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Aplicacoes Terapéuticas da Toxina Botulinica

INTRODUGAO

Atoxina botulinica (TXB) & uma neu-
rotoxina produzida pela bactéria Clostri-
dium botulinum, sendo uma das substan-
cias mais potentes que se conhece!”. O
seu efeito clinico resulta da sua ligagéo
irreversivel aos receptores da terminagéo
nervosa pré-sinaptica. O efeito clinico &
transitorio, esta reversibilidade é explica-
da pela capacidade que as terminagdes
nervosas tém de gerar novos terminais
nervosos, conduzindo a um restabeleci-
mento do contacto com o muasculo®.

A primeira referéncia na literatura a
possibilidade de poder utilizar toxina bo-
tulinica como agente terapéutico, remon-
ta a 1817 (Christian Andreas Justinus
Kerner), mas sé em 1980 foi publicada a
primeira aplicagdo da TXB no tratamento
do estrabismo®. Posteriormente foi sen-
do demonstrada a sua utilidade no trata-
mento de outras situagdes como no ble-
farospasmo e hemispasmo facial®, nas
distonias cranio-cervicais®, na espastici-
dade (Paralisia Cerebral) e na hiperhidro-
se focal®. Todos os anos véo surgindo
novas aplicagbes e em varias especiali-
dades médicas (exemplos: na hipersia-
lorreia, hiperlacrimejo, hiersecrec¢éo na-
sal, no bruxismo, em alguns problemas
urolégicos e gastrointestinais, no tremor,
nas mioclonias, nos tiques, nas cefaleias,
aplicagbes cosméticas etc.”)

Ha 7 serotipos de TXB antigenica-
mente diferentes designados pelas letras
de A a G. Estdo comercializados 2 seroti-
pos, tipo A e tipo B e cinco produtos com
toxina botulinica, sendo os trés mais uti-
lizados a BOTOX (TXB A), a DYSPORT
(TXB A) e a MYOBLOC (TXB B).

' Consulta de Doengas do Movimento
Servigo de Neuropediatria do H.Maria Pia

nas Distonias

Atoxina tipo A é a que produz no ser
humano uma paralisia mais prolongada
(4 -6 meses).

Na crianca a utilizagdo mais fre-
quente da TXB tem sido na paralisia ce-
rebral para controlo da espasticidade e
da distonia®.

Apresentam-se de seguida algumas
das principais aplica¢des da TXB nos ca-
sos de distonia.
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APLICAGOES DA TXB NA DISTONIA

A distonia define-se como contrac-
¢des musculares involuntarias, mantidas
e repetidas de musculos opostos origi-
nando movimentos e posturas anémalas.
Apesar dos grandes avangos no estudo
das distonias, a sua fisiopatologia n&o
estd completamente esclarecida e o tra-
tamento para a maioria dos casos é sinto-
matico. O uso da TXB é o tratamento de
escolha nas distonias focais.

O sucesso do tratamento com TXB
depende da identificagdo correcta dos
musculos alvo a injectar, conhecer a ana-
tomia das areas a infiltrar, escolher a dose
em fungdo do tipo de toxina e dos mus-
culos a infiltrar. Nalguns casos sera facil
a sua selecgdo como no caso do blefa-
rospasmo e espasmo hemifacial. Noutras
situagbes podera ser necessario efectuar
a injecgao com controlo electromiografico
ou ecogréfico e ha casos de hemidistonia
em que a complexidade dos movimentos
€ de tal ordem e pode ser tao variavel que
torna pouco provavel o controlo completo
dos movimentos.

Descrevem-se de forma resumida
alguns tipos de distonia em que a TXB é
uma opgéo de tratamento, sendo por ve-
zes essa a primeira opgao terapéutica.

Inés Carrilho’

Blefarospasmo é um tipo de distonia
focal devido ao encerramento involunta-
rio das pélpebras, geralmente bilateral.
Resulta geralmente do espasmo do mus-
culo orbicularis oculi mas pode ser acom-
panhado de distonia de outros musculos
da face e regi&o cervical. A forma ideopa-
tica denominada blefarospasmo benigno
essencial é caracteristica dos adultos,
tem um inicio entre a 5% e 72 década. As
formas secundarias representam apenas
10% dos casos.

Quando falha o tratamento conser-
vador (uso de éculos de sol, benzodiaze-
pinas ou anticolinérgicos) deve utilizar-se
a TXB. A taxa de sucesso com este tipo
de tratamento ronda os 90%. O principal
musculo infiltrado é o orbicularis oculi. Os
principais efeitos secundarios sdo a se-
cura ocular, ptose, lagoftalmia e diplopia.
Estes efeitos s&o transitérios.

Espasmo hemifacial — Define-se
como movimentos irregulares toénicos
ou clénicos dos musculos enervados
pelo VIl nervo craniano num dos lados
da face. A contracgdo muscular geral-
mente comega na regido periocular e
pode posteriormente atingir a regido pe-
rioral e bochecha. Esta é também uma
patologia tipica da idade adulta, mais
prevalente no sexo feminino e resulta
frequentemente da compressdo vascu-
lar do nervo facial. Medicag6es como o
baclofeno, clonazepam, fenitoina, gaba-
pentina e levetiracetam podem originar
uma melhoria transitéria. Outra hipéte-
se de tratamento é a descompressao
microcirurgica. O tratamento com TXB
permite obter bons resultados sem os
efeitos secundarios da intervencéo
neurocirirgica. Os musculos injectados
podem ser: orbicularis oculi, frontal,
zigomético, bucinador, depressor do
angulo da boca, dependendo quais os
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musculos mais atingidos!'®. Alguns dos
efeitos secundarios que podem surgir
s&o: equimose no local da injeccao, se-
cura ocular, desvio da comissura labial,
ptose, edema palpebral e fraqueza dos
musculos da face.

Distonia cervical — é uma distonia
focal que resulta da contracgéo involun-
taria e assimétrica dos musculos do pes-
coco e ombros, originando movimentos
de rotagao, inclinagéo, flexdo ou exten-
s&o da cabega, por vezes associada a
elevagédo ou desvio anterior do ombro.
A classificagdo da distonia cervical de-
pende da posi¢éo primaria da cabeca:
torcicollis (desvio horizontal), laterocollis
(inclinada sobre o ombro), anterocollis
(flexdo anterior) ou retrocollis (hiperex-
tensao). A distonia cervical primaria sur-
ge tipicamente na idade adulta. O inicio
antes dos 28 anos é raro. O tratamento
com TXB é o mais eficaz, com melhoria
em 85% dos doentes. Nao parece haver
diferengas significativas nos resultados
obtidos usando Botox® ou DysportR (")
Um estudo recente sobre distonia cervi-
cal de inicio antes dos 28 anos (idades
variaram entre 3 -28 anos), demonstrou
uma resposta favoravel com o tratamen-
to com TXB em 74% dos casos('?. O
sucesso do tratamento depende da cor-
recta seleccdo dos musculos a injectar,
0 que exige um correcto conhecimento
dos principais musculos do pescogo e
das suas acgdes primarias e secunda-
rias. Outro factor importante para uma
boa resposta terapéutica é a escolha
da dose mais correcta em fungédo dos
musculos a injectar. Os principais efei-
tos secundarios a curto prazo e que es-
tao relacionados com as doses usadas
e musculos injectado séo: disfagia, fra-
queza do pescogo, astenia.

Distonia oromandibular (OMD) — &
uma distonia focal que envolve os miscu-
los da mastigagao, da face inferior, labiais
e linguais. O envolvimento dos musculos
da mastigacdo pode originar encerra-
mento ou abertura da mandibula, desvio
lateral, protusé&o, retragdo ou combinagéo
de varios movimentos. Estes movimen-
tos interferem com a alimentagédo, com
a fala, podem originar traumatismo da
lingua e dos l&bios. Este tipo de distonia
pode ser ideopatica ou estar associada

a outras patologias (paralisia cerebral,
doencgas neurodegenerativas...). O trata-
mento deve ser individualizado de acordo
com as necessidades do doente. A toxi-
na botulinica é actualmente o tratamento
de escolha e ha varios estudos que de-
monstram a sua eficacia especialmente
nos casos OMD com encerramento da
mandibula.

Disfonia espasmddica — é também
uma forma de distonia focal que envolve
as cordas vocais originando dificuldades
na fala. Na crianga com paralisia cerebral
pode estar presente esta forma de disto-
nia e interferir de forma significativa com
a capacidade de comunicag&o. A primeira
aplicagao de toxina no tratamento da dis-
fonia espasmadica foi em 1986('% e des-
de essa altura multiplos estudos tém sido
efectuados demonstrando a sua eficacia.
Diferentes protocolos tem sido propostos
para a injec¢do da TXB nos musculos ti-
roaritnoideus uni ou bilateralmente, usan-
do diferentes técnicas que ndo vao aqui
ser abordadas.

Distonia do escrivdo — é uma disto-
nia focal desencadeada especificamente
pela accdo de escrever. Tém sido ten-
tados varios tratamentos farmacologi-
cos mas sem grande resposta e desde
1989(%) tem vindo a ser usada a TXB com
melhoria em alguns doentes('®.

Hemidistonia — Distonia do hemi-
corpo geralmente secundaria a leséo
cerebral envolvendo os ganglios da base
(ex: malformagao vascular, calcificagées,
lesdo isquémica). A injecgdo de toxina
€ aplicada nos grupos musculares mais
atingidos.

A TXB tem também sido utilizada
em algumas distonias focais secunda-
rias (distonia da lingua, distonia oro-
mandibular, distonia cervical, distonia do
membro superior) no contexto de doen-
¢as neurologicas, como a forma disténi-
ca da Paralisia Cerebral, no sindrome de
Lesch-Nyhan e outras doengas neuro-
degenerativas com grande componente
disténico. A distonia da lingua com pro-
tusdo € um desses exemplos. Esta situ-
acao pode por em risco a vida do doente
e responde mal as drogas por via oral,
mas pode beneficiar com as injecgdes
de TXB a nivel do musculo genioglos-
so("®. A terapéutica com TXB na disto-

toxina botulinica: aplicagdes terapéuticas na crianga — mesa redonda
S$182 | XIX reuniao do hospital de criangas maria pia

nia do membro superior nas criangas
com paralisia cerebral tem sido alvo de
alguns estudos que demonstram a sua
eficacia™.

O torcicolo muscular congénito &
a forma de torcicolo mais frequente da
crianga, ha inclinacdo da cabecga para o
lado em que o musculo esternocleido-
mastoideu esta alterado (mais espesso
ou mesmo uma tumefacgdo palpavel).
Nos casos mais resistentes, que ndo me-
lhoram com o tratamento conservador,
tem sido usado o tratamento com TXB,
associado a fisioterapia, com bons resul-
tados, podendo evitar a necessidade de
intervencgao cirdargica(81920.21),

CONCLUSAO

O uso da toxina botulinica alterou
de forma significativa a abordagem tera-
péutica das distonias focais. E ja a pri-
meira linha de tratamento em algumas
situagdes. O seu uso clinico ha mais de
duas décadas permitiu conhecer os seus
principais efeitos secundarios. Ha indi-
cacgoes terapéuticas ja bem definidas no
adulto e na crianga. S&o necessarios ain-
da mais estudos controlados na crianga
para aumentar as indicagbes do seu uso
em alguns quadros mais especificos da
crianga.
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