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RESUMO: Um dos procedimentos que vem ganhando notdria visibilidade € o uso da toxina
botulinica (TB) para fins estéticos, € uma toxina produzida através da esporulagdo de uma
bactéria gram-positiva e anaerdbica conhecida como Clostridium botulinum, descoberta
no ano 1895, ano em que ocorreu um surto de botulismo. Quando administrada em doses
adequadas, a TB se liga seletivamente aos receptores pré-sinapticos. Para ser eficaz, cada
molécula da toxina botulinica tem que se associar a uma molécula de zinco, a cada molécula
de TBA possui acoplada a si um atomo de Zn para realizag&o da clivagem proteica. Se uma
pessoa tem quantidades inadequadas de zinco nos seus tecidos, em seguida, a toxina
botulinica tera um efeito significativamente reduzido. A toxina botulinica € uma endoproteose
dependente de zinco, atua nas células vulneraveis clivando polipeptidios essenciais para
uma exocitose e para exercer a paralisia neuromuscular. Trata-se de um estudo de revisao
integrativa da literatura, pela qual permite a constru¢do de uma analise ampla da literatura,
a pesquisa dos estudos relacionados ao tema foi realizada e analisados, artigos publicados
entre os anos 2019 a 2023. Seus efeitos comegam a aparecer aproximadamente depois
das 24 horas, depois da aplicacao e seu efeito tem entre 4 a 6 meses depois da aplicagao,
onde o seu efeito pode ser minimizado ou aumentado de acordo com o estilo de vida de
cada paciente.

PALAVRAS-CHAVE: Toxina botulinica. Zinco. Suplementagéo.
ZINC SUPPLEMENTATION LINKED TO BOTULINUM TOXIN: INTEGRATIVE REVIEW

ABSTRACT: One of the procedures that has gained notable visibility is the use of botulinum
toxin (TB) for aesthetic purposes, it is a toxin produced through the sporulation of a gram-
positive and anaerobic bacterium known as Clostridium botulinum, discovered in 1895, the
year in which it occurred an outbreak of botulism. When administered in adequate doses,
TB selectively binds to presynaptic receptors. To be effective, each botulinum toxin molecule
must be associated with a zinc molecule, each TBA molecule has a Zn atom attached to it to
carry out protein cleavage. If a person has inadequate amounts of zinc in their tissues then
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botulinum toxin will have a significantly reduced effect. Botulinum toxin is a zinc-dependent
endoproteosis that acts on vulnerable cells, cleaving essential polypeptides for exocytosis
and causing neuromuscular paralysis. This is an integrative literature review study, which
allows the construction of a broad analysis of the literature, the research of studies related
to the topic was carried out and analyzed, articles published between the years 2019 to
2023. Its effects begin to appear approximately 24 hours after application and its effect lasts
between 4 and 6 months after application. where its effect can be minimized or increased
according to each patient’s lifestyle.

KEY-WORDS: Botulinum toxin. Zinc. Supplementation.

INTRODUGAO

Na ultima década, houve uma procura crescente na realizagao de procedimentos
estéticos devido a busca incessante de alcancgar padrdes de beleza impostos pela sociedade.
Um dos procedimentos que vem ganhando notoria visibilidade é o uso da toxina botulinica
(TB) para fins estéticos, pois possui baixa complexidade em sua aplicagédo e ndo ocorre
a obrigatoriedade de estar em centro cirurgico por se tratar de uma técnica minimamente
invasiva (RIBEIRO; SALDANHA, 2024).

A toxina botulinica (TB) € uma toxina produzida através da esporulacdo de uma
bactéria gram-positiva e anaerébica conhecida como Clostridium botulinum, descoberta
no ano 1895, ano em que ocorreu um surto de botulismo. O mecanismo de acao da TB
consiste em determinar paralisia neuromuscular flacida transitéria por meio do processo de
denervagao quimica (GOUVEIA; FERREIRA; ROCHA SOBRINHO, 2020).

A TB exerce seu efeito por meio da inibicdo da liberagao de acetilcolina nos terminais
nervosos. Quando administrada em doses adequadas, a TB se liga seletivamente aos
receptores pré-sinapticos, impedindo a fusdo das vesiculas contendo acetilcolina com
a membrana celular. Isso resulta em uma diminuicdo da liberacdo de acetilcolina, o
neurotransmissor responsavel pela contragdo muscular (FILHO; SUGUIHARA; MUKNICKA,
2023).

A TB em estética € empregada no tratamento de assimetrias faciais, marcas de
expressdo, hiperidrose nas maos, pés, axilas, face e regido inguinal e em tratamento
de sorriso gengival. No rejuvenescimento, a TB pode atenuar rugas em geral além de
estabilizar a ponta nasal, labios caidos, elevacdo de sobrancelhas e bandas plastimais. A
toxina botulinica tipo A é utilizada em procedimentos estéticos provisorios considerados nao
cirdrgicos e minimamente invasivos. E eficaz na restauracéo, corregéo e amenizagdes das
imperfei¢cdes faciais, proporcionando resultados satisfatorios aos pacientes (COSTA, 2022).

Para ser eficaz, cada molécula da toxina botulinica tem que se associar a uma
molécula de zinco. Ela deve ligar-se ao zinco nos tecidos humanos apds a injegdo. Se uma
pessoa tem quantidades inadequadas de zinco nos seus tecidos, em seguida, a toxina
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botulinica tera um efeito significativamente reduzido. Infelizmente, nem todo zinco ingerido
na dieta é absorvido, consequentemente nao estando disponivel em quantidade suficiente
para associagao com a molécula de toxina botulinica (COSTA, 2020).

Pode-se concluir com este estudo, que a suplementacéo prévia via oral com zinco
aumenta o tempo do bloqueio muscular realizado pela aplicacdo da TB o que permite uma
maior durabilidade do procedimento estético (VIGGIANI; PEREIRA, 2023).

O presente estudo teve como objetivo evidenciar o aumento da eficacia da
toxina botulinica, com a suplementacédo de zinco antes do procedimento, aumentando a
durabilidade da eficacia terapéutica.

METODOLOGIA

Trata-se de um estudo de revisao integrativa da literatura, pela qual permite a
construgcao de uma analise ampla da literatura, contribuindo para discussdes sobre métodos
e resultados de pesquisas, assim como reflexdes sobre a realizagédo de futuros estudos.

A pesquisa dos estudos relacionados ao tema foi realizada e analisados, artigos
publicados entre os anos 2019 a 2023, no periodo de janeiro de 2023 a outubro de 2023,
nas bases de dados eletrénicas National Center for Biotechnology linformation (PubMed/
Medline), SCIELO, Biblioteca virtual em saude (BVS) e Literatura Latino-Americana e do
Caribe em Ciéncias da Saude (LILACS). Onde foram utilizadas como palavras chaves:
Toxina botulinica, zinco and suplementacéo e (botulinum toxin, zinc and supplementation)

Como critérios de inclusao, foram estabelecidos que fosse utilizado, artigos entre os
anos de 2019 a 2023, por motivos de serem artigos mais atualizados, artigos em portugués,
inglés e espanhol.

Foram excluidos aqueles artigos onde nao estavam relacionados com o tema, fora da
data limitada no critério de inclusédo, artigos que nao tinham a versdo em portugués, inglés
ou espanhol, artigos duplicados foram considerados apenas um e artigos inconclusivos

RESULTADOS

Com a selegao de artigos que se atentaram ao tema dentro dos critérios de inclusao,
foram encontrados 55 arquivos dos quais 5 encaixam-se aos critérios, o quadro 1 foi
construido com informagdes sobre os autores, ano, titulo do trabalho e seus objetivos.
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Quadro 1. Trabalhos selecionados para discussao que se apresentaram de acordo com os critérios de

inclusao.
AUTOR | ANO TiTULO OBJETIVO TIPO DE | AMOS- | PRINCIPAIS RESUL-
ESTUDO TRA TADOS
Investigar a cor-
relacdo do meca-
nismo de agao da n
. . . Dos 44 participantes
Efeito prolon- | toxina botulinica .
. ) o 22,7% relataram satis-
gado da toxina | no bloqueio da Analise . .
. . o fagao no procedimento
VIGGIANI, botulinica as- | contracdo muscular | quantitativa N
. : L sem suplementacéo,
PEREIRA. sociada associado com a e qualitati- | 44 pes- )
2023 | . L i enquanto 93,2% fica-
A suplementacao via | va de cara- | soas L
~ . ram satisfeitos com o
suplementacgao | oral de capsulas de | ter explora- N
. ) . . aumento da duragao
com zinco e zinco e fitase, para | téria .
i ) do efeito quando
fitase comprovar a efeti-
] ) suplementado.
vidade na durabi-
lidade de bloqueio
muscular com TBA.
O efeito da to- | Discutir os efeitos A toxina botulinica,
xina botulinica | da suplementagao € uma metalproteina
A em pacientes | do zinco, isolada dependente do zin-
com exposi¢cao | ou associada a Reviséo €0, mas néo houve
TRINDADE SPOSIERO 12 TR TS nae o
ot al 2023 gengival ex- fitase, sobre a du- | sistematica | 123 evidéncias cientifica
' cessivacome |racdo e aacdoda |deensaios |pessoas | para a pratica clinica
sem suplemen- | toxina botulinica clinicos da suplementacgao de
tagdo de zinco: | nos musculos da zinco para melhorar a
ensaio clinico |face de adultos e agao de TB no muscu-
randomizado idosos. lo da face.
O grupo RC relatou
aumento das doses
diarias de vitamina D e
minerais como: Zinco e
Calcio e o medicamen-
LOPES; L Identificar se a va- to: ivermectina. Em
Ligagéo intra- , , ~ .
RODRI- cina Coronavac é . 61 vo- | relagdo ao efeito dato-
celular entre a Ensaio . . .
GUES 2022 . .. | capaz de alterar a . lunta- xina botulinica houve
toxina botulini- ~ . clinico .
, agao da toxina bo- rios uma um entode70%de
ca e covid-19 . . .
tulinica. seu efeito de paralisia
da musculatura sendo
que o periodo normal
clinico era de 4 meses,
passando para 8me-
ses.
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Os resultados desse
estudo demontraram
que a lidocaina com
vasoconstritor pode
ser uma boa opgao
Avaliar se o uso para diluir a toxina
do anestesico com botulinica. Das 6
SEIBEL; vasoconstritor (lido acientes testadas
SCARIM- , o ' ’
BOLO caina + epinefrina) 4 apresentaram re-
’ . . . | como diluente da laxamento muscular
Toxina botulini- ) L, . , .
o toxina botulinica é imediato na hemiface
ca diluida com . . .
) ) capaz de simular Relato de |6 pa- onde a diluicao foi tes-
2022 | lidocaina + ) . .
. . instantaneamente | caso cientes |tada, proporcionandoa
Epinefrina:rela- i - . . .
o resultado final tédo almejada visuali-
to de casos. ~
que normalmente zagao dos resultados
se esperaentre 7 e que normalmente se
14 dias e evitando espera de 7 a 14 dias.
o desconforto da Dessa forma, seevita-
aplicagao. ria a necessidade de
futuros retoques, dimi-
nuindo assim o risco
de desenvolvimento
de anticorpos neutrali-
zantes
O uso de suplemen-
O efeito da to- . ) . tagéo de zinco antes
. . Discutir os efeitos L
xina botulinica B da injecdo de BTXA
. da suplementacéao .
A em pacientes ) . prolongou seu efeito e
. _ | de zinco, isolado L
SHEMAIS; com exposigao . . . manteve a diminuicao
. ou associado a Ensaio L. )
ELA- gengival ex- i . 25 pes- | da exposicéo gengival
2021 . fitase, sobre a du- | clinico ran- ~
RAB; EL- cessiva com e . ~ . soas em longo prazo, e nédo
racao e agao do domizado . .
NAHASS sem suplemen- retornou as medidas
B . BT na musculatura D .
tagdo de zinco: . iniciais. Os pacientes
L facial de adultos e o
ensaio clinico |, relataram altos niveis
] idosos. . ~
randomizado de satisfacao e auto-
confianga
Fonte: Propria do autor.
DISCUSSAO

De acordo com Tieppo, Sousa (2020) a toxina botulinica € uma exotoxina produzida
pela Clostridium botulinum, uma bactéria Gram-positiva e anaerdbica. A neurotoxina
€ produzida pela bactéria em sete sorotipos diferentes denominados de A — G. A Toxina
Botulinica A é conhecida como a mais potente e com maior duragao no uso estético, sendo
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um método efetivo e seguro no tratamento das rugas.

Em Furlan et al. (2023) afirma que a toxina botulinica atua causando relaxamento
muscular bloqueando a acetilcolina, um neurotransmissor que transporta mensagens do
cérebro para as fibras musculares, impedindo assim a contragdo muscular. Conhecido
principalmente por seu uso estético, a TB tem sido amplamente utilizado para fins
terapéuticos, tratando varias condi¢des como desordens temporomandibulares, bruxismo,
dor de cabeca, dor orofacial, sialorréia, espasmo facial, hipertrofia masseter, implantes
dentarios e, também, reduzir o sorriso gomoso e sorriso assimétrico. Nas terapias, sua
aplicacao de injegao € por via muscular e, em estética, por via subcutanea.

Segundo os autores Fujita e Hurtado (2019) as  neurotoxinas  do Clostridium
Botulinum s&o produzidas inicialmente como uma cadeia peptidica simples de 150kDa
composta por 3 porgdes de 50kDa cada, a saber: L, Hc, e Hn, estas porgbes também
chamadas de BONTOXILYSIN, na qual, sdo conectadas entre si por pontes protease-
sensiveis (dissulfidricas) e desenvolvem diferentes papéis no processo de intoxicagao
celular e consequentemente bloqueio funcional. Sendo assim, a cadeia Hc é responsavel
pela ligagdo com o motoneurdnio e possui duas subcadeias a Hcne a Hece. Por outro lado, a
cadeia Hn é responsavel pela internalizagao e translocagdo da membrana da célula nervosa.

Matrone et al. (2022) acentuam que a cada molécula de TBA possui acoplada a si
um atomo de Zn para realizagao da clivagem proteica, porém, durante a manipulagao no
laboratdrio ele ndo raramente se desprende e torna a molécula inativa. A toxina botulinica é
uma endoproteose dependente de zinco, atua nas células vulneraveis clivando polipeptidios
essenciais para uma exocitose e para exercer a paralisia neuromuscular, com isso ocorre,
uma série de eventos mediada por receptores que envolvem a sua ligagao, internalizagao
produtiva com translocag¢ao dependente do pH e atividade catalitica intracelular dependente
da presenca do zinco, e a concentragao desse oligoelemento intracelular, pode limitar a
acao da toxina.

Conforme Trindade et al. (2023) os efeitos da BTA em termos estéticos comegam a
ser observados apds 24 horas de aplicacao, e o efeito maximo ocorre apos 15 dias, mas,
mudancas sdo observadas apds seis semanas e seis meses. A agao tempo de TBA pode
depender tanto da dose quanto do objetivo da aplicagdo. Além disso a agcdo do BTA é
dependente do zinco devido a atividade do zinco na ativagdo de BT e subsequente clivagem
de SNAP-25.

CONCLUSAO

Pode-se concluir que a toxina botulinica ou “botox” como é conhecida no mundo
da estética, € o procedimento estético mais procurado entre os outros ja existentes no
mercado. A toxina botulinica € uma neurotoxina que vai atuar inibindo a liberacdo de
acetilcolina, causando a paralisia temporaria no musculo facial, a fim de minimizar as
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marcas de expressdes e causar um rejuvenescimento facial.

Seus efeitos comegam a aparecer aproximadamente depois das 24 horas, depois da
aplicacao e seu efeito tem entre 4 a 6 meses depois da aplicacédo, onde o seu efeito pode
ser minimizado ou aumentado de acordo com o estilo de vida de cada paciente.

Por ser um procedimento que possui um custo relativamente alto, profissionais da
area de estéticas comegaram a estudar possibilidades que pudessem prolongar esse efeito
sem causa intoxicagao.

O efeito da toxina botulinica € dependente da quantidade de reserva de zinco que
possui ho organismo, com isso foi observado que o seu efeito pode ser prolongado com o
uso prévio de zinco, ja que a toxina precisa do zinco para se ligar e cada molécula de toxina
possui 0 zinco acoplado.

Conclui-se com o estudo realizado por diversos artigos, que a suplementagdo com
zinco alguns dias ou semanas antes de realizar o procedimento, com toxina botulinica,
prolonga o tempo de paralisia muscular, causando uma durabilidade maior do procedimento
estético.
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