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RESUMO

A composicdo da saliva se da por um fluido viscoso secretado por glandulas
salivares e um sistema complexo de ductos que desembocam no interior da
cavidade bucal. A presenca da sialorreia, traz ao paciente uma série de
consequéncias fisicas e psicossociais. Pacientes submetidos a esta condicdo
costumam apresentar: dermatite facial, odor fétido e dificuldades de higienizacao,
aumento de infec¢des, rachaduras e irritacdes periorais e orais. A toxina botulinica
conhecida por “botox” € uma substancia produzida pela bactéria que atende por
nome Clostridium botulinum, a mesma d& origem a varios subtipos, sendo que o tipo
A, sera o subtipo de interesse neste trabalho. A duracdo do efeito desejado da toxina
botulinica pode variar de acordo as particularidades do organismo de cada paciente.
Para o controle da sialorreia a toxina botulinica € injetada em sitios de injecdo na
regido de glandulas parotidas e submandibulares, devido a sua demanda salivar ser
mais abrangente. Diante do exposto o presente estudo teve por objetivo geral:
analisar como a literatura tem abordado o uso da toxina botulinica como terapéutica
para a sialorreia. Para obtencdo dos dados foram utilizadas as bases de dados
eletronicas: Scientific Electronic Library Online (SciELO), Medical Literature Analysis
and Retrieval System Online (MEDLINE), Literatura Latino-Americana e do Caribe
em Ciéncias da Saude (LILACS) e Springer. Critérios de inclusdo: artigos,
monografias e teses publicados entre os anos 200 a 2018, que abordassem em seu
contelido o objeto deste estudo, com textos em portugués e/ou inglés, com resumos
acessiveis. Critérios de excluséo: artigos que ndo contemplassem seres humanos,
que ndo abordassem o0 tema em questdo e artigos referentes a grupos de
organizacdes. Através deste estudo pbde-se concluir que o uso da toxina botulinica
para tratar a sialorreia € a melhor e mais eficaz opcéo terapéutica para tal problema,
assumindo uma posicao de destaque em relacdo aos tratamentos diversos.

Palavras-chave: Toxina botulinica tipo A. Salivacdo. Glandulas salivares.
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1 INTRODUCAO

A toxina botulinica € uma substancia produzida pela bactéria anaerébia
denominada Clostridium botulinum, sendo que sete sorotipos podem ser
encontrados, levando em consideracdo que o sorotipo A apresenta maior emprego
clinico. Esta substancia vem sendo amplamente utilizada com sucesso na area
estética e terapéutica na medicina e na odontologia. Em ambito odontologico, €
indicada para a correcdo do sorriso gengival, harmonizacdo orofacial, DTM, habitos
parafuncionais como o0 bruxismo e briquismo, hipertrofia massetérica, distonia
oromandibular, sialorreia, paralisia facial, e na prevencdo de fraturas e perdas
protético-implantares reduzindo for¢cas mastigatérias em pacientes com carga
mastigatdria excessiva (SPOSITO, 2009).

Estudos cientificos tém demonstrado a eficacia do uso da toxina botulinica
para o tratamento da sialorreia, condicdo patologica que consiste em uma salivacao
com padrdo anormal e/ou excessiva, que se manifesta através de processos
infecciosos e problemas neurolégicos existentes. Em um individuo com salivacédo
saudavel a producao varia entre 1 a 2 mL de saliva por minuto, o que corresponde a
aproximadamente 2 litros de saliva por dia, sendo esta a quantidade ideal para
manter a boca lubrificada e hidratada, evitando problemas referentes a mal halito e
sensacao de boca seca, sendo assim, se a salivacdo excede este limite ideal, torna-
se necessdria a investigacao para identificar as causas e 0s possiveis tratamentos
(JUNQUEIRA; CARNEIRO, 2013).

Estudos cientificos demonstram gque muitos dos pacientes diagnosticados
com sialorreia provavelmente possuem enfermidades neuromusculares, onde h4,
ndo uma hipersalivacdo, mas sim um descontrole de seu volume devido a perda
e/ou descontrole do tbnus muscular. A toxina botulinica quando injetada nas
glandulas salivares, age blogueando o estimulo nervoso na regido da glandula, e por
consequéncia diminuindo o esguicho de saliva no interior da cavidade oral. A toxina
botulinica, por sua vez, provoca pouco ou zero efeitos colaterais e reacdes
adversas. Seu uso tem sido indicado como terapéutica para inUmeras doencas da
cavidade oral, e sua aplicabilidade clinica voltada a estética tem sido cada vez mais
aceita (SPOSITO; TEIXEIRA, 2013).

Nessa perspectiva, o interesse pelo tema surgiu a partir de pesquisas acerca

da incidéncia de pacientes idosos e criancas com disturbios neuroldgicos, as fases
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da doenca e sua evolucdo. Dessa forma, o estudo buscaré responder ao seguinte
problema: como a literatura tem abordado uso da toxina botulinica como terapéutica
para sialorreia?

Dentro desse contexto, a pesquisa tem como objetivo geral: analisar de que
forma a literatura tem abordado o uso da toxina botulinica como terapéutica para
sialorreia. Sendo os objetivos especificos: revisar as formas de tratamentos
propostas para a doenca, atuacdo da toxina botulinica no controle da sialorreia e
abordar as suas vantagens e desvantagens em relacdo aos tratamentos diversos.
Sendo assim o estudo se justifica através da importancia do conhecimento e manejo
dos pacientes portadores de sialorreia, e de que maneira esta condi¢cdo patoldgica
afeta a vida dos pacientes e até mesmo os cuidadores destes, sendo assim, possui
significativa importancia para a comunidade médica, odontoldgica e cientifica como

um todo, dentro de suas respectivas areas de atuacao.
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2 REVISAO DE LITERATURA

2.1 TOXINA BOTULINICA

A toxina botulinica conhecida por “botox” € uma substancia produzida pela
bactéria que atende por nome Clostridium botulinum, organismo gram positivo,
anaerobio e esporulado, produz a exotoxina no momento da lise da bactéria e pode
ser encontrada no solo ou em agua doce ou salgada em todo o continente (SOUZA;
CAVALCANTI, 2016).

Os estudos acima ainda enfatizam que, a bactéria que produz a toxina
botulinica foi descoberta em meados do século XVIII e comecou a ser investigada de
maneira mais profunda pelo médico e poeta alemao Justinus Kerner, ap0s o surto
por envenenamento devido ao consumo de salsichas e linguicas azedas,
culminando assim no botulismo, infec¢cdo que causava fortes dores no estbmago e
em regions neuromusculares levando muitos individuos a morte.

A toxina botulinica chegou a ser questionada como uma arma bioldgica por
diversos paises no século XX. Embora muitos paises tenham estacionado pesquisas
relacionadas a armas biolégicas apos assinar o termo da Convencdo de Armas
Bioldgicas e Toxicas (GONCALVES, 2013).

Entretanto, apds o famigerado surto epidemiolégico da linguica, Justinus
Kerner publicou alguns casos a respeito do botulismo em 1822 e se interessou a
informar-se mais a respeito da substancia causadora da infec¢do e descobriu que: a
toxina se desenvolvia em linguicas estragadas e submetidas a condicoes
anaerobicas, é letal em doses ténues e tem acdo sobre o sistema nervoso
autbnomo, tendo a capacidade de interromper a captacdo de acetilcolina na
condugdo do estimulo nervoso entre neurbnios (SILVA, 2011; SOUZA,
CAVALCANTI, 2016).

Kerner, através de seus estudos pbde, também, relatar alguns dos sintomas
neurolégicos que a toxina botulinica causava a nivel sisttmico e que séo de
conhecimento atual, entre eles, cita-se: vOmitos, espasmos intestinais, ptoses,
disfagia, falha respiratéria e midriase. J. Kerner entdo, prop6s um fim terapéutico
para o0 emprego desta toxina, sugerindo que a mesma poderia ser utilizada com fins

para diminuicdo da atividade do Sistema Nervoso Simpatico, quando se esta
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associado a desordens nos movimentos, hipersecrecdo de fluidos corporais, Ulceras
provocadas por doencas malignas, tratamento da dor, delirios e raiva (SILVA, 2011).

Desde sua descoberta um tanto quanto catastrofica até os dias atuais, a
Toxina Botulinica assumiu aplicacbes em areas diversas, sofrendo grandes
transformacdes que repercutem na evolucédo de seu uso e aplicabilidade até entéo,
trouxe vastas possibilidades novas para inimeros segmentos da medicina e da
odontologia moderna, abrangendo diversas areas, ndo limitando-se somente a
estética, mas, destacando-se no controle de doencas e condicbes motoras
(SOUZA; CAVALCANTI, 2016).

2.2 PROPRIEDADES E MECANISMO DE ACAO DA TOXINA BOTULINICA

A toxina botulinica atua inibindo a liberacdo exocitética do neurotransmissor
acetilcolina nas sinapses nervosas, desencadeando em uma diminuicdo da
contratura muscular, ou seja, o0 musculo ndo capta a mensagem para se contrair e
0S espasmos musculares param ou reduzem apos seu uso (SPOSITO, 2009).

A composicao da toxina botulinica se da por uma cadeia proteica leve e outra
pesada, estas sao ligadas entre si por uma ponte dissulfeto. A cadeia pesada se
responsabiliza pela internalizagdo da toxina botulinica nos terminais colinérgicos pré-
sinapticos. Ja a cadeia leve é uma zinco-endopeptidase, e se responsabiliza pelos
seus efeitos toxicos (COLHADO; BOEING; ORTEGA, 2009).

De acordo aos autores supracitados, o processo de inibicdo da acetilcolina
pela toxina botulinica ocorre através de véarias etapas, a toxina liga-se aos
receptores de membrana pré-sinaptica do terminal nervoso motor de forma
irreversivel. A especificidade do local de ligacao confere a toxina botulinica uma alta
seletividade para as sinapses colinérgicas. Tais receptores pré-sinapticos sdo o0s
responsaveis pela endocitose da neurotoxina para o terminal nervoso. Apds a
interiorizacdo da molécula, esta € separada em duas cadeias polipeptidicas pela
enzima protease presente no terminal nervoso motor. A clivagem da toxina
botulinica determina o passo decisivo para sua ativacao, visto que, em uma cadeia
Unica equivalente a 150.000 Daltons enquanto, a Toxina Botulinica apresenta menor
atividade farmacoldgica, apds sua clivagem, obtém-se dois fragmentos polipeptidios:

uma cadeia pesada com 100.000 Daltons e uma cadeia leve com 50.000 Daltons.
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A quantidade de clivagem sofre variacdo de acordo a cada sorotipo: sorotipo
A comumente € o que possui maior porcentagem de clivagem, oscilando entre 90 a
95%, o sorotipo B apresenta-se clivagem de 70%. ApOs o evento de clivagem a
cadeia leve é translocada através da membrana da vesicula endocitica para dentro
do citosol ligando-se com alta especificidade ao complexo proteico Soluble NSF
Attachment protein Receptors (SNARE). O alvo proteico varia conforme o sorotipo
da toxina botulinica. Atuando sob a forma de enzimas, as cadeias leves de cada um
dos sete sorotipos clivam uma ligacéo peptidica diferente em um ou mais pontos das
proteinas SNARE, de maneira tal que nenhum dos sorotipos atua no mesmo local, 0
que faz com que suas caracteristicas de acdo e suas poténcias variem, embora,
sabe-se que todos o0s sorotipos apresentem o mesmo efeito final: inibicdo da
liberacdo de acetilcolina na terminacdo nervosa (COLHADO; BOEING; ORTEGA,
2009).

Depois de injetada, a toxina botulinica é transportada para a juncao
neuromuscular, dai entédo, internaliza-se nos terminais colinérgicos pré-sinapticos.
No citosol, a cadeia leve cliva as SNARE (Receptor de Proteinas Solluveis de
Associacdo ao NSF) e as proteinas de membrana plasmaticas, SNAP-25 e
sintaxina, que compreendem o complexo SNARE. As moléculas SNARE sao
centrais para 0 mecanismo que medeia a fusdo de vesiculas sinapticas com a
membrana plasmatica pré-sinaptica, causando a liberacdo de um neurotransmissor,
a acetilcolina nas terminacBes nervosas pré-sinapticas. Entretanto, se houver
inibicdo do complexo SNARE, resultara na paralisia flacida. A recuperagédo ocorre
guando surgem novos terminais nervosos, restabelecendo assim outros contatos
sinapticos (GOORIAH; AHMED, 2015).

Sposito (2009) diz que a utilizacdo da toxina botulinica em patologias
acompanhadas de distirbios do movimento mostrou que existem beneficios em
outros aspectos clinicos, como o alivio das condi¢cdes dolorosas concomitantes. A
partir da observacao dos efeitos adversos e a distancia dos pontos de injecéo, pode-
se concluir com raciocinio clinico a possibilidade do seu uso em outras situagdes,
como exemplo as alteragcbes de glandulas e musculos lisos, o que forcou a
ampliacdo dos estudos a respeito dos mecanismos de acdo possivelmente
envolvidos.

A exotoxina quando injetada no musculo estriado da inicio ao seu efeito de

paresia em média entre 0 2° e o 5° dia ap0s a aplicacdo, 0 mesmo perdura por um
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periodo médio de 2 a 3 meses, até que, de maneira gradual ocorre uma recuperagao
muscular. O efeito tende a durar o tempo em que o organismo de cada individuo
leva para formar anticorpos antitoxina botulinica. A duracdo da acdo da toxina, bem
como a extensao do efeito maximo terapéutico tendem a diminuir, ocorrendo assim
uma falha parcial, porém, antes que haja a falha total no tratamento (DRESSLER;
SABERI; BARBOSA, 2005).

E referivel que no musculo, as quantidades de substancia marcada, reduz-se
em metade, em um periodo médio de 10 horas. Nas primeiras 24 horas apos
injecdo, 60% da substancia € excretada pela urina. A Toxina Botulinica metaboliza-
se por meio da enzima protease e 0s seus componentes moleculares transformam-
se através dos circuitos metabdlicos normais. A distribuicdo em nivel sistémico das
doses terapéuticas de toxina botulinica € muito pequena (SILVA, 2011).

A duracao do efeito desejado tende a variar de acordo as particularidades do
organismo de cada paciente. Mesmo o0s que compartiiham da mesma afeccéo
patolégica e entre pacientes que sofrem de diferentes condigcbes patoldgicas.
Quando o mesmo paciente € tratado com 0S mesmos parametros e nao
desenvolveu anticorpos, os efeitos tendem a ser estaveis (DRESSLER; SABERI;
BARBOSA, 2005).

Ainda de acordo aos autores acima, € importante salientar que a correlacdo
entre a dose e a duracdo da resposta terapéutica existe, e esta correlacdo € mais
aumentada quando baixas doses da toxina séo utilizadas, ou seja, entende-se que a
utilizacdo de superdoses da toxina acarretara em uma saturacdo de seu efeito em
um periodo médio de 3 meses em musculos esqueléticos. O botox é contra-indicado
na presenca de infeccdo no local de injecdo proposto e em individuos com
hipersensibilidade conhecida para qualquer ingrediente na formulacéo.

A toxina botulinica passou a ser designada para diferentes condic¢des clinicas
onde havia o envolvimento do SNA com hiperatividade de musculatura lisa a
exemplo de: acalasia de esbéfago, disfuncdo do esfincter de Oddi, disfuncdo do
esfincter anal, anismo, fissura anal, dissinergia do esfincter urinario e hiperatividade
detrusora entre outras. Além de tudo, o efeito colateral observado sobre glandulas
sudoriparas, salivares e lacrimais propiciou o raciocinio clinico para a utilizacao
desta em situacGes de hipersecrecdo como hiperidrose e sialorreia (SPOSITO,
2009).
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Contudo, a autoria acima ainda salienta que, a utilizacdo clinica da toxina
botulinica requer do profissional de saude o conhecimento da doenca, da anatomia,
da fisiologia, da farmacologia e da farmacocinética que envolve a aplicacdo da
mesma. E sabido que o uso adequado desta substancia, viabiliza o alivio dos
sintomas de diferentes pacientes e em diferentes indicagcbes clinicas por varios
meses.

A Toxina Botulinica tipo A é comercializada, normalmente em duas marcas
distintas: Dysport® e BOTOX®. Dysport®, € comercializado majoritariamente na
Unido Europeia e no continente Asiatico, jA o BOTOX® €& comercializado
mundialmente, tornando-se o mais utilizado. Ambos sédo compostos por um pa liéfilo
injetavel e estéril, ou seja, exigem uma preparacdo vide bula. Ja a toxina botulinica
tipo B MYOBLOC®, é comercializada sob a forma de uma solucdo aquosa (SILVA,

2011).

2.3 SALIVACAO

Junqueira e Carneiro (2013) diz que “séo glandulas que produzem saliva,
fluido que possui funcdes digestivas, lubrificantes e protetoras. Além das glandulas
pequenas dispersas pela cavidade oral existem trés pares de glandulas salivares
maiores”, estas sdo: glandula submandibular, parétida e sublingual, responséaveis
pela maior excrecdo de saliva na cavidade bucal. A glandula parétida produz saliva
em maior escala em relacdo as outras, aproximadamente 65%, em seguida, a
glandula submandibular com producao aproximada de 20%, e as sublinguais 8%, as
glandulas menores espalhadas pelo vestibulo, palato e lingua, juntas produzem
cerca de 10% de saliva (ALVES; SEVERI, 2016; JUNQUEIRA; CARNEIRO, 2013)

Barcelos e Andrade (2005) afirmam que “cada glandula salivar € formada por
elementos parenquimatosos revestidos e sustentados por tecido conjuntivo”. As
glandulas salivares tém um relevante papel na manutencéo da saude bucal, a saliva
auxilia no processo de digestdo dos alimentos, protege a mucosa oral, facilita a
remineralizagdo dos tecidos dentais, além de umedecer e “diluir’” o bolo alimentar
viabilizando a degluticho. O fluido salivar tem também, importante papel na
percepg¢ao gustativa dos alimentos, visto que a solubilizagéo dos alimentos na boca
estimula os botdes gustativos; regula a temperatura dos alimentos, resfriando-os ou

aguecendo-os respeitando a temperatura corporal (COTA, 2014).
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A composicado da saliva se da por um fluido viscoso secretado por glandulas
salivares e um sistema complexo de ductos que desembocam no interior da
cavidade bucal, a mesma possui um pH neutro, que varia entre 6 e 7. O fluxo
determina sua composicdo, ou seja, natureza da estimulacdo. A composicao salivar
varia de acordo com o fluxo e natureza da estimulacédo (ALVES; SEVERI, 2016).

Respeitando as impressbes dos autores supracitados, a saliva propicia a
lubrificacdo por meio da acdo de mucinas, a “autolimpeza” da cavidade oral e
remineralizacdo dental. Possui funcdo digestiva através da enzima amilase salivar,
além de balango hidrico, excreta toxinas, tem acdo antimicrobiana através das
proteinas e enzimas, além de neutralizar &cidos bucais por meio dos sistemas de
acao tamponante, devido ao seu pH alcalino, que age protegendo a mucosa contra
produtos acidos, e ainda tem importancia na fonacdo, que torna-se facilitada pelo
umedecimento oral.

Em relacdo a sua bioquimica, a saliva é composta basicamente por
substancias inorganicas, a exemplo: Ca+2, Mg+2, Na+ , K+, H +, Cl, HCO3 - , H3PO4
-, HPO4 - e F, estes ions conferem a saliva a possibilidade para a manutencéo do
equilibrio osmoético além de capacidade tampdo e de remineralizacdo. Em sua
por¢cdo organica, a saliva possui ampla variedade de proteinas que tem participacéo
em inumeras funcbes, destaca-se a protecdo dos tecidos orais. Sendo assim,
encontra-se presentes na saliva as proteinas: mucinas, 5 a 20%; imunoglobulinas,
em torno de 5 a 15% da defesa contra corpos estranhos; glicoproteinas ricas em
prolina, estas produzidas na glandula parétida tendo percentagem de 1 a 15%;
cistatinas, responsaveis pela formacdo de 10% do conteudo proteico; histatinas,
cerca de 5%; Extra Parotid Glicoproteins, lactoferrinas com percentagens de 1 a 2%
e por fim as lactoperoxidases, catelicidinas e defensinas (CABRAL, 2012).

Segundo refere o autor anteriormente citado “a capacidade tampao da saliva
geralmente aumenta com o fluxo salivar, tendo maior intensidade durante o fluxo
salivar estimulado”. Ha trés relevantes sistemas tampao na saliva humana, estes séo
descritos basicamente por bicarbonato, fosfato e 0 mediado por proteinas. Sabe-se
que o bicarbonato desempenha um papel de relevancia na regulacdo do pH da
saliva. Com isso, o0 sistema de acdo tamponante acido carbdnico/bicarbonato age
neutralizando de forma rapida os acidos responsaveis pela diminui¢cdo do pH salivar.

Traz ainda que, os fosfatos da saliva também exercem participagdo no

controle do pH da mesma, se o pH se encontra superior a 6, a saliva geralmente
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esta supersaturada de ions fosfatos. Contudo, se o pH inclina-se para valores
inferiores a 5.5, os cristais compostos de hidroxiapatita se dissolvem e libertam os
fosfatos, com o objetivo de restaurar o equilibrio do pH salivar. Por ultimo o sistema
de acdo tampé&o composto por proteinas em geral, de maneira especial as ricas em
histidina e alguns produtos alcalinos do metabolismo bacteriano aminoacidos e
peptideos, proteinas participam na regulacédo do pH salivar. De acordo com Alves e
Severi (2016) “a capacidade tamponante da saliva € um importante fator de
resisténcia a carie dental, pois age neutralizando os acidos bucais”.

A secrecdo da saliva ocorre em dois estagios: 0s 4cinos e os ductos salivares.
A producgédo da saliva chamada priméria contém ptialina ou mucina em meio a uma
solucdo de fons. A medida que a secrecdo primaria proveniente dos acinos flui por
dentro dos ductos, ocorrem dois importantes processos de transporte ativo que
transformam a composi¢éo i6nica salivar, tornando a secre¢do salivar secundaria
proveniente dos ductos em hipoténica (COTA, 2014).

A saliva em sua forma natural constitui um dos reservatorios de calcio mais
importantes para a remineralizacdo dentéria e possui influéncia na biodisponibilidade
de fluoretos. Os fluoretos presentes na saliva tém relacdo direta com o seu consumo
via dieta e nos produtos de higiene bucal como os dentifricios e 0s enxaguantes
bucais, ou seja, na cariogénese, a saliva supersaturada com fosfato e célcio confere
manutencdo da integridade mineral das unidades dentérias, sendo um relevante
obstaculo para a desmineraliza¢do dentaria, assim, contribuindo para o processo de
remineralizacdo que sofre estimulacao pela acédo do flior (CABRAL, 2012).

As glandulas salivares possuem em sua composi¢cao, duas proteinas de papel
importante: Mucina (N-acetil-glicosamina) e as proteinas ricas em prolina (PRPs). As
mucinas sdo secretadas pelas glandulas salivares submandibular e lingual e por
glandulas salivares menores. As mucinas possuem a funcao de lubrificagdo do bolo
alimentar concomitante a protecdo da mucosa bucal e dentes, além de facilitar a
degluticdo, pode estar envolvida com protecdo antiviral, os oligossacarideos nela
presentes assumem a funcdo de receptores de adesinas bacterianas, além de
conter 25 a 30% das proteinas da saliva em relacdo ao seu total (BARCELLOS;
ANDRADE, 2005).

Por sua vez as proteinas ricas em prolina (PRPs) sdo secretadas pelas
glandulas salivares parétida e submandibular, tem afinidade acentuada com a

hidroxiapatita, tem funcéo lubrificante, inibe o crescimento cristalino de fosfato de
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calcio, previne a cristalizacdo dentre das glandulas salivares e ainda atua como
agente anticalculo, inibindo a formagdo dos mesmos sobre a superficie dos
dentes (BARCELLOS; ANDRADE, 2005).

Para medir o nivel de salivacdo e constatar padrées de anormalidade, a
literatura descreve a sialometria como método de avaliagdo. O mesmo consiste em
mensurar aspectos iminentes a saliva, tais como: fluxo, quantidade, viscosidade,
coloracado etc. Muitos métodos tém sido propostos para avaliacdo do fluxo salivar. A
amostra selecionada pode ser obtida para avaliar o fluxo de saliva com e sem
estimulo mecénico ou gustativo, além de a técnica escolhida poder coletar a saliva
total ou de uma glandula em especifico. E importante salientar que em individuos
com salivacdo normal, é expelido 1mL de saliva por minuto (FALCAO et al., 2013;
PAIM et al., 2018).

Dentre os métodos propostos, cita-se a coleta salivar por meio de chumacos
de algoddo pesados em balancas de precisdo previamente a coleta, o algoddo é
depositado no assoalho bucal do paciente e permanecem de 2 a 5 minutos e sao
pesados novamente, sendo a diferenca do peso pré e pds exame o fluxo salivar
propriamente dito (KORN et al., 2016).

Outro que se difere do supracitado, conservando, porém, a mesma
importancia, consiste na coleta da saliva através do ato de expelir a mesma em um
tubo coletor, apdés mascar sialogogos por cinco minutos sem engolir a saliva, feito
este procedimento, destila-se 3 gotas de dimeticona a cada 4 mL de saliva, farmaco
responsavel pela rapida precipitacdo da espuma, viabilizando de maneira mais
rapida a mensuracdo da quantidade de saliva exata produzida pelo paciente
submetido ao exame (PAIM et al., 2018).

2.4 SIALORREIA

A sialorreia € um problema que leva o paciente a comorbidades clinicas,
funcionais e sequelas fisicas, além de ter um impacto negativo na qualidade de vida.
A presenca da sialorreia traz ao paciente o excesso de saliva onde a mesma
transcende a cavidade bucal, € uma condicdo comum em bebés e criancas de até 4
anos de idade, todavia, com a chegada da maturidade muscular, apds os 36 meses,
0 bebé passa a ter posse da continéncia salivar, por tanto, o prolongamento deste

quadro para aléem de 4 anos € considerado patologico. A sialorreia € uma patologia
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que pode ser observada também em casos de pacientes com problemas
neurologicos a exemplo da paralisia cerebral ou o acidente vascular cerebral (AVC),
pacientes portadores de esclerose lateral amiotrofica (ELA), doenca de Parkinson
(DP) hipersecrecao salivar, alteracdo da anatomia bucal (CORSO et al., 2011;
SPOSITO; TEIXEIRA, 2013).

Inimeros quadros clinicos levam a propensao para sialorreia, pacientes com
afeccdes patoldgicas motoras tendem a terem dificuldades como vedamento labial
deficiente, diminuicdo dos movimentos da lingua e reducédo da sensibilidade oral, a
ma oclusdo e falta de coordenagdo da musculatura orofacial, muito presente em
idosos, também levam a um quadro de sialorreia. Do ponto de vista clinico, pode-se
classificar a sialorreia em anterior e posterior, ambas podem ocorrer isoladamente
ou simultaneamente. Sialorreia anterior é a perda ndo intencional de saliva a partir
da boca. Sialorreia posterior € o deslizamento de saliva a partir da lingua para a
faringe (CORSO et al., 2011; DIAS, 2016).

A presenca da sialorreia, traz ao paciente uma série de consequéncias fisicas
e psicossociais. Pacientes submetidos a esta condicdo costumam apresentar,
dermatite facial, aumento de infec¢des, rachaduras e irritagdes periorais e orais
devido a deposi¢do de saliva nos angulos labiais, troca de roupas excessivas, e
ainda, nos casos de pacientes com problemas neuropsicomotores, ocorre a
presenca de odor fétido e dificuldades de higienizacdo, sendo que em pacientes
pediatricos pode-se ocorrer danos aos materiais escolares e outros dispositivos
utilizados pela crianca, isolamento social por vergonha e/ou medo da reagédo de
outros em relagcédo a sua condicao, alteracdo na mastigagao, interferéncia no paladar
e na fala, riscos de aspiracdo e perda de fluidos e eletrdlitos, gerando um grande
impacto na vida dos pacientes e seus cuidadores (SPOSITO; TEIXEIRA, 2013;
CORSO et al., 2011).

Nos casos das doencas que afetam a independéncia dos pacientes por meio
do ataque as células do sistema nervoso central, a sialorreia € um sintoma comum,
como é o caso da paralisia cerebral, doengca de Parkinson, acidente vascular
cerebral, doencas do neurdnio motor e outras. A prevaléncia € que, em media 56%
destes pacientes desenvolvem esta condicdo (NICARETTA; ROSSO; MATTOS,
2011).

Em casos da presenca de sialorreia crbnica em pacientes com afeccdes

neurolégicas, a sialorreia anterior, onde ocorre o extravasamento de saliva para
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além do labio, paciente e cuidador sofrem por diversos aspectos, pois devem
conviver com a néo aceitagao social devido ao ato de babar constantemente, o que
dificulta sua integracédo na escola e nos relacionamentos diarios. O isolamento social
afetard a sua autoestima dificultando ainda mais sua capacidade de cognicdo e
capacidade de desenvolvimento intelectual, nos casos de criangcas com quadros de
sialorreia gravemente avancados, pode existir ainda, a presenca de odor fétido e
desagradavel, o que, em diversos casos levara as mesmas a rejeicdo de seus pares
e até mesmo de seus cuidadores, além de danos frequentes aos materiais escolares
e troca excessiva de roupas e babadores durante todo o dia (DIAS; FERNANDES;
MAIA FILHO, 2016).

Devido a presenca constante de saliva na regido perioral estes pacientes
tendem a desenvolver infec¢cdes nessas regides, como dermatites faciais de contato.
Descreve-se ainda dificuldades na fonagdo, mastigagcdo e degluticdo atipica. A
sialorreia posterior levara o paciente a deglutir a saliva através de um deslizamento
da mesma através da lingua onde acumula-se no istmo das fauces podendo levar o
paciente a aspiracdo pulmonar repetida, leva a tosse cronica, disturbios
respiratérios do sono, comprometimento da depuracdo das secrecfes das vias
aéreas, colonizacdo do trato respiratério por bactérias patogénicas e alto risco de
lesdo parenquimatosa pulmonar progressiva, processo que pode ser letal a vida
(ERASMUS et al., 2012).

Dias, Fernandes e Maia Filho (2017) em seu estudo voltado ao tratamento da
baba em pacientes pediatricos com paralisia cerebral que fazem uso do sulfato de
atropina, revela que as terapéuticas mais propostas na literatura incluem o manejo
cirdrgico que consiste na remocéao de glandulas salivares, ligamento e deslocamento
de ductos, uso de medicacdo anticolinérgica como o glicopirrolato, benzatropina e a
escopolamina, s&o os mais utilizados, estes medicamentos agem induzindo uma
reducado significativa no fluxo salivar. A eficacia destas drogas possui confirmacao
em diversos estudos cientificos. Contudo, estas drogas conduzem o0s pacientes a
efeitos colaterais marcantes como vOmitos, diarreia, irritabilidade acentuada,
alteracdes oscilatérias do humor e insénia.

Em concordancia com o autor anteriormente citado, o sulfato de atropina tem
seu mecanismo de acdo baseado no bloqueio dos receptores muscarinicos nas
glandulas salivares, tendo como resultado a baixa producdo de saliva, a droga

nunca recebeu ampla aceitacdo no tratamento da sialorreia crénica. A forma de
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administracdo e o facil acesso das drogas anticolinérgicas, com certeza € sua
principal vantagem, ja& que, a utilizacdo oral, transdérmica ou sublingual néo
necessita de aparato clinico médico e de enfermagem ou uso de equipamentos
especificos, sedacdo ou anestesia para serem aplicados, porém, seu efeito é
absolutamente transitorio além de requerer trés doses diarias para manutencionar o

seu efeito.

2.5 PROTOCOLOS DE TRATAMENTO PARA SIALORREIA

Para fins de controle da sialorreia alguns objetivos sdo desejaveis, dentre
eles: reduzir os impactos sociais, afetivos e de saude provocados pela doenca;
reduzir os riscos de aspiracdo e sufocamento, bem como, obter uma melhor
qualidade de vida. Dentre as opcdes terapéuticas pode-se citar: uso de drogas de
efeito anticolinérgico, radioterapia, cirurgia, medicamentos anti-refluxo, tratamento
ortoddntico utilizado concomitantemente a outras modalidades de tratamentos,
mudancas nos habitos comportamentais e aplicacdo de toxina botulinica nas
glandulas salivares (DIAS, 2016; SPOSITO; TEIXEIRA, 2013).

O tratamento farmacoldgico consiste em administracdo oral, sublingual ou
transdérmica de medicamentes eletivos em relacéo a sialorreia. Estudos comprovam
a eficacia do uso de: glicopirrolato, escopolamina, benztropina, triexifenidil e sulfato
de atropina. Ja o tratamento cirdrgico se da através da realizacdo de cirurgias
eletivas para realocacdo das glandulas parétidas e remocdo das glandulas
submandibulares (DIAS, 2016).

Sendo assim, visto as propostas de tratamento supracitadas, de acordo com
Sposito e Teixeira (2013) “Os medicamentos anticolinérgicos tém acéo sistémica,
exemplos como escopolamina e glicopirrolato, mostram-se eficazes, mas limitados
por apresentarem efeitos colaterais e ter um grande numero de contraindicagbes”,
muitos destes medicamentos desencadeiam retencdo urinaria, perda da
acomodacéo visual, cefaleia, olho seco e mais. Outros manejos terapéuticos como a
radioterapia, também sao eficazes e tem indicacdo para pacientes idosos que nao
poderdo suportar a terapéutica medicamentosa e que, por algum evento ndo sejam
candidatos a cirurgia. Contudo, as indica¢gBes cirargicas, incluso a excisdo de
glandulas salivares e ligadura de ductos, sdo reservados para casos mais graves e
intrataveis (MANRIQUE, 2005; SPOSITO; TEIXEIRA, 2013).
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Ja a toxina botulinica possui inUmeras indicacdes terapéuticas, porém, a
proposta para uso da mesma no controle da sialorreia é recente. Esta neurotoxina,
tem posse da funcéo de reduzir a producao salivar por meio da inibicdo da liberacéo
do neurotransmissor acetilcolina has camadas pré-sinapticas das glandulas salivares
(SPOSITO; TEIXEIRA, 2013).

Manrique (2005) afirma que “O primeiro relato de reducao da saliva com a
utilizacdo da toxina botulinica foi em gatos por Dickson e Shevry em 1923 0 uso
dessa substancia em glandulas salivares, apesar de possuir ressalvas por ter
durabilidade de acéo limitada e em alguns casos requerer reaplicagao, ainda assim,
deve ser considerado, pois, trata-se de um procedimento minimamente invasivo,
livre de efeitos colaterais sistémicos e praticamente nulo em reacfes colaterais a
nivel local (MANRIQUE, 2005)

Para o controle da sialorreia a toxina botulinica é injetada em sitios de injecao
em regido de glandulas parétidas e submandibulares, devido a sua demanda salivar
ser mais abrangente. O nervo facial, envolvido na mimica facial encontra-se préximo
a glandula paroétida, por isso, é de suma importancia ter cuidado ao injetar a toxina
(LAKRAJ; MOGHIMI; JABBARI, 2013).

Criancas, desde que sejam colaborativas, e adultos podem ser submetidos a
anestesia local. As injecdes nos sitios, para que sejam aplicadas de maneira ideal,
devem ser guiadas com o auxilio de ultrassonografia (DIAS, 2016).

Estudos demonstram que ha uma reducao no quadro da sialorreia, a partir da
segunda semana ap0s a aplicacdo da toxina botulinica localmente, podendo ocorrer
um pico de reducdo salivar no intervalo entre a quarta e a oitava semana apos as
injecdes de toxina nas glandulas salivares (CEPEDA; TAPIA, 2016).

A literatura afirma que, a utilizacdo de toxina botulinica injetada nas glandulas
salivares, ndo causa nenhuma afeccéo e/ou alteracdo na histologia das mesmas,
podendo ocorrer apenas infiltragdo linfocitaria, que demonstra como resultado uma
retracdo homogénea da glandula sem atrofia. Deste modo, faz-se necesséario,
disseminar o conhecimento de que o uso da ultrassonografia como guia de
aplicacao, faz com que a injecdo de toxina botulinica nas glandulas salivares seja
mais segura e precisa, de forma enfatica em pacientes pediatricos. Representando
ainda um método ndo invasivo para avaliar as mudancas no volume das glandulas
ao longo do tempo (MATSUOKA et al., 2016).
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3 PROCEDIMENTO METODOLOGICO

3.1 TIPO DE ESTUDO

O estudo aqui referido se da por uma revisao da literatura integrativa. Optou-
se pela realizagdo da revisdao de literatura devido a sua possibilidade de
levantamento de dados a respeito do que é mais atual em relacdo ao tema
abordado, pois devido a sua ampla abordagem metodoldgica referente as revisoes;
permite a inclusdo de estudos experimentais e ndao-experimentais. Assim possibilita
uma compreensdo completa do fendmeno estudado o que favorece uma compilacao
atual das informacbes em apenas um corpo textual, a mesma é constituida por
producdes cientificas de estudos tedricos e empiricos obtidos através das bases de
dados eletrénicas, 0 que permite incorporar um vasto leque de propdsitos: definicdo
de conceitos, revisao de teorias e evidéncias, e analise de problemas metodoldgicos
de um tépico particular (SOUZA; SILVA; CARVALHO, 2010).

A revisao integrativa inclui uma analise de pesquisas que fornecem suporte
para a tomada de decisdo e para a melhoria da pratica clinica. Possibilita uma
sintese do conhecimento de determinado assunto e apontar lacunas do
conhecimento que precisam ser preenchidas com a realizagdo de novos estudos.
Este método de pesquisa permite a sintese de diversos estudos publicados e
viabiliza conclusdes gerais a respeito de uma é&rea de estudo em particular
(MENDES, et al., 2008).

Sendo assim € possivel obter uma ampla amostra, em conjunto com a
multiplicidade de propostas, gerando um panorama palpavel e compreensivel,
teorias, conceitos complexos ou problemas de saude de extrema relevancia para a
da saude (SOUZA,; SILVA; CARVALHO, 2010).

3.2 LOCAIS DE BUSCAS E CRITERIOS DE SELECAO

Para obtencao dos dados aqui presentes, foram utilizadas as seguintes bases
de dados eletrdnicas: Medical Literature Analysis and Retrieval System Online
(MEDLINE), Literatura Latino-Americana e do Caribe em Ciéncias da Saude

(LILACS) e Springer. Os dados coletados possuem recorte temporal a partir do
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periodo de 2014 a 2018. Tal medida foi tomada com o objetivo de obter informacgdes
contemporaneas, obtendo-se desta maneira uma revisdo com dados de pesquisas
atuais.

A selecdo dos artigos cientificos que constituem esta revisdo, tem como
critérios de inclusdo: artigos, monografias e teses publicados entre os anos 2014 a
2018, que abordam em seu conteado o objeto deste estudo, com contetdos
disponiveis na integra, com textos em portugués e/ou inglés e com resumos
acessiveis, obedecendo o recorte temporal referente a 5 anos (2014-2018).
Descritores utilizados em portugués: sialorreia, salivagdo, toxina botulinica tipo A.
Descritores utilizados em inglés: sialorrhea, salivation, botulinum toxins, type A.

Vale ressaltar que neste estudo foram excluidos os artigos que néo
contemplam seres humanos e que nao abordem o tema questionado. Artigos
encontrados em outros idiomas que ndo fosse o inglés ou portugués, que
estivessem disponiveis na integra e artigos referentes a grupos de organizacoes,

também nao fizeram parte dos selecionados.

3.3 COLETA DOS DADOS

A selecao dos artigos nos periodicos online j& mencionados, transcorreu no
més de abril de 2019 através dos descritores salivacdo, sialorreia e toxina botulinica
tipo A, nas bases de dados jA mencionadas. Na plataforma SCIELLO foram obtidas
03 publicacdes, apds incluir os critérios de selecao nas buscas foi possivel obter 01
publicacdo, onde a mesma foi selecionada para compor o presente estudo. Em
seguida, este mesmo procedimento foi realizado nas plataformas de dados LILACS
e MEDLINE. Na plataforma LILACS obteve-se 11 publica¢cbes, permaneceram 05
publicacdes apds inclusdo dos critérios de selecdo nas buscas e apenas 01
publicacdo foi selecionada, ja na plataforma MEDLINE, 588 publicacdes foram
obtidas, 141 permaneceram apos inclusdo dos critérios de selecdo nas buscas e
apenas 19 publica¢gdes foram incluidas neste estudo. Vale ressaltar que todas as
publicagcdes aqui presentes passaram por uma leitura superficial antes de ser
incluida nesta pesquisa, desta maneira foi obtido o montante de 21 publicagbes com

conteudos pertinentes a este estudo e que foram incluidas na mesma. As figuras 1,
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2 e 3 exemplifica através de um esquema ilustrativo as etapas da pesquisa
bibliografica aqui descrita, e a figura 04 exemplifica o resultado final.

Figura 1: Representacdo atraves de fluxograma da pesquisa bibliografica na
plataforma de dados SCIELLO.

03 « Busca obtida
através dos

PUBLICAQOES descritores

® Apos selecdo dos

01 _ critérios de
PUBL'CAGAO inclusdo e
exclusdo
01 ® Selecionadas para

PUBLICACAQ  [erpartedo

Fonte: dados da pesquisa 2019

Figura 2: Representacao através de fluxograma da pesquisa bibliografica na
plataforma de dados LILACS.

11 * Busca obtida
através dos

PUBLICACGES descritores

®* Apds selecdo dos

05 . critérios de
PUBL'CA(;OES inclusdo e
exclusdo
01 ® Selecionadas para

PUBLICACAQ  [erpartedo

Fonte: dados da pesquisa 2019
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Figura 3: Representacéo através de fluxograma da pesquisa bibliografica na
plataforma de dados MEDLINE.

588 » Busca obtida
= através dos
PUBLICAQOES descritores
* ApOs selegao
141 N dos critérios de
PUBLICACOES inclusdoe
exclusdo
19 e Selecionadas
= para fazer parte
PUBLICAGOES do estudo

Fonte: dados da pesquisa 2019

Figura 4 e 5. Representacao através de fluxograma do resultado final da pesquisa
bibliogréfica nas plataformas de dados.

SCIELLO | pusiicacho

__> LILACS PUB[I(:;\CI'-'\O
__> MEDLINE PUBL.lcl::(;éEs

Resultado final:
21 publicagdes

Fonte: dados da pesquisa, 2019
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Uma leitura flutuante de todo o material permitiu a obtencdo de um panorama
do conjunto de informacdes e sua associacdo com 0 objeto pesquisado, uma
extensa leitura dos artigos selecionados foi feita a fim de obter os melhores dados
de cada um. Os documentos selecionados tiveram seus dados transcritos e
organizados em um quadro considerando 0s respectivos aspectos: numero do
documento, autoria, ano, titulo, objetivo e plataforma de dados na qual o documento

foi encontrado.

Quadro 01 - Caracteristicas gerais dos documentos selecionados para o estudo nas
bibliotecas SCIELLO, LILACS E MEDLINE, no periodo de 2014 a 2018.

Numero do | Autor(es) Ano Titulo Objetivo do | Periédico
artigo artigo (Fonte)
1

2

3

4

Apoés a organizacdo dos dados, foi realizada uma leitura analitica de cada
documento o que possibilitou a selecdo e identificacdo dos contetdos pertinentes ao
presente trabalho, buscando-se semelhancas, dados complementares e
controvérsias entre os autores a respeito de cada tematica.

Desta maneira foi possivel identificar nucleos de sentido a partir dos
conteudos manifestos e latentes, com o objetivo de emergir categorias e

subcategorias.

Quadro 02: Categorias e subcategorias que emergiram dos conteddos manifestos e
latentes presentes nos titulos selecionados na BVS e na SCIELO, no periodo de
2011 a 2016

CATEGORIAS SUBCATEGORIAS

Efeitos Adversos ao uso da toxina

o o os Advers
Particularidades na aplicacio | Pot!inica tiro

de toxina botulinica tipo A
em glandulas salivares

Uso do ultrassom como guia de aplicagéo.
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Vantagens e desvantagens do
uso da toxina botulinica tipo | Protocolo  cirdrgico e uso  de
A em relagdo aos tratamentos | medicamentos anticolinérgicos

diversos

ApGs a organizacdo e ordenacdo dos dados coletados, foram feitas leituras
minuciosas, mais aprofundadas e de cunho interpretativo em todo o contetdo de
cada documento, visando viabiabilizar e compreender as relacdes entre as
afirmacdes do autor com o problema para o qual se buscava respostas, tendo isso

como uma etapa final a metodologia desta reviséo integrativa.
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4 RESULTADOS E DISCUSSAO

Apos obter o total de artigos descritos nesta revisao, foi possivel analisar cada
uma das publica¢gbes, buscando avaliar o contetdo de seus documentos de maneira
mais profunda. Ao final, pdde-se contar com as informagbes de 21 artigos e as
particularidades de seus conteudos esta representada na Tabela 01 (Apéndice 1),
onde as informacdes foram discriminadas da seguinte maneira: namero do
documento, autoria do mesmo, ano de publicacao, titulo, seus objetivos e a base de
dados a qual ele foi encontrado.

Com o objetivo de discriminar melhor os artigos, foi feito um levantamento em
relacdo ao ano de publicacdo dos documentos, onde observou-se que a maioria dos
documentos foram publicados nos anos 2015 e 2017, respectivamente, seguido dos
anos 2014 e 2016. O percentual aproximado esta descrito no quadro 03, a seguir.

Quadro 03: Descricao dos artigos quanto ao ano de publicagcéo e percentual do
mesmao.

Ano de publicacéao Numero de artigos Percentagem (%)
2017 06 28,5
2016 05 23,8
2015 07 33,3
2014 03 14.2

Fonte: dados da pesquisa, 2019

4.1 PARTICULARIDADES E EFEITOS ADVERSOS DA APLICACAO DA TOXINA
BOTULINICA

Pbde-se observar que existem algumas particularidades na aplicacdo da
toxina botulinica, seja em sua aplicacéo na glandula propriamente dita, como em sua
dosagem ideal, bem como procedimentos de guia para melhor acomodacédo da
substancia no local adequado. O conhecimento acerca de uma aplicacdo segura e
precisa, podem evitar reacdes adversas no local da aplicagdo, porém, a toxina
botulinica em si possui baixa frequéncia de reacdes. A tabela 02 traz um

levantamento das publicacdes que abordam esses seguimentos em seu conteudo.
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Quadro 04: Descricao dos artigos que abordam particularidades e efeitos adversos
ao uso da toxina botulinica.

PARTICULARIDADES E EFEITOS ADVERSOS DA APLICACAO DA TOXINA

BOTULINICA
Particularidades 05, 08, 10, 13
Efeitos adversos 06, 07

Fonte: dados da pesquisa, 2019

O autor 05 — Gonzalez et al. (2017) — buscou em seu estudo, avaliar a
eficacia e também a seguranca da aplicacdo da toxina botulinica tipo A tanto na
glandula submandibular quanto na glandula parétida em pacientes com paralisia
cerebral. Obteve-se dois grupos A e B, o grupo A recebeu injecbes de 100 Unidades
de medida internacional (Ul) de toxina botulinica nas glandulas submandibular e
parétidas e somente em glandulas parétidas, enquanto o grupo B serviu de base
para controle. Observou-se que 45% do grupo A obtiveram reducdo de 50% no
quociente salivar, contra 0,0% do grupo B. 90% dos pacientes do grupo A
alcancaram 30% de reducdo do quociente salivar. Demonstrando que ndo ha
diferenca significativa entre a aplicacdo da substancia em glandulas submandibular
e parotida e somente em glandula parétida.

Mahadevan et al. (2016) — autor 08 — realizou também um estudo onde foram
feitas injecdes de toxina botulinica apenas na glandula submandibular, o grupo
selecionado fazer parte do estudo foram pacientes com paralisia cerebral. O
procedimento de injecdo foi realizado com auxilio de ultrassonografia e sob
anestesia geral. Foi injetada a substancia no centro da glandula, numa quantidade
correspondente a 100Ul. Todos os pacientes receberam injecdes bilaterais. Neste
estudo pdde-se observar que, 60,04% dos casos obtiveram melhoria, 20,08%
obtiveram melhora breve e 18,8% nao obtiveram melhora. A injecdo da substancia
parece funcionar independentemente do grau de disfuncdo neurolégica do paciente.

Uma importancia particular na aplicacdo da toxina botulinica em glandulas
salivares é a utilizagdo da dose ideal, a autoria 13 — Mazlan et al. (2015) realizou um
ensaio clinico randomizado, duplo cego para investigar a dose mais eficaz para o
tratamento da sialorreia em pacientes com problemas neurolégicos. As doses
escolhidas no estudo foram conservadoras e guiadas tanto pela literatura quanto

pela experiéncia clinica dos autores em relagdo ao manejo da sialorreia. Os
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resultados mostraram que uma dose total de 200Ul de toxina botulinica injetado nas
glandulas submandibulares e parotideas bilaterais foi 0 mais efetivo na reducdo da
producdo de saliva. Embora outras doses também utilizadas 50UIl, 100Ul e 200Ul
respectivamente, tenham sido eficazes apds as duas primeiras semanas de injecao.
As diferencas surgiram com reducgéo persistente da sialorreia em grupos de 100Ul e
200Ul por 24 semanas, sugerindo maior eficacia com doses mais elevadas.

Criancas com distarbios neurolégicos geralmente possuem sialorreia e
corriqueiramente aspiram a saliva, o que os leva a desenvolver pneumonias de
aspiracao recorrentes e consequentemente hospitalizacdes frequentes. A injecéo
de toxina botulinica é conhecida por reduzir a sialorreia. Neste contexto o autor 10 —
Faria et al. (2015) — realizou uma revisao retrospectiva dos pacientes tratados com a
toxina botulinica para o controle salivar em um hospital pediatrico. Cada paciente era
seu proprio controle e 180 dias foi o periodo de tempo apds a injecdo, para entao
comparar a pré-injecao. Foi possivel avaliar os seguintes desfechos: nimero de dias
de internagdo, dias na unidade de terapia intensiva, dias de tratamento com
antibiético, radiografia de térax e presenca de infiltrados na radiografia de térax.

O estudo em questdo observou que 13 pacientes acumularam 539 dias de
internacdo. Todas as criancas eram dependentes do tubo de gastrostomia. 54%
eram dependentes de tubo de traqueostomia. O total de dias hospitalizados de todos
0s pacientes, diminuiu de 385 para 154, a média dos dias com intervencédo de
antibioticos diminuiu de 214 para 47 e o numero de infiltrados confirmados através
da radiografia de térax diminuiu de 20 para 6 apds a injecdo. Houve significativa
diminuicdo dos dias de internacéo, infiltracdes na radiografia de térax e uso de
antibiéticos apdés a injecédo de toxina botulinica para o controle salivar.

Autoria 06 — Hulst et al. (2017) — desenvolveu um estudo de coorte que
envolveu 209 criancas, 123 homens e 86 mulheres, com idade entre 4 e 27 anos,
gue receberam injecdes submandibulares bilaterais de toxina botulinica tipo A para
tratar a sialorreia. As Injecdes intraglandulares foram realizadas por um especialista
em reabilitacdo pediatrica da equipe sob orientacdo ultrassonografica e anestesia
geral. A toxina botulinica foi diluida em solucéo salina a 0,9%. Usando uma agulha
de Spinocan, 1mL foi dividido em dois ou trés locais em toda a glandula. A resposta
clinicamente relevante ao tratamento foi definida como reduc¢ao = 50% no quociente

de baba dos pacientes participantes do estudo.
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Os efeitos adversos se distribuiram entre dificuldades na alimentacéo,
ingestao de saliva, bebidas, efeitos na articulagéo e outros problemas motores orais
isolados. Esses efeitos foram registrados em 33% das criancas. Efeitos adversos
graves parecem estar relacionados a ocorréncia de multiplos problemas em um
individuo ao mesmo tempo.

Mosseri et al. (2016) — autor 07 — segue confirmando a baixa incidéncia de
efeitos colaterais ao uso da toxina botulinica, o0 mesmo analisou um tamanho
amostral de 31 glandulas, dessas 17 receberam 4 injecdes de toxina botulinica tipo
A antes da excisdo da glandula submandibular, 14 casos submeteram-se a excisao
de glandula para tratar a baba sem injecbes anteriores da substancia. Nao foram
encontradas diferencas estatisticas entre os dois casos. A comparacao histolégica
nao revelou qualquer diferenca no grau de inflamacao, danos celulares, fibrose e
apoptose. Os resultados variaram de 295 a 492 células. O nUmero médio de células
foi 410 de 640 células no grupo de controle e 377 de 638 no grupo de casos. O
namero meédio de células acinares por area foi de 1,16 a 60,11 células/mm2 na
glandula salivar de doentes submetidos a 4 injecfes de toxina botulinica tipo A
versus 1,29 a 60,13 célulassmm2 no grupo de controle. Nado houve diferenca
estatisticamente significante entre os dois grupos.

Ao que diz respeito a subcategoria uso do ultrassom como guia de aplicacéo,
a literatura trds que o uso da ultrassonografia para guiar as inje¢cdes de toxina
botulinica, constitui uma medida conservadora e que oferece maior seguranca para
a injecado da substancia nas glandulas salivares. O uso da mesma possibilita uma
maior precisdo quanto a area que se deseja ser atingida, prevenindo que estruturas
anatbmicas adjacentes ao sitio de tratamento sejam acidentalmente atingidas. A
tabela 03 exemplifica 0 uso da injecdo de toxina botulinica guiada por ultrassom,

neste estudo.

Quadro 05: Descricdo dos autores que concordam e discordam do uso do

ultrassom como guia de aplicacdo da toxina botulinica.

USO DO ULTRASOM COMO GUIA DE APLICACAO DA TOXINA BOTULINICA

Autores que relatam o uso 01, 02, 06, 12, 13, 03

Autores que discordam do uso 18, 17

Fonte: dados da pesquisa, 2019
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Barbero et al. (2015) — autoria 12 — fez um estudo com 38 pacientes, onde 0s
mesmos tiveram as glandulas parétida e a glandula submandibular tratadas com
toxina botulinica tipo A. As injecdes da substancia foram realizadas por um
neurologista com o apoio de um radiologista intervencionista e especialista em
procedimentos de ultra-som. O procedimento guiado por ultrassom proporcionou
uma visualizagdo simples, ndo invasiva e em tempo real do musculo e tecidos
glandulares e suas estruturas circundantes.

Este autor afirma ainda que, o uso do ultra-som possibilitou que as
glandulas fossem identificadas com maior preciséo. A glandula submandibular foi
identificada entre as faceas anterior e posterior do musculo digastrico e foi acessado
por uma lateral, com abordagem de acesso curto no didmetro mais largo da
glandula, permitindo dois sitios, superior e inferior. Onde foi feita a injecdo por um
Unico acesso. Apoés a identificagdo guiada por ultrassom da glandula parétida, dois
sitios de acesso foram localizados no caminho entre o canal auditivo externo e o
angulo da mandibula, um na parte craniana da glandula e um na parte caudal da
glandula cada um com dois locais de injecdo. Apés a injecdo, foi observada uma
reducdo significativa das aspiracfes diarias de saliva.

Neste estudo, nenhum paciente exigiu tratamento médico e/ou cirirgico
para sialorreia, além da injecdo de toxina botulinica tipo A durante o estudo que
ocorreu em 3 etapas de aplicacGes divididas em intervalos de 3 meses. 22 dos 38
doentes que sofreram pneumonia aspirativa obtiveram uma reducao significativa da
mesma em 36,9%. Durante o acompanhamento, 30 pacientes (78,9%) nao tinham
mais admissdes para pneumonia aspirativa apés tratamento. As Injecdes de Toxina
botulinica tipo A guiadas por ultrassom foram similares associadas com significativo
quadro de melhorias sustentadas na severidade e na frequéncia da baba.
Corroborando com a autoria 02 — Cepeda et al. (2016) — que afirma em seu artigo
que o0 uso da infiltracdo de toxina boulinica nas glandulas parotidas e
submandibulares sob orientacdo ultrassonografica € uma boa alternativa terapéutica
para a reducao da sialorreia.

Montgomery et al. (2014) — autoria 18 — por outro lado, segue discordando em
alguns pontos. O referido autor, relata que avaliou uma série de casos retrospectivos
de criangas que frequentam uma clinica de controle de saliva em um hospital
pediatrico de referéncia. Foram identificadas 97 criancas, 61% delas eram do sexo

masculino, faixa etaria foi estabelecida entre 2 meses e 18 anos. A dose injetada
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variou entre 0,52 unidades/kg e 21,28 unidades/kg. As aplicacbes foram realizadas
com anestesia local em 75% das ocasides e 25% sob anestesia geral. As respostas
ao tratamento implementado foram classificadas como efetivas em 62% dos casos,
parcialmente efetivas 8% e nao efetivas em 29%. A duracdo da resposta foi uma
média de 4 meses. Complicacfes foram observadas em apenas 10,9% dos casos.
Montgomery et al. (2014) — autoria 18 — concluiu em seu estudo que a toxina
botulinica tipo A injetada sob anestesia local é um tratamento seguro e eficaz para
criancas com sialorreia. Afrma que a orientagdo por ultrassonografia nao é
necesséria, desde que os pontos anatdmicos sejam usados para posicionamento.
Caravaca et al. (2014) — autoria 17 — concorda com a autoria 18. Realizou
estudo semelhante, avaliou 53 pacientes com desordens parkinsonianas entre os
anos 2007 e 2013, os mesmos receberam injecdes de toxina botulinica em suas
glandulas salivares sem orientacdo por ultra-som. Avaliou-se a dose média,
laténcia, duracédo do efeito, resposta e efeitos adversos do tratamento. Ao concluir
seu estudo, reitera que a toxina botulinica apresentou efeitos advsersos leves e de
baixa frequéncia, assim sendo uma terapia segura e eficaz para o tratamento da
sialorreia em distarbios parkinsonianos e ndo h& necessidade de orientacédo

ultrassonogréfica.

4.2 VANTAGENS E DESVANTAGENS DO USO DA TOXINA BOTULINICA TIPO A
EM RELACAO AOS TRATAMENTOS DIVERSOS

Estudos demonstram a eficacia da toxina botulinica quando utilizada com a
finalidade de tratar a sialorreia em pacientes portadores de diversas doencas de
cunho neurolégico. A substancia é segura, podendo ser utilizada tanto em adultos

quanto em criancas de até 4 anos.

O protocolo cirargico e o uso dos medicamentos anticolinérgicos apresentam-
se como alternativas de tratamento um tanto quanto ultrapassadas em relacdo a
atual tecnologia que a toxina botulinica oferece. Cirurgias para remocdo das
glandulas salivares sao procedimentos radicais e irreversiveis, possuem prognostico
imprevisivel, além de ter algumas contra indicacdes. O protocolo cirirgico deve ser
acionado somente quando todas as possibilidades de tratamento ja foram

esgotadas.
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A literatura propde também a utilizacgdo de medicacbes de efeito
anticolinérgico (atropina, glicopirrolato e escopolamina). Estes medicamentos
prometem controlar a sialorreia, visando promover uma melhor qualidade de vida,
visto que a presenca da mesma afeta os pacientes em diversos aspectos fisicos e
psicossociais. Por outro lado, estas medicagbes trazem consigo uma grande
quantidade de efeitos adversos, os quais podem levar o paciente a se submeter ao

uso de outras medicamentos para sanar os efeitos indesejaveis.

A pesquisa aqui descrita possui alguns autores que relatam sua experiencia
em relacdo a adocdo do protocolo cirdrgico e medicamentoso. Os resultados a

respeito disso estdo expressos na tabela 04.

Quadro 06: Descricdo dos autores que adotaram o protocolo cirdrgico e

medicamentoso.

PROTOCOLO CIRURGICO E USO DE MEDICACAO ANTICOLINERGICA

Adocéao do protocolo cirargico 19, 21

Adogdo do uso de medicagao | 01,13, 15, 16, 18 e 20

anticolinérgica

Fonte: dados da pesquisa 2019

Formeister et al. (2014) — autoria 19 — realizou uma revisao retrospectiva dos
prontuarios de 27 pacientes pediatricos com sialorreia cronica. Desses, 21 foram
submetidos a injecdes de toxina botulinica e 15 foram submetidos ao protocolo
cirirgico. Aspectos particulares de cada paciente foram revisados visando
determinar a gravidade de cada caso, bem como a eficacia da reducéo da sialorreia,
avaliada pela Teacher Drooling Scale (TDS).

Os autores concluiram que 42% dos pacientes que receberam injecfes de
toxina botulinica obtiveram uma reducéo na salivacdo, sendo que a média pré e pos
injecdes alcancou 4,3 e 3,9. 43% dos pacientes que foram submetidos as injecbes
de toxina botulinica necessitaram de novas injecdes, a duracdo média de efeito foi
de 3,9 meses, e 7 pacientes (33%) eventualmente necessitaram de cirurgia. Todas

as criancas que se submeteram a cirurgia tiveram uma reducdo na salivacdo, com




38

média pré e pos-operatéria de 4,5 e 2,2 respectivamente. Essa reducdo foi
significativa pelo teste de postos sinalizados de Wilcoxon (p = 0,001). Relatam que a
experiéncia de dez anos demonstra a seguranca, a eficacia e o controle de longo
prazo da salivacdo nos pacientes submetidos a cirurgia para sialorreia intratavel.

Cillessen et al. (2015) — autor 21 — desenvolveu um projeto do estudo que
analisou uma coorte histérica de criancas e adolescentes que foram examinados no
Multidisciplinary Saliva Control Centro do Centro Médico da Universidade Radboud
Nijmegen, Holanda, durante o periodo de janeiro de 2001 a janeiro de 2014. Foi
realizada a excisao da glandula submandibular, sob anestesia geral, através de uma
incisdo na pele de 5 cm de comprimento, 4 cm abaixo a borda da mandibula. O
musculo platisma foi separado e a borda inferior da glandula foi exposta, estruturas
nobres adjacentes foram preservadas. Foram realizadas suturas intracutaneas
reabsorviveis.

Neste estudo, quarenta e cinco criangas e adolescentes foram submetidos a
excisdo bilateral da glandula submandibular. Os sujeitos foram categorizados por
tipo CP, tendo epilepsia, gravidade do distirbio motor avaliado pelo Sistema de
Classificacdo da Funcdo Motora Grossa (GMFCS), postura, idade de
desenvolvimento, capacidade de comer e gravidade da baba. 15 casos foram
excluidos. Dos 26 pacientes incluidos para as andlises, 39% tinham baba anterior,
em comparacao com 61% com salivacao antero-posterior. Andlises de correlacéo
revelaram que 19 dos 25 sujeitos com combinacdo de baba anterior e posterior
sofriam de pneumonia recorrente no passado, enquanto nenhum dos sujeitos com
baba anterior sofria de pneumonia. Dois pacientes foram transferidos para o unidade
de terapia intensiva, devido a sangramento que necessitou reopera¢do. Um caso de
xerostomia foi relatado.

No inicio os cuidadores atribuiram a gravidade da baba na pontuacdo mais
alta de 5, definida como profusa, maos, roupas e objetos molhados, em 68,2% dos
cuidadores. As 8 e 32 semanas, esta foi reduzida para 25% e 26,3%,
respectivamente. O estudo mostra que a excisdo bilateral da glandula
submandibular reduz significativamente a baba em mais da metade em criancas
com uma doenca neurologica. O autor afirma a necessidade de realizacdo de
estudos subsequentes que foquem em amostras maiores.

Segundo afirma Oliveira Filho et al. (2016) — autoria 01 — 0 uso de drogas

de efeito anticolinérgico podem trazer inumeros tipos de efeitos colaterais, a
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exemplo da retencdo urinaria e cefaleia persistente. O tratamento da sialorreia
utiizando a toxina botulinicatem mostrado resultados positivos nos estudos
realizados até entdo. Porém, adverte que, ainda ha um déficit na quantidade de
publicacbes nesse contexto, 0 que sugere a necessidade de mais pesquisas e
artigos para demonstrar esse protocolo e tornd-lo mais popular. A tabela 05
especifica os autores que realizaram estudos a cerca do uso de medicacéo

anticolinérgica frente ao quadro de sialorreia.

Quadro 07: Descricdo dos autores que realizaram estudos utilizando medicac¢des de
efeito anticolinérgico.

USO DE MEDICACAO ANTICOLINERGICA

Atropina 09, 16 e 20
Glicopirrolato 03
Escopolamina 14

Fonte: dados da pesquisa 2019

Scofano et al. (2017) — autor 09 — realizou um estudo buscando relatar o
efeito do sulfato de atropina sublingual no tratamento da sialorreia em criangas com
paralisia cerebral, comparando os resultados da Escala de Impacto da Baba
(DROOLING Impact Scale - DIS). Neste estudo vinte e cinco criancas foram
avaliadas, a dose prescrita foi uma gota sublingual trés vezes ao dia com intervalos
de seis horas para pacientes entre 10 kg e 19 kg e duas gotas sublinguais trés vezes
ao dia com intervalos de seis horas para pacientes com peso igual ou maior de 20
kg. A diferenca nos escores médios das escalas pré e pdés-tratamento alcancou
significAncia estatistica. Houve baixa frequéncia de efeitos colaterais em relacédo a
estudos com outros anticolinérgicos. O autor afirma que o uso de sulfato de atropina
sublingual parece ser seguro e esta relacionado a uma reducao nos escores do DIS,
0 que sugere eficacia no tratamento da sialorreia. Porém, como se trata de um
ensaio clinico aberto ndo controlado por placebo, seus resultados devem ser
interpretados com parcimbnia e posteriormente replicados em estudos
randomizados, com um numero maior de participantes.

Leung e Schak (2017) — autoria 16 — reitera que além da falta de evidéncias e

ensaios randomizados controlados que apdiam o uso da atropina, varias precaucdes
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e estratégias de monitoramento pratico deste medicamento devem ser destacadas.
Pacientes podem facilmente confundir as instru¢ées de administracdo ou ndo tém
destreza para espremer manualmente apenas algumas gotas de um pequeno
frasco, e podem ndo ser melhores candidatos para tratamento com atropina
oftdlmica administrada sublingualmente. E importante avaliar periodicamente a
necessidade de uso continuado de um medicamento. A atropina sublingual possui o
potencial de desencadear sialorreia rebote, quadro que pode ser obervado nas
primeiras horas da manha. O autor confirma ainda que, somente a realizacdo de
maiores estudos podera se fornecer uma melhor visdo sobre a verdadeira eficicia e
seguranca da administracao sublingual de atropina.

Norderyd et al. (2015) — autoria 20 — desenvolveu um estudo piloto com
criancas e adolescentes com deficiéncia 5-18 anos de idade com histéria de baba
excessiva, foram selecionados apds consentimento informado por escrito dos pais.
O estudo comegou com 3 semanas sem tratamento algum, seguido por 4 semanas
de tratamento com administracdo sublingual de colirio atropina com 10 mg/mL pela
manha e, finalmente, 4 semanas de tratamento com um colirio de atropina duas
vezes por dia pela manhd e ao meio dia. O periodo total do estudo para cada
crianga foi de onze semanas. POde-se observar a partir dos resultados descritos
pelo autor, que a administracdo sublingual de colirios de atropina diminuiu a
salivacdo e reduziu a taxa de secrecdo salivar em criangcas com deficiéncia. A
maioria dos pais considerou o método eficiente, mas as vezes nao pratico. Nao foi
observado nenhum efeito colateral irreversivel.

McGeachan e Mcdermott (2017) — autoria 04 — ressalta que deve-se ter
cuidado ao usar drogas anticolinérgicas para prevenir uma boca excessivamente
seca, 0 que pode ser mais angustiante para o paciente do que seu problema de
origem. Ha inumeros medicamentos anticolinérgicos que sdo usados para
administrar a sialorreia, incluindo a escopolamina, atropina, glicopirrolato, sulfato de
hiosciamina e amitriptilina. No entanto, as evidéncias cientificas sdo limitadas ao
apoio a essas drogas como intervencdes eficazes, contendo poucos estudos
realizados em uma série de doengas.

Além do mais, assim como reforca a autoria anteriormente citada, 0s
pacientes que usam esses medicamentos para 0 manejo da sialorreia podem sofrer
com efeitos indesejados em outros tecidos. Os efeitos incluem retencdo urinaria,

constipacdo, aumento da pressdo intra-ocular, cessacdo da transpiracdo com
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aumento da temperatura corporal e visdo dupla. Podem ainda afetar o sistema
nervoso central, causando efeitos adversos, como confusdo mental, desorientacéo,
sedacdo e nausea, o que pode ser absolutamente intoleravel, especialmente em
pacientes idosos.

A sialorreia pode estar diversas vezes associada ao uso de medicagao.
Denominada como sialorreia induzida por medicamentos, dentre as drogas que
causam este efeito, a clozapina € uma das responsaveis por determinada inducao.
Trata-se de um agente antipsicotico de segunda geracdo, amplamente utilizado em
pacientes portadores da esquizofrenia e que, por eventuais motivos nao
responderam positivamente a outros agentes e drogas antipsicéticas.

Embora a clozapina seja indicada para esquizofrenia resistente ao tratamento,
seu uso é limitado devido ao seu perfil de seguranca, pois tende a desencadear uma
série de efeitos adversos potencialmente fatais, como agranulocitose e convulsées,
além de induzir quadros severos de sialorreia associado ao dificil tratamento. Blissit
et al. (2014) — autoria 03 afirma que clozapina possui afinidade por receptores
muscarinicos e a-adrenérgicos, que contribuem para o fluxo salivar. Podendo
envolver o blogueio muscarinico nos receptores M ;, M 2, M3 e M5, com atividade
agonista em My, 0 que contribui para o fluxo salivar. Porém o mecanismo
fisiopatolégico poderia ser multifatorial, o que explicaria por que a sialorreia induzida
por clozapina é dificil ser e tratada.

Em seu estudo, Blissit et al. (2014) — autoria 03 afirma que o glicopirrolato é o
medicamento que possui maiores estudos e boa eficacia para controlar a sialorreia
induzida por clozapina. O autor relatou 04 casos clinicos de pacientes
esquizofrénicos e portadores de transtorno bipolar em pleno uso da clozapina e
experimentando seus efeitos adversos. Introduziu o glicopirrolato para controlar a
sialorreia utilizando a dose de 1mg da droga duas vezes ao dia e obteve total éxito,
com reducao significativa do fluxo salivar exacerbado.

Contudo a utilizagdo de drogas orais ou transdérmicas com efeitos
anticolinérgicos para tratar a sialorreia, com o surgimento da aplicacdo de toxina
botulinica em glandulas salivar, tende a se caracterizar como um protocolo de opcéo
secundaria, visto que a utlizacdo das mesmas leva o paciente diversas
comorbidades clinicas, o que pode ser confirmado pela literatura, onde Chowdhuy et
al. (2017) — autoria 14 — trouxe em seu estudo, um caso de sindrome de abstinéncia

pela retirada da escopolamina transdérmica, droga utilizada para tratar a sialorreia.
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Relata que um paciente de 15 anos com PC quadriplégica espastica, desenvolveu
émese, nausea e letargia um dia apds a primeira injecdo de toxina botulinica tipo A
em suas glandulas salivares para tratamento de sialorreia. Os autores atribuiram
seus sintomas a retirada da escopolamina.

Chowdhuy et al. (2017) — autoria 14 — Afirma em seu estudo que avaliou, um
ensaio clinico controlado comprovando que as injecfes de toxina botulinica nas
glandulas salivares sdo uma alternativa eficaz aos anticolinérgicos transdérmicos
com um perfil de efeitos colaterais mais seguro, diz ainda que multiplos estudos
sobre as injecdes em diversas populacdes demonstram redugdo na producao de
saliva com melhora na qualidade de vida e diminuicdo nos custos associados a
hospitalizagéo.

Sillanpaa et al. (2015) — autoria 11 — segue confirmando as impressdes ja
descritas neste estudo e concordando com o autor citado anteriormente, quando
relata que as injecdes de toxina botulinica tipo A nas glandulas salivares séo
eficazes no tratamento de sialorreia e suas complicacdes sao raras.

O autor analisou retrospectivamente sua experiéncia no tratamento de baba
com injecOes repetidas em pacientes com doengas neurodegenerativas entre 0s
anos 2004-2013. Seis pacientes foram selecionados e um total de 41 injecbes
bilaterais de toxina botulinica tipo A foram administradas em suas glandulas
submandibulares. Resultou que 95% (39/41) das injecBes realizadas obtiveram
resposta positiva. A taxa de complicacdo foi de 2,4% (1/41). Concluiu que as
injecbes da substancia em glandulas submandibulares sdo eficazes e injecdes
repetidas podem ser recomendadas como protocolo de tratamento a longo prazo

para tratar a sialorreia.
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5 CONSIDERACOES FINAIS

Este estudo buscou analisar, através de uma revisédo de literatura integrativa,
0 uso da toxina botulinica para controlar a sialorreia, os tratamentos encontrados na
literatura a cerca desta condi¢cdo e os comparativos da toxina botulinica tipo A em
relacdo a protocolos de tratamentos diversos.

A toxina botulinica evidenciou-se como uma substancia segura, livre de contra
indicagOes, com baixa frequéncia de efeitos adversos, sendo que, 0s descritos sao
infiltrado linfocitario local devido a presenca de uma substancia estranha em local
especifico, reacao tipica e normal de um sistema imunolégico atuante. Demonstra
bons resultados a aplicacdo em diferentes faixas etérias, desde criancas até adultos.

A infiltracdo de toxina botulinica em glandulas salivares demonstrou ser
superior ao protocolo cirdrgico e a terapia com medicacdes de efeito anticolinérgico,
devido a sua maior eficacia e seguranca. O efeito tende a durar em média 03 meses,
devendo, apOs este periodo, ser realizada uma nova aplicacdo. O uso da toxina
botulinica assume posicdo de destaque como tratamento de primeira escolha no

controle da sialorreia.
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N° AUTORIA ANO TITULO OBJETIVO FONTE

01 Ademar Francisco 2016 | Application of botulinum toxin | Revisar a literatura para demonstrar um | SCIELLO
de Oliveira Filho, in the treatment of sialorrhea | método alternativo ao tratamento da sialorreia
Géssyca Adryene de in patients with amyotropHic | em pacientes com esclerose lateral
Menezes Silva e lateral sclerosis: a review of | amiotrofica.
Débora Milenna the literature
Xavier Almeida.

02 Cepeda P., 2016 | Onabotulinumtoxin injection Determinar a reducao clinica | LILACS
Alvaro; Tapia Z., for the treatment of children de sialorreia apés a injecao com
Carolina. with cerebral palsy onabotulinumtoxin A (BTXA) em criangas com

sialorrheain: series of cases | diagnéstico de PC.

03 Blissit, Katie 2014 Glycopyrrolate for the Quatro casos em que glicopirrolato foi usado | MEDLINE

T ; Tillery, treatment of clozapine- para tratar a sialorreia induzida

Erika ; Latham,

Christine ; Pacheco-

induced sialorrhea in adults.

pela clozapina (CIS) séo relatados.
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Pérez, Jimmy

04 Alexander J 2017 Management of oral Avaliar o tipo de secrecbes do paciente, isto | MEDLINE
McGeachan, secretions in neurological €, sialorreia, secrecbes espessas ou
ChristopHer J disease. ambas; considere o0 impacto da coleta de
Mcdermott saliva na parte posterior da cavidade oral.

05 Maria Gonzalez-L, 2017 | Factors in efficacy, safety Avaliar a eficacia e seguranca da toxina | MEDLINE
Carmen Matrtinez, and impact on quality of life botulinica tipo A injetada tanto na
Inma Bori e Fortuny, for the treatment of baba with | submandibular quanto na parotida versus
Santiago Suso- botulinum toxin type A in somente nas glandulas parétidas como
Vergara patients with cerebral palsy tratamento da baba em pacientes com

paralisia cerebral espastica e discinética,
incluindo uma avaliacdo do impacto na
gualidade de vida.

06 Karen van Hulst , 2016 | Negative effects of Determinar a incidéncia e a natureza dos | MEDLINE

Carlyn vV
Kouwenberg,
Pieter H Jongerius,
Ton Feuth,

Franciscus JA van

submandibular injections of
botulinum neurotoxin A on
oral motor function in children
with salivation due to central

nervous system disorders

efeitos adversos na funcdo motora oral apos

as primeiras injecdes de neurotoxina
botulinica A nas glandulas submandibulares
para baba excessiva em criangcas com

disturbios do sistema nervoso central e
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den Hoogen,
Alexander CH

Geurts, Corrie E

identificar preditores independentes desses

efeitos adversos.

Erasmus
07 Ashley 2016 | Histopathological effects of Determinar se ha alteracdes histolégicas nas | MEDLINE
Mosseri, Isabel treatment with onobotulin A glandulas submandibulares apds injecdes
Cardona, Miriam toxin in pediatric repetitivas de toxina botulinica tipo A.
Blumenkrantz, , Sam submandibular glands
J. Daniel
08 Murali Mahadevan, 2016 | Botulinum toxin injections for | Determinar a eficacia da injecdo de Toxina | MEDLINE
Maayan Gruber chronic sialorrhoea in Botulinica Tipo A (BTX-A) na glandula salivar
Da,in Bilish, Kathryn children are effective submandibular no tratamento de baba em
Edwards, David regardless of the degree of criancas com diferentes graus de disfuncao
Davies-payne, neurological dysfunction: A neuroldgica.
Graeme van der single tertiary institution
Meer experience
09 Dias, Bruno L 2017 | Treatment of drool with Relatar 0 efeito do sulfato | MEDLINE

Scofano; Fernandes,
Alexandre R; Maia,
Heber de S.

sublingual atropine sulfate in
children and adolescents with

cerebral palsy.

de atropina sublingual no tratamento da baba

em criangas  com paralisia  cerebral,

comparando os resultados da Escala de
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Impacto da Baba num ensaio clinico aberto

nao controlado.

10 John Faria, Jennifer | 2015 | Salivary botulinum toxin A injecdo de toxina botulinica salivar € | MEDLINE
Harb, Aaron Hilton, injection may reduce conhecida por reduzir a sialorreia. Este
Dean Yacobucci, aspiration pneumonia in estudo avalia se esta intervencédo afeta a
Michael Pizzuto neurologically impaired freqUéncia e a duracao de

children infeccbes respiratorias, incluindo pneumonia
por aspiracdo e hospitalizacbes em pacientes
com deficiéncia neurolégica.

11 Saara Sillanpaa, 2015 | The Experience of Treating | Analisar retrospectivamente a nossa | MEDLINE
Markku Sipil&, Jura Drooling  with  Repeated | experiéncia no tratamento de baba com
Numminen, Markus Botulinum Toxin Injections injecdes repetidas de BTX-A em pacientes
Rautiainen. com doencas neurodegenerativas

12 Pierangelo 2015 | Long-term follow-up of Avaliar a efichcia de longa duracdo e | MEDLINE

Barbero,Marco
Busso,Marco
Tinivella, Carlo
Alberto Artusi,
Stefania De

ultrasound-guided botulinum
toxin-A injections for
sialorrhea in neurological

dyspHagia

seguranca de injecBes de toxina botulinica
tipo A guiadas por ultra-som para sialorreia

grave secundéaria a disfagia neurolégica.
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Mercanti, Angele
Cucci, Andrea Veltri,
Paolo Avagnina,
Andrea Calvo,
Adriano Chio, Luca
Durelli, Marinella

Clerico
13 Mazlina Mazlan, 2015 | A Double-Blind Randomized | Determinar a dose mais eficaz de neurotoxina | MEDLINE
Shivani Controlled Trial Investigating | botulinica tipo A na reducao da sialorreia em
Rajasegaran, Julia the Most Efficacious Dose of | adultos asiaticos com doencas neurolégicas.
Patrick Engkasan, Botulinum Toxin-A for Um  estudo  prospectivo, duplo-cego,
Ouzreiah Nawawi, Sialorrhea Treatment in randomizado e controlado foi realizado
Khean-Jin Goh, Asian Adults with durante 24 semanas.
Saini Jeffery Freddy Neurological Diseases
14 Chowdhury, Nasim 2017 | Relatorio de caso de Dada a falta de exposigcédo | MEDLINE

A; Sewatsky, Mary
Laura; Kim,

Heakyung.

sindrome de abstinéncia de
escopolamina transdérmica
na populacéo de Paralisia

Cerebral Pediatrica

na literatura médica, existe uma consciéncia
minima da sindrome de abstinéncia da
escopolamina transdérmica em criangas com
resultando

ou sem PC, no diagndstico

tardio e potenciais complicagdes.
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15 MEDLINE
16 Jonathan G. Leung e | 2017 | Potential problems Observar e avaliar os efeitos decorrentes da | MEDLINE
Kathryn M. Schak surrounding the use of administracao oftdlmica da atropina para o
sublingually administered tratamento da sialorreia.
opHthalmic atropine for
sialorrhea
17 Maria T. Gbmez- 2015 | The use of botulinum toxin in | Avaliar a seguranca e o efeito da toxina | MEDLINE

Caravaca, Maria T.

Céceres-Redondo,
Ismael Huertas-
Fernandez, Laura
Vargas-Gonzalez,
Fatima Carrillo,
Manuel Carballo,
Pablo Mir

the treatment of sialorrhea in

parkinsonian disorders

botulinica quando aplicada a glandulas
parétidas sem orientacdo ultrassonografica
para sialorreia em desordens parkinsonianas
em um estudo retrospectivo com seguimento

de longo prazo



https://www.sciencedirect.com/science/article/pii/S092099641630603X?via%3Dihub#!
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18 Jenny Montgomery | 2014 | Botulinum toxin A for children | Revisar a resposta de criangcas que | MEDLINE
Sarah McCusker with salivary control problems | receberam inje¢cbes de toxina botulinica A
Jane Hendry para ocontrole da salivaem nossa
Eleanor LumLey instituicao.
Haytham Kubba
19 Eric J. Formeister, 2014 | Surgical management of Relatar uma experiéncia de 10 anos com o | MEDLINE
John P. Dahl, Austin chronic sialorrhea in pediatric | tratamento cirargico da sialorreia cronica em
S. Rose patients: 10-year experience | uma instituicdo de atendimento terciario e
from one tertiary care comparar a eficacia de procedimentos
institution cirargicos abertos versus injecbes de Botox
para reducao do fluxo salivar.
20 Norderyd, 2017 | Administracdo sublingual de | Analisar se a administracdo sublingual | MEDLINE
Johanna ; Graf, colirios de atropina em de colirios de atropinaé uma opcdo de

Jonas ; Marcusson,
Agneta ; Nilsson,
Karolina ; Sjostrand,
Eva ; Steinwall,
Gunilla ; Ergle
floresta,

Elinor ; Bagesund,

criancas com baba excessiva

- um estudo piloto.

tratamento reversivel Gtil para babar grave

em criancas com deficiéncias.



https://www.sciencedirect.com/science/article/pii/S0165587614003334?via%3Dihub#!
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Mats .

21 2015 | Excisdo da glandula Intervencdes cirargicas sao indicadas quando | MEDLINE
E. Cillessen; submandibular bilateral para | medi¢cdes conservadoras falharam, quando
A. Scheffer; ) A o , .,

babar: nossa experiéncia em | uma solugcdo de longo prazo é desejavel ou
K. van Hulst; : o ~ . .

vinte e seis criangas e guando ndo é esperado que medidas
CE Erasmus;

adolescentes. conservadoras melhorem a baba, por
FJA van den; . , :

exemplo em pacientes idosos ou pacientes

Hoogen

gue sofrem de uma doencga progressiva.
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