RELACAO DA TOXINA BOTULINICA TIPO A NO TRATAMENTO DO BRUXISMO
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RESUMO

O bruxismo é definido como uma atividade parafuncional diurna ou noturna que consiste em apertamento
inconsciente e/ou ranger dos dentes. Toxina botulinica € uma potente neurotoxina que agem nas
terminacdes nervosas, bloqueando os canais de calcio e diminuindo a liberagdo local de acetilcolina.
Usualmente, a toxina atua como um relaxante muscular. Suas indicacdes vém ganhando espago em
inlmeros campos da area da saude, particularmente na odontologia, em que a mesma é utilizada ndo
apenas como um método estético, mas também terapéutico. O Objetivo deste trabalho foi realizar uma
revisdo da literatura sobre a eficacia da Toxina Botulinica tipo A no tratamento do bruxismo. Através dos
dados obtidos através deste estudo, conclui-se que as aplicacdes de toxina botulinica podem diminuir os
niveis de dor frequentemente ocorrido aos eventos de bruxismo.
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1. INTRODUGAO

Bruxismo se caracteriza pelo ranger dos dentes ou pela sua compressao excessiva, podendo ocorrer
durante o sono ou em vigilia, de etiologia multifatorial, essa patologia pode trazer danos estéticos, como
desgastes dos dentes, e funcionais, como dores e disfungfes temporomadibulares. Durante o bruxismo ocorre a
contracao dos muisculos masseter, temporal e outros musculos da maxila, podendo levar a hipertrofia de musculos
mastigatorios, perda de superficie de dente, fenda de restauragdes ou dentes, dentes hipersensiveis ou dolorosos
e perda do suporte periodontal (VIEIRA, 2020).

O bruxismo é caracterizado por uma atividade repetitiva da musculatura mastigatéria bastante conhecida e
estudada por ocorrer durante o sono, fazendo com que o portador adormecido, ranja e ou aperte os dentes
inferiores contra os superiores. Sua etiologia ndo foi completamente estudada e entendida. No entanto, parece
haver uma associagdo importante entre fatores emocionais como estresse, ansiedade e depressédo. Em alguns
individuos esse habito também ocorre em momentos de concentragdo (MARCHINI & SANTOS, 2021).

A toxina botulinica sdo o agente causal da doenca botulismo, um tipo de envenenamento potencialmente
fatal, devendo sempre ser utilizadas por profissionais capacitados, A tipo A recebe o nome comercial de Botox nos
Estados Unidos e é conhecida pelos usos cosmético e terapéutico (CARVALHO, SHIMAOKA, ANDRADE, 2014).

Toxina botulinica € uma potente neurotoxina produzida pela bactéria anaerébia gram positiva Clostridium
botulinum, as toxinas agem nas terminagdes nervosas, bloqueando os canais de calcio e diminuindo a liberacéo
local de acetilcolina. Usualmente, a toxina botulinica é aplicada por meio de inje¢des intramusculares, atuando
como um relaxante muscular. Suas indicagbes vém ganhando espaco em inUmeros campos da area da salde,
particularmente na odontologia, em que a mesma é utilizada n&o apenas como um método estético, mas também
terapéutico (SILVA et. al., 2020).

O tratamento do bruxismo inclui o uso de placa interoclusal, aparelho de avan¢co mandibular e farmacos,
todos com resultados limitados. A Toxina botulinica (TxB-A) tem sido apresentada como uma alternativa para o
tratamento do bruxismo. Embora estudos comprovem o efeito da TxB-A no tratamento do bruxismo associado a
hiperatividade muscular e a dor miofascial novos estudos sdo necessarios para ampliar o conhecimento sobre o
tema (MONTEMOR, 2017).

O Objetivo deste trabalho foi realizar uma revisdo da literatura sobre a eficacia da Toxina Botulinica tipo A

no tratamento do bruxismo.

2. METODOLOGIA

Este artigo se trata de uma revisdo bibliografica através de um levantamento de artigos e periddicos
publicados no Pubmed, Google Academico e Scientific Electronic Library Online (SCIELO) com o intuito de
descrever a relacdo da toxina botulinica tipo A no tratamento do bruxismo. Foram usados 0s descritores para a
busca: Bruxismo, Toxina botulina, tratamento.

As buscas das produgdes cientificas foram realizadas abrangendo artigos de livre acesso escritos na
lingua portuguesa e inglesa publicados na integra. Os principais critérios de exclusdo foram artigos incompletos,
resumos, artigos no prelo, artigos ndo indexados nas bases de dados mencionadas e artigos pagos. A analise
critica dos artigos selecionados observou criteriosamente seus objetivos, métodos usados, resultados e

discussdes apresentadas, resultando nessa revisdo bibliografica.



3. REVISAO DA LITERATURA

3.1 BRUXISMO

O bruxismo é definido como uma atividade parafuncional diurna ou noturna que consiste em apertamento
inconsciente e/ou ranger dos dentes. O bruxismo diurno é uma agdo semi-voluntaria conhecida como
“apertamento” e o bruxismo noturno é definido como uma desordem de movimento que ocorre durante o sono,
caracterizado pelo ranger e apertar dos dentes, que podem estar associados ao estresse laboral (LAAT &
MACALUSO, 2002).

O bruxismo é classificado como primario ou secundario. O bruxismo primario, por ser idiopatico, ndo esta
relacionado a nenhuma causa médica evidente, clinica ou psiquiatrica. Esta forma priméria parece ser um
disturbio crbnico persistente, com evolucdo a partir do seu aparecimento na infancia ou adolescéncia para a idade
adulta. Ja o bruxismo secundério esta associado com outros transtornos clinicos: neurolégico, como na doenca de
Parkinson; psiquiatrico, nos casos de depressao; outros transtornos do sono, como a apnéia; e uso de drogas,
como as anfetaminas (MACEDO, 2008).

Bruxismo pode acarretar desgaste dos dentes e das proteses dentarias, falha do implante, sensibilidade
dentaria, dor nos dentes, mandibula, misculos mastigatérios e articulagdo temporomandibular (ATM), dores no
pescoco e dor de cabega, doenca periodontal, dor oral ou facial e potencial perda dentaria. Esses problemas
podem estar associados a contracdes intensas dos musculos temporal e masseter durante o sono de forma
inconsciente (ASUTAY et. al., 2017).

As forcas excessivas nos dentes podem contribuir para a reabsor¢éo de osso alveolar, e o alargamento do
espaco de ligamento periodontal, bem como a mobilidade aumentada que pode ser passageira ou permanente
(VIEIRA, 2020). Segundo Beddis, Pemberton e Davies (2018), bruxismo pode levar a hipertrofia dos musculos
mastigatorios, perda de superficie de dente, fenda de restauragdes, dentes hipersensiveis ou dolorosos e perda
do suporte periodontal.

Por ser uma patologia ndo especifica, o bruxismo pode ser de dificil diagnéstico, ndo havendo relatos
consistentes sobre relacdo de causa e efeito, portanto, as abordagens preventivas ainda séo consideradas as
melhores praticas. Ndo ha consenso sobre a etiologia do bruxismo, sdo sugeridos fatores como a ma oclusao,
fatores comportamentais e psicolégicos. Em relacdo a este (ltimo, a ansiedade, os distlrbios de personalidade e o
estresse tém ganhando relevancia (KATO et. al. 2003; LOBBEZOO & NAEIJE, 2001).

Cerca de 85% a 90% da populacéo relata bruxismo em algum grau durante algum periodo da vida. A
prevaléncia de bruxismo varia de 20% a 25% em criangas, de 5% a 8% na populacdo adulta e 3% nos idosos.
Entre homens e mulheres, ndo se encontram diferencgas de incidéncia (FAOT et. al., 2008).

Como alternativa para o tratamento do bruxismo, se tem utilizado a toxina botulinica, j& conhecida na
medicina estética, e agora na Odontologia para fins terapéuticos nessa parafuncdo. O uso dessa substancia &
administrado de forma injetavel nos muasculos mastigatorios, na tentativa de diminuicdo dos sintomas e o

relaxamento muscular (VIEIRA, 2020).

3.2. TOXINA BOTULINA E MECANISMO DE ACAO DA TXB-A

As toxinas botulinicas (TXB) sao o agente causal da doenca botulismo, a descoberta da TXB e o0 seu
desenvolvimento como droga (til remonta ao século XVIII. A toxina pode ser obtida laboratorialmente, sendo uma
substancia cristalina estavel, liofilizada em albumina humana e apresentada em um frasco a vacuo estéril para ser

diluida em solugéo salina. A TXB é produzida naturalmente pelo Clostridium Botulinum, uma bactéria anaerébica



gram positiva, que produz diversos tipos sorolégicos de toxina (A, B, C, D, E, F e G), sendo a do tipo A a mais
potente e, por isso, utilizada clinicamente (MARGONATO, 2020).

A TXB-A é uma macromolécula orgénica formada por aminoacidos, unidos por ligacdes peptidicas.
Caracteriza-se bioquimicamente, por ser uma proteina de cadeia dupla, sendo uma cadeia leve e uma pesada
unidas por pontes de enxofre A cadeia pesada apresenta dois dominios: o de ligacdo (metade C terminal da
cadeia pesada) e o de translocacgéo representado por Hn (metade N-terminal da cadeia pesada). A integridade
desta ponte di-sulfidica é fundamental para a integridade da atividade biol6gica da molécula de toxina botulinica
(SETLER, 2002; SPOCITO, 2009).

A toxina botulinica consiste em uma mistura complexa de proteinas e apenas a toxina do tipo A (BTX-A) é
utilizada para fins terapéuticos, pois é capaz de provocar relaxamento muscular, bloqueando temporariamente a
liberagdo de acetilcolina nos terminais nervosos colinérgicos présinapticos e o musculo permanece paralisado
enquanto estiver sob seu efeito, agindo nas termina¢des nervosas, bloqueando os canais de célcio e diminuindo a
liberacdo de acetilcolina (SILVA et. al., 2020).

A neurotoxina botulinica € uma toxina bioldgica potente e uma poderosa ferramenta terapéutica para um
ndmero crescente de aplicagdes clinicas orofaciais. A toxina relaxa o musculo estriado, inibindo a liberacdo de
acetilcolina dos terminais nervosos pré-sinapticos, bloqueando a jungdo neuromuscular (SERRERA-FIGALLO et.
al., 2020).

Em 1973, a forma purificada de TXB (isto €, TXB-A) foi usada em experimentos médicos em primatas,
onde foi injetada nos musculos extraoculares para paralisar com seguranca um determinado musculo. Em 1977,
mediante a autorizagdo de previa dos participantes, foi testado em seres humanos por meio de inje¢cdes nos
musculos extraoculares para tratar definitivamente casos de extrabismo. Naquela época os pesquisadores foram
capazes de confirmar que, quando injetado a TXB resultava em um relaxamento muscular, bloqueando
momentaneamente 0 movimento muscular anormal e, portanto, corrigindo o problema. Como resultado deste
estudo, a Food and Drug Administration (FDA) dos Estados Unidos aprovou o uso de TXB-A em 1989
(ALTAMIRO, 2019).

ApOs sua aprovacao para uso cosmético pela FDA, em 2002, varios estudos controlados randomizados
foram realizados e evidenciaram a seguran¢a da toxina quando utilizada para fins terapéuticos e estéticos. Os
resultados foram extremamentes positivos e mostraram que o procedimento simples apresentou excelentes
resultados, desde entéo o uso da TXB evoluiu e se expandiu para todo o mundo (ALTAMIRO, 2019).

A toxina botulinica tipo A apresenta-se como coadjuvante terapéutico para atenuar alguns sintomas
causados pelo bruxismo, devido ao fato de ser um miorrelaxante potente e especifico, pois promove o
relaxamento dos musculos mastigatérios (MONTEMOR, 2017).

A toxina botulinica basicamente inibe a liberagdo exocitética da acetilcolina nos terminais nervosos
motores levando a uma diminuicdo da contragdo muscular. Esta propriedade a torna util, clinica e
terapeuticamente, em uma série de condicdes onde existe excesso de contragdo muscular. A utilizagdo da toxina
botulinica em patologias acompanhadas de distirbios do movimento mostrou que existem beneficios em outros
aspectos clinicos, como o alivio das condi¢des dolorosas concomitantes (SPOCITO, 2009).

Em dosagens terapéuticas, a toxina botulinica, produz uma obstrucdo na ligacdo da acetilcolina em
direcdo ao musculo causando o relaxamento deles. Assim, essa toxina introduziu-se como uma alternativa em
potencial para controlar do bruxismo (SHIM et. al., 2014).

Na Odontologia, a toxina botulinica mais utilizada é a A (TXB-A) e tem seu uso na corregdo estética, em
casos de sorriso gengival, de bruxismo, disfungfes e dores na articulagdo temporomandibular e também para

dores de cabeca de origem dentéria. A toxina botulinica apresenta resultados superiores aos medicamentos anti-



inflamatorios e relaxantes musculares que sao usados para eliminar dores de DTM, ja que os medicamentos nao
apresentam uma acédo especifica nos musculos mastigatérios como a toxina. A aplicacdo com a toxina facilita o
tratamento odontolégico e raramente apresenta efeitos colaterais, ela comeca a fazer efeito uma semana apoés a
aplicacao e dura cerca de seis a oito meses (MARGONATO, 2020).

Estudos clinicos mostram que as aplicagbes de toxina botulinica podem diminuir os niveis de dor,
frequéncia dos eventos de bruxismo e satisfazer os pacientes no que diz respeito a eficacia da toxina botulinica
nesta patologia. Além de n&do provocar efeitos adversos importantes. Os musculos a serem injetados sdo masseter
e o ventre anterior do temporal (Figura 1) (SPOSITO &TEIXEIRA, 2014).

Figura 1. Pontos de aplicacédo de toxina botulinica, segundo a literatura citada

Fonte: Sposito & Teixeira, 2014

Os efeitos clinicos podem ocorrer em um periodo de 1 a 7 dias ap0s a administragdo, sendo comumente
notados entre 1 a 3 dias. Segue-se um periodo (entre 1 a 2 semanas) de efeito maximo e entdo os niveis atingem
um patamar moderado até a recuperagdo completa do nervo em um periodo entre 3 a 6 meses (CARVALHO,
SHIMAOKA, ANDRADE, 2011).

A TXB-A deve ser injetada no musculo de forma atingir o terminal nervoso colinérgico por meio de
dispersdo e difusdo desencadeando seu mecanismo de acédo. A TXB-A essencialmente quebra as proteinas de
fusdo (proteina associada ao sinaptossoma de 25KDa — SNAP-25) que sdo essenciais para a mediacdo da
exocitose do neurotransmissor, no caso da acetilcolina (ACTH). Isso inibe a contragdo muscular nas fibras que

receberam a injecéo de toxina botulinica (FREITAS, 2006). A Figura 2 demostra o mecanismo de acao da TXB.



Figura 2: Mecanismo de acdo da TXB
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Uma vez injetada no muasculo, a TXB-A se dissocia das proteinas acessorias, caso presentes, por acéo de
proteases. Em seguida, a TXB-A liga-se irreversivelmente a receptores especificos da elevada afinidade na
membrana pré-sinptica da juncdo neuromuscular (JNM). Depois de se ligar forte e irreversivelmente ao receptor
na superficie da membrana da membrana da célula nervosa, a cadeia pesada permite a entrada da molécula de
toxina para o interior da célula por meio de uma invaginacdo da membrana, resultando na formacdo de uma
vesicula que passa a envolver duas cadeias da toxina botulinica. Apos a ligagdo com o terminal nervoso, a
entrada no interior da célula nervosa se da aproximadamente depois de 20 minutos. A este processo da-se 0

nome de endocitose mediada por receptor (ALTAMIRO, 2019).

4. CONCLUSAO

Para o tratamento do bruxismo, se tem utilizado a toxina botulinica. Através dos dados obtidos através
deste estudo, conclui-se que as aplicages de toxina botulinica podem diminuir os niveis de dor, frequentemente
ocorrente nos eventos de bruxismo. Além de ndo provocar efeitos adversos importantes. Assim, sendo um
medicamento de uso seguro, respeitando suas indicacdes como qualquer outro medicamento, trazendo beneficios

e melhoria na vida dos pacientes que sofrem desta enfermidade.
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