicas ndo invasivas relevantes
dos tempos atuais, podendo evitar o recurso a meios cirlrgicos. O primeiro registro de tratamento
com toxina botulinica foi iniciado por Alan B. Scott e Edward J. Schantz no inicio de 1970, quando o
sorotipo do tipo A foi utilizado na medicina para corrigir o estrabismo. Outras preparacdes da
toxina tipo A foram desenvolvidas e fabricadas no Reino Unido, Alemanha e China, enquanto
uma toxina terapéutica tipo B foi preparada nos Estados Unidos. Cada vez mais a toxina tem
sido utilizada amplamente na medicina para tratar uma grande variedade de condi¢cdes associadas
com distonia muscular (contracbes musculares involuntarias) , hiperidrose (transpiracao em
excesso), estrabismo (desvio de um dos olhos da direcdo correta), bexiga hiperativa (necessidade
slbita de urinar), entre outros. &

De uma forma bem geral, o tratamento envolve injecdo em quantidades muito pequenas nos
musculos subjacentes para imobiliza-los. A toxina comeca a fazer efeito sete a 14 dias depois e esse
efeito perdura por cerca de trés a seis meses até que desaparece gradativamente, enquanto a acéo
muscular retorna. Com aplica¢des em intervalos regulares, pode ocorrer de o musculo enfraguecer e,
dessa forma, as aplicacBes passarem a durar mais tempo. Os tratamentos envolvendo a toxina sao

relativamente rapidos, bem absorvidos pelo organismo e com recuperacdo simples. 8

METODOLOGIA

O presente trabalho tem como metodologia principal a revisdo bibliografica, a partir do
levantamento de dados bibliogréaficos, onde estudos académicos de relevancia foram selecionados e
utilizados como referéncia na confeccéo desta revisdo. A finalidade € incentivar a continuacdo de
atualizacgdo e aprofundamento nos estudos terapéuticos no ramo da estética, destacando a importancia
clinica no tratamento de doencas que ainda ndo tém mecanismo de acdo bem definidos, mas sintomas
e sinais extremamente definidos. As pesquisas foram realizadas utilizando as seguintes bases de dados,
em plataformas digitais conhecidas e seguras, como: Scientific Electronic Library Online
(SciELO),Surgical and Cosmetic Dermatology e Google académico. Além de utilizar como recursos

artigos cientificos aprovados anteriormente, teses e dissertacdes sobre o tema.

RESULTADOS

No ramo farmacéutico, médico e estético; o avanco e a evolugéo séo intensas e constantes,
parece que a busca por novos usos para a toxina botulinica ndo é contida e é limitada apenas pela
imaginacdo, envolvendo tratamentos, desde enxaquecas até hiperidrose.* A terapia com toxina
botulinica no tratamento da rosacea visa, principalmente, ao controle da inflamag¢édo vascular.
Medicac¢Bes tépicas como metronidazol, 4cido azelaico e, mais recentemente descrita, a ivermectina
reduzem o eritema relacionado a inflamag&o vascular, assim como o grupo das ciclinas orais. No
entanto, elas tém efeitos insignificantes no eritema causado por vasos superficiais permanentemente
dilatados.®

Medicamentos vasoconstritores, atuantes como agonista alfa-adrenérgico, promovem efeitos
transitérios no eritema facial (9 a 12 horas) com relatos de efeito rebote. Alguns anti- inflamatérios néo
esteroidais, anti-histaminicos, clonidina e betabloqueadores, apresentam uso off label para controle do

flushing na rosécea, com resultados variaveis e presenca de efeitos colaterais adversos. E agentes
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moduladores alfa-adrenérgicos tépicos e betabloqueadores orais tiveram seu uso desencorajado devido
a evidéncias cientificas limitadas no tratamento do flushing. °® Outro aspecto relevante é que estudos
recentes apontaram que essa afeccdo cutanea tem sido subestimada, visto que sua prevaléncia
documentada parte de 1, mas pode chegar a 10%.'¢

Os tipos de toxina botulinica mais utilizados esteticamente sdo: toxina botulinica A, toxina
onabotulinica, toxina abotulinica e toxina incobotulinica, tendo mais frequéncia de uso os dois primeiros
tipos. 3

Como a causa da rosacea ainda ndo é bem definida, torna-se um pouco dificil explicar o
mecanismo de acéo da toxina botulinica perante 0 mecanismo que desencadeia a doenca. Algumas
linhas de raciocinio nos ajudam a interpretar o possivel mecanismo de acdo, que acredita-se estar
voltado para inibicdo da liberacdo de neuropeptideos associados a vasodilatacdo e inflamacéo, tais
como VIP (peptideo intestinal vasoativo) e acetilcolina (ACh), ou ainda por mecanismos nao
identificados em que a toxina impeca a liberacdo de diversos neuropeptideos envolvidos na atividade
sebacea, homeostase vascular e inflamac&o. °

Em um estudo experimental com mastécito primario humanos e de camundongos , buscando
compreender 0o mecanismo molecular da toxina botulinica que ocasionava melhora das lesdes
causadas pela rosacea, utilizou-se a toxina onabotulinica A e B. Com o uso desta toxina foi observado
gue os dois tipos de toxina inibiram a desgranulacdo dos mastocitos, aumentaram o SNAP-25 clivado
e diminuiram a coloracéo de VAMP2. Dessa forma, o uso de toxina botulinica como terapéutica para
rosacea parece ser eficaz, uma vez que ird inibir a liberacao dos principais mediadores de vasodilata¢éo
e rubor, a acetilcolina e o peptideo intestinal vasoativo. E ainda, pode ajudar a reduzir a inflamacao por
inibir a degranulacéo de mastdcitos. 2

Mesmo apresentando esse resultado positivo, ainda é desconhecido mais afundo sobre o
mecanismo de acdo da toxina perante o sistema imunolégico. De forma ampla sabe-se da existéncia
de um componente neurogénico na inflamacdo da rosacea é fortemente apoiada por evidéncias
histoquimicas. Os mastocitos, um potente contribuinte para a libertagdo de mediadores inflamatorios,
incluindo a histamina, sdo identificados em maior quantidade em pacientes com rosacea, € 0S
receptores de histamina e serotonina, que levam a efeitos vasodilatadores, sdo regulados
positivamente em todas as formas de rosacea. Além disso, os neuropeptideos VIP e PACAP
(polipeptideo ativador da adenilato ciclase hipofisaria) sao ativadores conhecidos de mastécitos e
podem ser conectores importantes do nervo aos mastécitos e a liberagdo de histamina, todos afetando
a inflamagé&o na rosacea.*

Ao analisar-se a epidemiologia da rosacea, nota-se que a faixa etaria mais comum é dos 30 aos
50 anos da idade; contudo, na pratica clinica, é frequente que ela tenha inicio em pacientes jovens, em
torno dos 20 anos®.

Nesse caso, 0 uso da toxina botulinica tipo A, como inibidor da liberacédo de ACh e VIP, torna-
se um agente com mecanismo de acédo benéfico na reducéo do rubor facial e pescoco. Sendo uma
terapia funcional na substituicio de medicamentos que orais que tem por acgdo interromper a
comunicacdo neurovascular e neuroimune.*

N

Alguns casos de rosacea apresentam pouca resposta a terapia convencional, utilizando



medicamentos orais que causam efeitos adversos e colaterais. Por se tratar de uma doenca com
sintomas visiveis , leva-se em consideragdo o impacto emocional que o quadro traz na vida dos
pacientes acometidos, por isso a busca por um tratamento que possa oferecer satisfacdo e melhora na
gualidade de vida da paciente do caso relatado. A toxina botulinica vem se mostrando uma opcao
terapéutica , com aplica¢des intradérmicas, que sao eficazes tanto na reducao do eritema da rosacea
como na diminuicdo das lesdes inflamatdrias.*®

Para que o tratamento seja eficaz e as respostas sejam positivas, € muito importante
reconhecer o subtipo de rosacea, porque a fisiopatologia, o curso clinico e os resultados podem variar
entre eles; conforme o andamento da terapia. Através desses estudos correlacionado o uso da toxina
no tratamento da rosacea, constatou-se também que inje¢des intradérmicas de onabotulinumtoxinA e
abobotulinumtoxinA melhoram a aparéncia estética da pele. Semelhante a técnica utilizada para
hiperidrose e pele oleosa, a eficacia na reducdo dos sintomas da rosacea, juntamente com a prevencao
da disfungdo muscular adversa, parece depender da injecdo da toxina por via intradérmica. 4 O
tratamento pode variar de acordo com os subtipos e a severidade, mas algumas recomendacfes sdo
gerais, como fotoprote¢do, hidratagdo que ndo promova aumento da oleosidade e evitar exposicéo a
fatores desencadeantes.*

Os estudos analisados apresentaram uma variacdo da diluicdo conforme o tipo de toxina
botulinica utilizada. Os que aplicaram toxina onabotulinica, diluiram 100 unidades em 7 e 8 ml de solucéo
salina, de acordo com cada trabalho, correspondendo no total de 5 a 7,5 U por area afetada em um
trabalho 1 e de 8 a 12 U por &rea, no outro. Houve a diluicdo de 100 unidades de toxina botulinica A
em 5ml de solucdo salina, correspondendo ao final, de 0,2 a 0,5 U por ponto de aplicagdo.Em outro
estudo, foi diluido 3,75 U de toxina abotulinica em 0,1 ml de solucao, e 1,25 U de toxina incobotulinica
em0,1ml. 3

E muito importante a maior diluicio e a aplicacdo intradérmica da droga em pontos
determinados permitem melhor disseminac¢éo do produto e menor chance de acometimento muscular,
0 que poderia levar a prejuizo na musculatura da mimica facial. **. De acordo com a literatura, ndo ha
critérios explicitos para a diluicdo, dose e frequéncia do tratamento, tendo em vista as diferentes
apresentacdes da toxina e a experiéncia de cada autor ao conduzir o estudo.

O primeiro relato do uso de Toxina Botulinica tipo A intradérmica como tratamento eficaz para
o eritema facial foi publicado em 2004, pelos autores Yuraitis e Jacob; que utilizaram a Toxina
Botulinica tipo A com 5ml de soro fisiolégico isotdnico para uma diluicdo final de 2Ul por 0,2ml. A
aplicacéo foi realizada em pontos com distancia de 1cm entre si, em um total de 10Ul de TB, em cada
regido tratada. O resultado satisfatdrio foi observado em duas semanas apos a aplicacdo, tendo o
paciente retornado um més apés para continuidade do tratamento em outras areas. Porém, nem todos
0s sorotipos de TB séo eficazes no tratamento da rosacea, em 2011 um novo estudo na Coreia,
utilizando a toxina botulinica tipo B ndo apresentou diminuicdo significativa no eritema quando
comparado ao lado controle. °

Em 2012, um estudo realizado por Dayan et al; analisou 13 pacientes com rosacea eritémato-
telangiectasica ao longo de dois anos. Os pacientes receberam microinjec¢des de toxina botulinica, na

diluicdo de 7ml de solucao salina para cada 100 unidades de toxina botulinica e com 0,5cm de distancia



entre os pontos de aplicacdo nas areas afetadas, totalizado em média de oito a 12 unidades por area.
Os resultados indicaram reducéo significativa do eritema e rubor da area tratada entre a segunda e a
guarta semana apos a aplicacao, com resultado mantido durante até trés meses apés tratamento.

Ja em 2015, um novo estudo realizado por Bloom et al., em continuagéo ao ja iniciado em 2012;
utilizou a toxina botulinica em diluicdo de 100 unidades para cada 5ml de solucao salina, com aplicagao
intradérmica de 0,2 a 0,5 unidades por ponto de aplicacdo, com distdncia de 0,5cm entre o0s
pontos,mostrando resultados semelhantes aos da literatura revisada, com melhora estatisticamente
significante do eritema facial nos trés primeiros meses consecutivos a aplicacéo, e retorno dos sintomas

por volta do sexto més pés-tratamento.

Definiram-se quatro subtipos com base nas caracteristicas clinicas: subtipo I, ou rosacea
eritémato-telangiectésica, inclui individuos com tendéncia ao rubor, associado a eritema facial
persistente e algumas vezes telangiectasias'®; subtipo Il ou rosacea papulopustulosa, caracterizada
por erupcao centro-facial de mudltiplas papulas eritematosas pequenas (< 3mm), podendo ser
encimadas por pustula serosa, isoladas ou em grupo; subtipo Ill ou rosacea fimatosa, em que se
observa espessamento da pele com contornos irregulares recobrindo orelhas (otofima), palpebras
(blefarofima), mento (gnatofima), fronte (metofima) e nariz (rinofima)?'.

Em uma revisdo de 2019, 30 artigos foram analisados sobre uso de Toxina Botulinica para
tratamento de flushing facial e rosacea. A dose de toxina aplicada variou entre 1 a 6Ul a cada cm2 de
area tratada, o numero de sess@es oscilou de 1 a 3 com diferentes intervalos de tempo entre elas.
Todos os artigos obtiveram resultados satisfatérios. Uma novidade recente nesse estudo em 2019, foi
a observacao clinica do eritema apds exposicdo a uma méascara de LED vermelha (com emisséo de
calor) como uma tentativa de padronizacdo do estimulo, uma vez que o calor foi um dos gatilhos
mais relatados pelos pacientes. Os resultados foram satisfatérios, com poucos efeitos colaterais na
diluicdo datoxina, que foi utilizada na propor¢do 1:1, com dose total que variou de 25 a 35U por paciente.
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CONCLUSAO

Em geral o uso da toxina botulinica vem sendo de grande valia e apresentando resultados
positivos, os efeitos adversos da aplicacao intradérmica de toxina botulinica ndo significativos. Durante
o procedimento o relato de dor foi minimo, com formac&o de hematoma pds aplicacdo. A nova técnica
terapéutica a se mostra segura e eficaz, sendo observado pouquissimos efeitos colaterais ou efeito
rebote quando realizado de forma correta. Apesar de ja se ter iniciado o estudo a mais de uma década,
ainda existe muita inovacéo e evolucao a cerca do protocolo e realizacdo do procedimento.

A literatura ndo define quanto a melhor diluicdo, nimero de pontos, dose e frequéncia da
aplicacdo nestes casos. O protocolo realizado (diluicdo no padrédo 1:1 (1U por 0,01ml) gerou bons
resultados clinicos sem eventos adversos significativos. No geral o paciente deve ser avaliado num
todo. Ainda séo necessarios maiores estudos sobre 0 mecanismo de acao da toxina frente a doenca ,
e também o mecanismo imunoldgico que desencadeia a rosacea; a partir dai sera possivel apresentar
melhores protocolos de terapia, com dosagem e frequéncia de aplicacdes mais definidos, e assim obter
resultados mais rapidos e duradouros.
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