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RESUMO

Coelho MS. Influéncia da vitamina D na forga muscular e na dosagem de toxina
botulinica, através de eletromiografia de superficie, estudos de imagem 2D e
avaliacao de satisfacdo e autoestima [dissertacao]. Sao José dos Campos (SP):
Universidade Estadual Paulista (Unesp), Instituto de Ciéncia e Tecnologia; 2023.

O objetivo deste trabalho foi mensurar a forga muscular do ter¢go superior da face
nos musculos frontais e corrugadores, antes e apds a aplicagdo de toxina botulinica,
com medi¢cao de controle antes da aplicacdo, imediatamente apdés a aplicagao, 2
semanas, 5 semanas e 12 semanas. Além disso, foi avaliado o efeito da vitamina D
na forca muscular e a sua influéncia na toxina botulinica (TB). Vinte (20) pacientes
foram selecionados e atendidos no ambulatério do Instituto de Ciéncia e Tecnologia
de Sao José dos Campos - UNESP. A forca de contragdo muscular foi mensurada
por um eletromiégrafo de superficie (EMG). Em cada tempo também foi avaliada a
area das rugas por meio do software Imaged. Foram aplicados questionarios de
satisfacdo em relagdo ao tratamento e autoestima dos pacientes. Para analise
estatistica utilizou-se o software JAMOVI sendo considerado nivel de significancia
de 5%. Todos os dados obtidos passaram por teste de normalidade Shapiro-Wilk. E
de acordo com o resultado neste teste, Friedman test, Durbin-Conover ou Mann
Whitney foram aplicados para obter-se os resultados. Em relacdo a EMG, através
dos testes verificou-se que houve diferenga estatistica significativa entre os grupos
de afericdo do frontal, inicial x 2 semanas; inicial x 5 semanas; para o musculo
corrugador, inicial x 2 semanas; inicial x 5 semanas; inicial x 12 semanas. Com
relacao a forca muscular e a influéncia da vitamina D os dados avaliados obtiveram
diferenca estatistica significativa (p <.05) apenas para o grupos do musculo frontal
inicial de vitamina D > 30 ng/mL em comparagéao vitamina D < 30 ng/mL e que nao
houve diferengca estatistica significativa (p <.05) para nenhum dos grupos do
musculo corrugador, no entanto a média bruta obtida no grupo dos pacientes com
vitamina D > 30 ng/mL mostra-se maior do que no grupo de pacientes com vitamina
D < 30 ng/mL em todos os tempos de acompanhamento em ambos musculos
avaliados. Em relagao as analises fotograficas do musculo frontal no ImageJ,
observa-se que os pacientes com vitamina D > 30 ng/mL apresentaram uma média
de melhora de 89,25% das rugas dindmicas enquanto os pacientes com vitamina D
< 30 ng/mL apresentaram média de melhora de 87,46% das rugas dinamicas. Dessa
forma observou-se que a vitamina D influencia na forga muscular e na dosagem
necessaria de TB, em relacdo aos questionarios constatou-se um alto indice de
satisfacdo em relacdo ao tratamento e melhora significativa da autoestima dos
pacientes participantes do estudo, além da melhora da qualidade da pele dos
pacientes através das analises fotograficas.

Palavras-chave: toxina botulinica; vitamina d; eletromiografia; autoestima; forga
muscular; rugas.



ABSTRACT

Coelho MS. Influence of vitamin D on muscle strength and botulinum toxin dosage,
through surface electromyography, 2D imaging studies and evaluation of satisfaction
and self-esteem [dissertation]. Sdo José dos Campos (SP): Sa&o Paulo State
University (Unesp), Institute of Science and Technology; 2023.

The objective of this work was to measure the muscle strength of the upper third of
the face in the frontal and corrugator muscles, before and after the application of
botulinum toxin, with control measurements before the application, immediately after
the application, and at 2 weeks, 5 weeks and 12 weeks. . The effect of vitamin D on
muscle strength and its influence on botulinum toxin (BT) were also evaluated.
Twenty (20) patients were selected and treated at the outpatient clinic of the Institute
of Science and Technology of Sdo José dos Campos - UNESP. Muscle contraction
strength was measured using surface electromyograph (EMG). At each follow-up
time, the wrinkle area was also evaluated using the ImagedJ software. Satisfaction
questionnaires regarding the patients' treatment and self-esteem were applied. For
statistical analysis, the JAMOVI software was used, considering a significance level
of 6%. The data obtained underwent the Shapiro-Wilk normality test. And according
to the result in this test, Friedman test, Durbin-Conover or Mann Whitney were
applied to obtain the results. Regarding the EMG, through the tests it was verified
that there was a statistical difference between the groups of initial measurement x 2
weeks and 5 weeks in the frontal and initial x 2 weeks, 5 weeks and 12 weeks in the
corrugator muscle and in relation to the frontal muscle there was statistically
significant difference between baseline versus 2 weeks and 5 weeks. Regarding
muscle strength and the influence of vitamin D, the evaluated data obtained a
statistically significant difference (p <.05) only for the initial frontal muscle groups of
vitamin D > 30 ng/mL compared to vitamin D < 30 ng/mL and that there was no
statistically significant difference (p <.05) for any of the corrugator muscle groups,
however the crude mean obtained in the group of patients with vitamin D > 30 ng/mL
is higher than in the group of patients with vitamin D D < 30 ng/mL at all follow-up
times in both assessed muscles. Regarding the photographic analyzes of the frontal
muscle in Imaged, it is observed that patients with vitamin D > 30 ng/mL showed an
average improvement of 89.25% of dynamic wrinkles, while patients with vitamin D <
30 ng/mL showed mean improvement of 87.46% of dynamic wrinkles. Regarding the
questionnaires, a high level of satisfaction with the treatment and a significant
improvement in the self-esteem of the patients participating in the study were
observed.

Keywords: botulinum toxin; vitamin d; eletromyography; self esteem; muscle
strength; wrinkles.
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1 INTRODUGCAO

Ao longo dos séculos, os padrées de beleza mudaram devido ao aumento
da consciéncia sobre a estética. A juventude, apesar do avango da idade, inclui
uma pele lisa e charmosa sem dobras cutadneas, perda de volume e flacidez da
pele (Kattimani et al., 2019). O desejo de manter uma aparéncia bela e jovem
atravessa todas as questdes raciais, culturais e barreiras econdmicas. Devido ao
advento de procedimentos estéticos minimamente invasivos, 0s quais
proporcionam pre¢os mais acessiveis e exigem menos tempo de inatividade,
essas metas podem ser mais facilmente alcancadas (Konda et al., 2013).

Devido ao aumento consideravel da expectativa de vida, ha cada vez mais
pessoas idosas e ainda, paradoxalmente, qualquer sinal visivel de envelhecimento
€ impiedosamente rejeitado pela sociedade. Vivemos em uma época em que a
qualidade de vida é essencial, todos querem ter uma aparéncia jovem e continuar
assim tanto quanto possivel, para seu bem-estar pessoal e também por
necessidade profissional, ja que o mundo do trabalho exclui os idosos cada vez
mais cedo (Beylot, 2019). Essa crescente demanda por tratamentos cosméticos
para reduzir as rugas e flacidez da face tem estimulado a busca da literatura por
técnicas nao cirurgicas para realgar a beleza facial. O avang¢o no uso de toxinas é
uma ciéncia emergente para o embelezamento de um rosto (Kattimani et al., 2019)

De acordo com a Sociedade Internacional de Cirurgia Plastica, o Brasil
ocupa o 2° lugar no ranking de procedimentos estéticos ndo cirurgicos realizados
em todos os paises, indicando, desde 2018, o uso da toxina botulinica (TB) como
o tratamento estético que mais cresceu no mundo (Nascimento et al., 2021).

A TB é uma neurotoxina produzida por uma bactéria anaerébica Gram
positiva, chamada Clostridium botulinum. Este organismo apresenta sete tipos
sorologicos (A-G), sendo o tipo A o mais potente, especifico e de efeito
prolongado. A utilizagdo da TB do tipo A ocorre por conta do seu rapido
crescimento em cultura e cristalizagdo em uma forma estavel, permitindo a
purificacdo de forma eficaz, assim proporcionando maior duragao dos efeitos
terapéuticos (Oliveira et al., 2020). Todos os subtipos sdo estruturalmente muito

semelhantes e em todos ha a inibigdo da acetilcolina, porém, cada cepa produz
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uma neurotoxina com toxicidade especifica (Dressler et al., 2010). No entanto,
dentre as sete neurotoxinas existentes, os subtipos A e B s&o utilizados na pratica
clinica, por serem as mais potentes (Maijid, 2010).

A TB inibe a liberagao de acetilcolina na jungédo neuromuscular. A injegao
de pequenas quantidades de TB em musculos hiperativos especificos causa
relaxamento muscular localizado que suaviza a pele subjacente e reduz as rugas
(Santos et al., 2016). Essas rugas sao desencadeadas pela perda de colageno e
pelo aumento das atividades dos musculos. A sua formacao apresenta dois
estagios, o primeiro deles é quando ele aparece com movimento, chamada de
ruga dindmica e quando ela fica visivel, sem a necessidade de expressao facial, &
chamada de ruga estatica (Small, 2014). E possivel verificar visualmente a
eficiéncia no desaparecimento temporario das rugas dindmicas apos a utilizagédo
da TB. A recuperagao deste efeito ocorre pelo surgimento de terminais nervosos e
formacdo de novas fendas sinapticas responsaveis pela contracdo muscular
(Morais et al., 2019).

A dosagem e a colocagdo da injecdo sao baseadas na analise dos
musculos alvo e dos musculos adjacentes, além dos tecidos moles e duros
associados. A indicacdo para selecdo da toxina botulinica como intervencao
primaria € a contracdo muscular excessiva, principal etiologia da desarmonia facial
a ser tratada (Gart et al., 2016).

A reducéo parcial da funcdo muscular € vista a partir do terceiro dia apés a
aplicagao da TB, com redugdo maxima visivel duas semanas ap0s a aplicagao
(Small, 2014). A duragao tipica do efeito da TB € de 3 a 4 meses, dependendo de
varios fatores, incluindo dose, concentragao, técnica de injegéo, resposta imune do
paciente e outros (Fundaram et al., 2016). O tratamento subsequente é
recomendado quando a contragdo muscular € visivel na area de tratamento antes
que as linhas faciais voltem a sua aparéncia pré-tratamento (Small, 2014).

Bischoff-Ferrari (2012) e Tomlinson (2015) demonstraram que existe uma
correlacao entre a suficiéncia de vitamina D e a fungdo muscular ideal. O aumento
dos niveis de vitamina D podem reduzir a inflamacéo, a dor e a miopatia enquanto
aumenta a sintese de proteina muscular, a concentragao de ATP e a forga (Gart et
al., 2016; Ginde et al., 2009). Apés a ativacao para 1,25 hidroxivitamina D3 —1,25

(OH) D, ou calcitriol — vitamina D - a expressao do gene responsivo € alterada,
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com mais de 1000 genes responsivos a vitamina D identificados. Esses genes
afetam a sintese de proteina muscular, forca muscular, tamanho do musculo,
tempo de reacao, equilibrio, coordenacéao, resisténcia, inflamagao e imunidade.
(Ginde et al., 2009)

A definicdo aceita de suficiéncia de vitamina D é 25-hidroxivitamina D3,
(25 (OH) D) é de 20 a 30 ng/mL. No entanto, foi relatado que mais de um bilh&do de
pessoas em todo o mundo sédo deficientes em vitamina D, com 36-69,9% dos
jovens e populacdo adulta sofrem dessa deficiéncia (Shuler et al., 2012). Além
disso, as taxas dessa deficiéncia dobraram de 1994 a 2004 com varios fatores
responsaveis, incluindo evitar o sol, usar protetor solar e aumento das taxas de
obesidade causando sequestro desta vitamina soluvel em gordura (Looker et al.,
2008).

As doses para o tratamento variam dependendo da deficiéncia e
resultados que se deseja obter. E relatado que concentracdes de 25(OH)D
superiores a 12 ng/mL seriam suficientes para se evitar o raquitismo e a
osteomalacia (Bischoff-Ferrari et al., 2012), assim como para normalizar a
absorcao intestinal de calcio. Porém, quando se deseja diminuir fraturas €
necessario concentragdes acima de 24 ng/mL (Maeda et al., 2013). Ja para evitar
o aparecimento de hiperparatiroidismo secundario, concentragdes acima de 30 ng/
mL sdo desejaveis (Aloia et al., 2010). Portanto, especialmente durante o
tratamento da osteoporose, recomenda-se que a 25(OH)D plasmatica esteja
acima de 30 ng/mL.

Uma forma que tem sido utilizada para avaliar as respostas
neuromusculares em varias atividades de individuos saudaveis e para pesquisar
possiveis alteragdes devido a patologia ou durante alguma reabilitagdo muscular é
a eletromiografia (EMG). O sinal EMG representa as caracteristicas da fungao
muscular e fornece informacgdes sobre atividades musculares. Analisar este sinal
pode fornecer aos profissionais da area da saude informagdes de diagndstico que
podem servir como uma ferramenta util ao decidir um plano de tratamento
adequado (Gerogios et al., 2019). Todas essas descobertas, combinadas com a
avaliagao clinica, podem fornecer evidéncias uteis para acompanhar os pacientes
ao longo do tempo e planejar um tratamento de reabilitagdo especifico e obter a

melhor performance para cada area de atuagao (Papagiannis et al., 2016).
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2 REVISAO DE LITERATURA

2.1 Toxina Botulinica

2.1.1 Panorama historico

A injegcdo de toxina botulinica A para tratamento de rugas faciais é o
procedimento cosmético mais realizado nos Estados Unidos e €& um dos
procedimentos de entrada mais comuns para os clinicos que buscam incorporar
tratamentos estéticos em sua pratica. A toxina botulinica tem sido usada ha mais de
20 anos para tratar uma variedade de condigdes, incluindo blefaroespasmo,
estrabismo, distonia cervical, enxaqueca, hiperidrose e espasticidade muscular
(Small et al., 2014).

Os primeiros casos de intoxicagdo por toxina botulinica foram registrados
entre 1817 e 1820, porém apenas em 1822 que Justinus Kerner escreveu a primeira
monografia sobre o assunto apds observar sintomas de intoxicacdo devido ao
consumo de salsicha contaminada, denominando-a “envenenamento por salsicha”
(Muthane, Panikar, 2003). Neste estudo o meédico também relatou alguns dos
sintomas neurologicos decorrentes da ingestdo da toxina e concluiu, que ela se
desenvolvia em meios anaerébicos, que interrompia algum tipo de neurotransmissor
do sistema nervoso periférico e autbnomo e que era letal em pequenas doses (Ting,
Freiman, 2004).

O botulismo é uma doenca fatal causada pelas toxinas produzidas pela
bactéria Clostridium botulinum. A doenca foi descrita pela primeira vez por Muller e
Justinius Kerner, na Alemanha (Gelli et al., 2002). Dentre os sintomas neuroldgicos
citados por Justinus Kerner estavam: vomitos, espasmos intestinais, ptose, disfagia,
falha respiratéria e midriase, que sdo sintomas relacionados ao sistema nervoso
simpatico. Foi entdo que Justinus propds o uso terapéutico da toxina botulinica.
Kerner tentou por diversas vezes produzir artificialmente esta substancia, e depois
de todas as tentativas falharem ele concluiu que ela tinha origem bioldgica, sendo

esta uma descoberta decisiva para a época (Ting, Freiman, 2004).
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A toxina botulinica foi usada, pela primeira vez em 1968, com fins
terapéuticos no tratamento ao estrabismo, por Alan Scott e Edward Schantz. Alan
Scott era um oftalmologista que queria encontrar uma substancia que fosse capaz
de bloquear o neurotransmissor envolvido na atividade muscular causadora do
estrabismo. Para tal, ele considerou a opinidao cientifica de Edward Schantz sobre a
toxina botulinica, e concluiu que a substancia seria uma alternativa ao método
cirurgico. Em 1978, Alan Scott obteve a autorizagdo da FDA (U.S. Food and Drug
Administration) para aplicar a toxina em voluntarios portadores de estrabismo
(Cereser et al., 2008).

A utilizacao da toxina botulinica com intuito cosmético teve inicio em 1990,
apos a oftalmologista Jean Carruthers e seu marido Alastair Carruthers observarem
o desaparecimento de algumas rugas de expressdo como efeito secundario da
aplicacao da toxina botulinica do tipo A, no tratamento do blefaroespasmo (Ting,
Freiman, 2004).

2.1.2 Mecanismo de agao

Em circunstancias normais, a contracdo muscular ocorre quando as vesiculas
pré-sinapticas liberam a acetilcolina através de exocitose e ligam-se aos receptores
de acetilcolina nas células musculares (Wenzel et al., 2004).

Esses receptores pré-sinapticos sao responsaveis pela endocitose da
neurotoxina na terminagcdo nervosa motora. Apos a internalizagdo as proteases
bacterianas endogenas clivam as toxinas botulinicas de cadeia simples, tornando a
toxina ativa, com duas cadeias, uma pesada de 100 kDa e uma leve de 50 kDa,
ligadas por uma ponte dissulfidrica (Sposito, 2004, 2009).

A toxina botulinica bloqueia a liberacdo de acetilcolina na jungao
neuromuscular esquelética e induz paralisia por inibir a transmissao de um impulso
nervoso através da juncao sinaptica para a placa motora. A quimiodenervagao
resulta em fraqueza ou paralisia classica. A ligagdo de uma molécula é permanente
a placa motora e requer 24 a 48 horas para acgao terapéutica. Este atraso € devido

ao tempo necessario para esgotar o armazenamento de acetilcolina na placa motora
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pré-sinaptica. Embora a ligagdo seja permanente, o efeito paralitico persiste apenas
por 2 a 6 meses. A razdo para esta reversao € o restabelecimento da via do
neurotransmissor devido a formagao de novos brotos axonais. Este processo de
neurogénese permite a recuperagdao completa da via de transmissdo que resulta na

funcdo muscular (Kattimani et al., 2019).

Figura 1 - Mecanismo de ac&o da toxina botulinica

-— Cadeia
o % leve de
& ¥ 50 kDa 3Uni_60 da molecula ativa da
e FASE 1 toxina botulinica ao receptor
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Codeio\ : da endocitose mediada por receptor
pesada [
de 100 kDa /)

2 Dissociagéo
das proteinas
acessorias

Molécula protetoras e Receptor
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7buendo a acetitcolina ndo &
_—;’ (,/—:/_ liberada na terminagdo nervosa,
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Fonte: Altamiro, 2018.

2.2 Eletromiografia de superficie (EMS)

O sinal de eletromiografia de superficie (EMGs) representa as caracteristicas
da fungado muscular e fornece informagdes sobre as atividades musculares. A analise
deste sinal pode fornecer aos profissionais da area da saude informacgdes
diagndsticas que pode servir como uma ferramenta util ao decidir um plano de
tratamento adequado para disfuncdo muscular. O uso de parametros cinéticos

especificos é necessario para avaliar a fungao da marcha em pacientes ortopédicos,
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mas quando combinados com diferentes tarefas motoras e avaliagcbes de EMGs de
superficie, essas combinagbes podem fornecer uma compreensao completa de
marcha do paciente e equilibrio muscular (Georgios, Papagiannis et al., 2019).

A eletromiografia assistida por computador (EMG) tornou-se uma ferramenta
indispensavel nas atividades diarias dos laboratorios de neurofisiologia facilitando a
analise quantitativa e a tomada de decisdao em neurofisiologia clinica, reabilitagao,
medicina esportiva e estudos da fisiologia humana. Essas ferramentas facilitam a: (i)
Padronizagcdo oferecendo diagndsticos obtidos com critérios semelhantes em
diferentes laboratdrios; (ii) Sensibilidade oferecendo achados neurofisioldgicos em
determinado assunto sob investigagao que podem ser comparados com um banco
de dados de valores normais para determinar se a normalidade existe ou n&o; (iii)
Especificidade através das descobertas podendo ser comparados com bancos de
dados derivados de pacientes com doengas conhecidas, para avaliar se elas se
enquadram em um diagndstico; (iv) Equivaléncia, onde os resultados de exames
seriados no mesmo paciente podem ser comparados para decidir se ha evidéncia de
progressao da doenca ou de resposta ao tratamento (Kannas et al., 1999).

A EMGs combinada com dados cinéticos € uma ferramenta util para a tomada
de decisdo do método adequado necessario para tratar esses pacientes. Ela tem
sido usada ha décadas para avaliar as respostas neuromusculares durante uma
série de atividades e desenvolver protocolos de reabilitacdo (Triantafyllou et al.,
2019). Este procedimento constitui 0 nucleo do exame neurofisiolégico e contribui
significativamente para os principais requisitos que sdo a identificagdo da

fisiopatologia subjacente e a sua distribuigdo (Kannas et al., 1999).

2.3 Vitamina D

As duas formas primarias de vitamina D sdo D2, ergocalciferol e D3,
colecalciferol. O ergocalciferol pode ser obtido de fontes vegetais, enquanto
colecalciferol pode ser obtido a partir de alimentos de origem animal e exposi¢cao a
luz solar. Na pele, sob radiagdo solar ultravioleta B, O 7-desidrocolesterol é

fotoconvertido em pré-vitamina D3, que é convertido em vitamina D. Embora as duas
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principais formas de vitamina D diferem na estrutura de suas cadeias laterais, elas
nao diferem em seu metabolismo geral ou fungdes no corpo. O metabolismo da
vitamina D converte dois pré-horménios, D2 e D3, para a forma biologicamente
ativa, calcitriol (1,25- dihidroxivitamina D) (Chiang et al., 2016).

A concentragcdo sérica do hormodnio esterdide ativo precursor, 25(OH)D
(calcidiol), € o melhor indicador do estado da vitamina D porque tem uma meia-vida
longa de 15 dias. O Institute of Medicine (IOM) considerou concentragbes de
25(0OH)D < 20 ng/mL potencialmente prejudiciais para a populagdo americana em
geral (Rosen CJ et al., 2011). Pouco depois, a Endocrine Society estabeleceu o valor
de 30 ng/mL (em vez de 20 ng/mL) como o limite inferior da normalidade para os
niveis de 25(0OH)D (Holick et al., 2011). Com base nas publicacdes dessas duas
instituicbes, juntamente com revisdo da literatura nacional e internacional, a
Sociedade Brasileira de Endocrinologia e Metabolismo (Sociedade Brasileira de
Endocrinologia e Metabologia — SBEM) em 2014 a concentragdo de 25(OH)D de =
30 ng/mL como desejavel para as populagbes sem consequéncias prejudiciais de
hipovitaminose D (Moreira et al., 2020).

O efeito classico da vitamina D na saude Ossea e muscular é manter a
homeostase do calcio, enquanto os efeitos hormonais s&o alcancados através da
ligagdo ao receptor de vitamina D. Além disso, também é conhecida por regular a
ativagcao de vias de sinalizagdo da proteina quinase ativada por mitégeno (MAPK) no
musculo, que afeta as fung¢des celulares, incluindo proliferagdo, expressao génica,
diferenciagcao e mitose (Buitrago et al., 2012). Especificamente, a vitamina D tem
demonstrado ativar a quinase regulada por sinal extracelular a caminho para
estimular a proliferacdo e o crescimento das células musculares (Boland et al.,
2001). No entanto, foi relatado que mais de um bilhdo de pessoas em todo o0 mundo
séo deficientes em vitamina D3 com 36-69,9% dos jovens populagdo adulta com
deficiéncia.

Uma relagao entre a deficiéncia de vitamina D e a redugao da forgca muscular
foi observada. Receptores de vitamina D foram encontrados nas fibras musculares
esqueléticas e estudos mostraram que esses receptores estdo envolvidos na sintese
de proteinas dentro do musculo, promovendo seu crescimento (Chiang et al., 2016).

Tomlinson (2015) descobriu que a suplementacédo de vitamina D3 aumenta a

forga muscular dos membros superiores e inferiores em um adulto saudavel,
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populacdo atlética e nao-atlética entre 18 e 40 anos. No entanto existe uma
necessidade para uma investigagdo mais aprofundada sobre a poténcia, resisténcia

muscular e forca maxima com suplementagao de vitamina D.
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3 PROPOSICAO

O objetivo primario deste trabalho foi avaliar a durabilidade da toxina
botulinica, através da mensuracdo da contragdao muscular, em diferentes tempos e
analisar se o efeito da injecao da toxina botulinica diluida em solugao fisiolégica
possui a mesma duragéao e efetividade nos dois grupos.

Além disso, avaliar se os pacientes com vitamina D acima de 30 ng/mL
tiveram uma maior forga muscular em regido frontal em comparagao aos pacientes
com esse indice menor do que 30 ng/mL e consequentemente precisaram de uma
dose maior de toxina botulinica para maior durabilidade e efetividade na acédo do
produto.

Como objetivos secundarios, analisar clinica e estatisticamente se houve
influéncia da dosagem da vitamina D na durabilidade e efetividade da toxina
botulinica nos musculos da mimica facial através do eletromiografo. Além disso,
avaliar através do Software ImagedJ se a area das rugas da regiao que foi aplicada a
toxina botulinica antes do procedimento € maior do que apds o efeito da TB,
verificando sua efetividade.

Através dos dados obtidos, o objetivo também foi avaliar através de
questionarios, se o tratamento proposto influenciou na autoestima dos pacientes e o

indice de satisfacdo dos mesmos em relagcédo ao tratamento proposto.
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4 MATERIAL E METODOS

Os pacientes foram submetidos a uma anamnese detalhada. A elaboracao
da anamnese foi a primeira conduta antes do procedimento, pois é através dela
que conheceremos o paciente que sera ou ndo submetido ao tratamento, pois
sera avaliado o estado de saude geral, utilizagao de medicagao continua, habitos
e expectativa acerca do resultado.

O estudo passou de 3 fases: avaliacdo das respostas neuromusculares
durante movimentos expressivos antes e apds a aplicagédo da TB (Botulim 100U,
Blau Farmacéutica S/A, Cotia/SP, Brasil) através da eletromiografia; analise da
vitamina D através do hemograma com dosagem de vitamina D; aplicacédo de um
questionario de autoestima e satisfacdo em relagdo ao tratamento com a toxina
botulinica.

Com base na literatura, foram selecionados 20 pacientes, os quais
avaliamos o indice de vitamina D (considerado nivel baixo quando inferior a 30 ng/
mL e o valor de referéncia quando acima de 30 ng/mL). Todos os pacientes
elegiveis para o estudo assinaram um Termo de Consentimento Livre e

Esclarecido.

4.1 Critérios de inclusao

a) Presenca de rugas dinamicas no terco superior da face;

b) Idade entre 20 a 70 anos;

c) indice de massa corporal entre 18 a 35 (afim de evitar a possivel influéncia no
armazenamento da vitamina D no organismo);

d) Nao tenham se submetido a aplicacado de toxina botulinica a menos de 6 meses.

4.2 Critérios de nao inclusao

a) Pacientes que recusaram a responder uma ou mais perguntas do questionario;
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b) Pacientes os quais se recusaram a assinar o termo de consentimento livre e
esclarecido;

c) Nao puderem comparecer no momento correto para as afericbes com o
eletromiografo;

d) Auséncia de rugas dindmicas no tergo superior da face;

e) Tenham se submetido a aplicacdo de toxina botulinica a menos de 6 meses.

4.3 Critérios de exclusao

a) Pacientes que se recusarem a comparecer as aferigdes com eletromiografo apds
terem recebido toxina botulinica;

b) Pacientes que nao respeitem o intervalo necessario entre aplicagbes de toxina
botulinica. Que se submetam a uma nova aplicagao de toxina botulinica no intervalo
entre aferigdes, indo contra, inclusive, das recomendacgdes do proprio fabricante da

toxina.
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4.4 Eletromiografia de superficie (EMG)

Figura 2 - Fluxograma das etapas de desenvolvimento do estudo

Selecdo de Pacientes (20): Anamnese + Pedido exame de Vitamina D

Afericdo + Fotos + Aplicacdo + Afericao

Retorno + Aferigao + Fotos

Retorno 2 + Afericdao

Retorno 3 + Afericao

Fonte: Elaborada pela autora.

4.4.1 Especificagoes do Eletromioégrafo

Para o registro eletromiografico, foi utilizado o eletromiégrafo
EMG-800C-832 de oito canais (EMG System do Brasil Ltda, Sédo José dos
Campos, Brasil), previamente calibrado, com ganho de amplificagéo total de 2000
vezes, rejeicdo de modo comum >100dB, placa conversora analdgico-digital (A/D)
de 16 bits com resolugédo de faixa dindmica, comunicagdo ao microcomputador
utilizando adaptador de rede Ethernet 10Mbits com conector RJ45 (10BASE T)
utilizando protocolo TCP/IP; filtro analdgico do tipo Butterworth de dois podlos, de

passa- baixa (FPB) de 500Hz e passa-alta (FPA) de 20 Hz; software de aquisi¢cao
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e analise de sinais eletromiograficos plataforma Windows Vista /XP para
apresentacao simultanea dos sinais de varios canais e tratamento do sinal (valor
de RMS, média, minimo, maximo e desvio padrdao, FFT (online) com taxa de
aquisicao (amostragem) de até 2000 amostras / segundo por canal programavel
por software.

Foram utilizados quatro canais de entrada com eletrodos ativos com

ganho de amplificagdo de 20 vezes para a coleta do sinal eletromiografico.

4.4.2 Posicionamento dos eletrodos de superficie

Foram utilizados eletrodos de superficie bipolares de Ag/AgCl, formato
circular, descartaveis (Chicopee MAO1, Meditrace® Kendall-LTP, Dublin, Irlanda),
para captagcao simultdnea da atividade elétrica de varias unidades motoras,
fornecendo uma abordagem geral da dindmica muscular. Estes eletrodos foram
acoplados a um pré-amplificador com ganho de 20 vezes caracterizando um
circuito diferencial.

Um eletrodo de referéncia (terra) foi posicionado no punho direito.

Os voluntarios permaneceram sentados para a coleta dos dados, que
iniciou pela limpeza da pele com lengo demaquilante, em caso de maquiagem,
seguido por algodao embebido em alcool 70% para reduzir a impedancia da
mesma e para a adequada colocagao dos eletrodos de superficie orientados pela
direcdo das fibras musculares.

A posicdo dos eletrodos foi determinada pela palpagdo muscular de

acordo com a figura a seguir:
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Figura 3 - Localizagao dos eletrodos

Fonte: Elaborada pela autora.

Durante a tomada (T) do registro pelo eletromidgrafo o paciente recebeu
as instrugdes de contrair a musculatura que estava em afericdo naquele momento.
Cada musculo teve sua forca aferida 3 vezes em cada lado, em cada tomada.
Sendo assim resultando em 6 valores de RMS para cada grupo de musculo,
sendo eles frontais e corrugadores, para assim gerar uma maior confiabilidade dos

dados.

Foram realizadas 5 aferigbes em cada paciente utilizando o eletromidgrafo:

T1: aferigdo pré aplicagdo da toxina botulinica (TB);
T2: aferigdo logo apds a aplicagao;
T3: afericdo 14 dias ap6s a aplicagao da toxina botulinica;

T4: afericdo 5 a 6 semanas apds a aplicagao da toxina botulinica;
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T5: afericdo 12 a 15 semanas apds aplicagao da toxina botulinica.
A diluicao que foi realizada seguiu o padrao: 2 mL de soro para cada 100
unidades de toxina botulinica (Botulim 100U, Blau Farmacéutica S/A, Cotia/SP,

Brasil).

Figura 4 - Localizacao de referéncia dos pontos de aplicagéo

Fonte: Elaborada pela autora.

A aplicacdo dessa solugdao em cada ponto foi realizada por via
intramuscular com auxilio de seringa de 1 mL e agulha 30G.

Os riscos para esse protocolo de pesquisa sao considerados médios
devido a aplicacao da toxina botulinica, que pode gerar alguns efeitos adversos ou
secundarios apos a aplicacdo, como pequenas marcas transitérias no local da

aplicagéo, hematomas, inflamagéo ou reagdo nado desejadas descritas na bula,
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esses efeitos sdo comumente transitorios e totalmente reversiveis.

4.5 Analise da vitamina D

No momento da primeira consulta foi realizado um pedido de exame de
Vitamina D, o qual deveria ser realizado na parte da manha com pelo menos 4
horas de jejum. Uma segunda consulta apds resultado do exame foi realizada para
a selecdo dos 20 pacientes e apds essa selecao foi as etapas expostas no
fluxograma da figura 2.

Nas consultas seguintes foram realizadas as afericdes com o
eletromiografo da mesma forma descrita anteriormente.

Dessa forma foi possivel avaliar quantitativamente através das afericdes
pelo EMG e qualitativamente através do questionario se houve interferéncia
desta vitamina na acio de durabilidade e efetividade em relacdo as aplicacbes de

toxina botulinica.

4.6 Analise da qualidade de pele

Para a analise da qualidade da pele antes e apds a aplicagao da toxina
botulinica foram realizadas fotografias com um aparelho Iphone 11 pro onde foi
aplicado em todas as tomadas zoom de 2.3x com o paciente sentado em uma
cadeira de posicao fixa e com marcagdes no chao onde o profissional permanecia
localizado no momento da tomada fotogréfica.

Ao lado do paciente, compondo a imagem, sempre esteve presente um
dispositivo padrdo para servir como referéncia métrica na mensuragdo das
estruturas no software Image J (National Institutes of Health).

Através desse software foi mensurada a area em cm quadrados das rugas
da regidao em que foi aplicada a TB. Dessa forma foi possivel observar a melhora

na qualidade da pele e quantificar a area apés o tratamento.
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4.7 Questionario de satisfacao e autoestima

Foi aplicado o questionario de autoestima (Questionario 1) na primeira
consulta do paciente, antes do tratamento com TB, e na consulta final do
acompanhamento dos pacientes foi realizado o questionario de satisfagdo e

autoestima (Questionario 2).

Figura 5 - Questionario de Autoestima

Questiondrio de Satisfacao e Autoestima
Estd satisfeita(o) com sua aparéncia?
Nota presenca de ritides faciais?
Se sente com a idade que aparenta?
Sente seu rosto cansado?
Se sente confiante?
Se sente bonito(a)?
O resultado foi o que vocé esperava?
Vocé faria o tratamento novamente?
Sentiu dor durante a aplicagao?
Sentiu dor apds a aplicacdo?
Vocé recomendaria o tratamento a outras pessoas?

Fonte: Elaborada pela autora.

No questionario 1 (Figura 5), o quadro 1, abaixo, foi fornecido como base

para as respostas que foram dadas numericamente através da escala de 1 a 5.
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Quadro 1 - Escala para resposta do questionario de satisfacao

*Escala de satisfacdo=1a5

1= muito insatisfeito
2= insatisfeito

3= neutro

4= satisfeito

5= muito satisfeito

Fonte: Elaborada pela autora.

No questionario 2 (Figura 6), o quadro 1, também utilizado no questionario
1 foi novamente fornecido como base para as respostas de autoestima, enquanto
as perguntas de satisfagdo em relagdo ao tratamento foram respondidas com
“SIM” ou “NAO”,

Figura 6 - Questionario de Satisfacdo e Autoestima

Questionario de Autoestima
Estd satisfeita(o) com sua aparéncia?
Nota presenca de ritides faciais?
Se sente com a idade que aparenta?
Sente seu rosto cansado?
Se sente confiante?

Se sente bonito(a)?

Fonte: Elaborada pela autora.
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4.8 Analises fotograficas Image J

Para realizagdo das analises no Software, os arquivos JPEG das imagens
sdo abertos no mesmo, primeiramente € estabelecida uma escala, ou seja,
através da régua referéncia utilizada em todas as fotos determina-se a quantidade
de pixels existente em 1cm, a partir disso diversas medidas podem ser realizadas
dentro do software, sejam elas lineares ou de area. E assim torna-se possivel

analisar a melhora ou ndo das rugas na face dos pacientes.

Figura 7 - Conjunto de imagens demonstrativas das analises no Image J

IMG_2538.jpeg (50%) r
38.02x50.69 cm (3024x4032); RGB; 47MB. leoe Results

41.42x55.23 cm (30 [Area  [Mean [Min [Max |
1 12,158 176.823 77 215

Fonte: Elaborada pela autora.
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4.9 Analise Estatistica

Os resultados de contracdo em RMS foram analisados segundo a média das
seis afericbes por musculo: trés afericbes lado direito e trés afericbes do lado
esquerdo. As médias de cada musculo foram separadas segundo: o grupo muscular
analisado, vitamina D ( > ou <) e momento da afericdo ( inicial, imediato, 02
semanas, 05 semanas e 12 semanas).

As médias passaram pela analise estatistica em software apropriado para
analise ( jamovi, Version 2.3, Computer Software), onde foi analisado o pressuposto
de normalidade pelo teste Shapiro-Wilk (a=0,05) e baseado em seus resultados,
optou-se pelo teste ndo paramétricos para medigdes repetidas, o Friedman test
(0=0,05). Ja para a anadlises entre dois grupos, devido aos resultados do teste
Shapiro-Wilk e para padronizagdo das analises, optou-se pelo teste U de mann-
whitney para amostras independentes (a=0,05).

Para melhor elucidar os resultados obtidos, foi proposta a avaliagdo da
conservagao de forga muscular ao longo do tempo, 02 semanas, 05 semanas e 12
semanas entre os individuos com vitamina D (> ou <). Para isso utilizou-se a
seguinte férmula:(100*MS)/MI, onde MS é a média da semana (segunda, quinta ou
décima segunda) e M| é a média inicial.

Os valores de conservagao de forga muscular ao longo do tempo, passaram
pelo teste Shapiro-Wilk (a=0,05) e para o grupo muscular frontal, optou-se pelo teste
t de student (0=0,05) e para o grupo muscular procero teste U de mann-whitney

para amostras independentes (a=0,05).
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5 RESULTADOS

5.1 Eletromiografia de Superficie - Efetividade Toxina Botulinica

Os valores eletromiograficos médios de RMS (Root Mean Square - Raiz
média Quadratica), valor eficaz, de cada musculo avaliado em todos os participantes
do estudo e durante todos os periodos (antes da aplicagdo, imediatamente apds a
aplicagdo, 2 semanas, 5 semanas e 12 semanas) em contragdo podem ser
visualizados na Tabela 1 e nas Figuras 8 e 9, pagina 33, respectivamente.
Juntamente a eles podem ser observados a mediana, o desvio-padrdo, valores

minimos e maximos de RMS e o resultado do teste de normalidade Shapiro-Wilk.

Tabela 1 - Estatistica Descritiva - For¢ga Muscular (RMS)

Estatistica Descritiva

Shapiro-Wilk
Média  Mediana Desvio-padrao  Minimo  Maximo w p

Frontal Inicial 88.2 823 391 335 1783 0877 0.01
Frontal Imediato 1013 944 50.4 329 2226  0.949 0.301
Frontal 02 431 466 205 13.6 830 0940 0195
semanas

Frontal 05 547 457 252 214 1094 0874 0.009
seémanas

Frontal 12 semanas 61.6 56.8 205 256 102.4 0.976 0.851
ﬁ]‘i’cri':lgadores 66.9 59.0 293 302 147.5 0.871  0.008
Corrugadores 72.4 63.3 37.8 313 163.7 0817  <.001
Imediato

Corrugadores 02 445 35.2 281 12.2 1174 0853  0.004
semanas

Corrugadores 05 461 391 282 13.0 10.8  0.921 0.081
Sseémanas

Corrugadores 12 410 321 22.9 14.8 935 0855 0.004

s€émanas

Legenda: Toma-se como nivel de significancia a = 0.05
Fonte: Elaborada pela autora.
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Figura 8 - Gréfico da Estatistica Descritiva no Musculo Frontal
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Fonte: Elaborada pela autora.

Figura 9 - Grafico da Estatistica Descritiva no Musculo Corrugador
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Fonte: Elaborada pela autora.

ApOs realizagdo do teste de normalidade e constatado que nem todos os

grupos seguiam normalidade, o Friedman Test foi selecionado neste momento para
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analise multipla entre os grupos dos musculos frontais e dos corrugadores em RMS,
cujo resultado pode ser visualizado na Tabela 2 para o musculo frontal e na Tabela 5
para os corrugadores. O resultado de p<.001, implica que houve diferenca estatistica

entre os grupos, no entanto ndo especifica onde este fenbmeno ocorreu.

Tabela 2 - Friedman Test - Frontal

x> gl

O |©
Q

391 4 <.

Fonte: Elaborada pela autora.

Para identificar entre quais grupos houveram essa diferenga estatistica,
realizou-se o teste de comparagdes multiplas de Durbin-Conover, separadamente
para cada grupo de musculos, e os resultados do frontal estdo demonstrados nas

Tabelas 3 e 4, e os dos corrugadores estdo apresentados na Tabelas 6 e 7.



Tabela 3 - Teste de comparag¢des multiplas - Durbin-Conover - Frontal
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Friedman <.001 Estatistica )
Frontal Inicial Frontal Imediato 1.624 0.108
Frontal Inicial Frontal 02 semanas 5.498 <.001
Frontal Inicial Frontal O5 semanas 3.874 <.001
Frontal Inicial Frontal 12 semanas 2.874 0.005
Frontal Imediato Frontal 02 semanas 7122 <.001
Frontal Imediato Frontal O5 semanas 5.498 <.001
Frontal Imediato Frontal 12 semanas 4.498 <.001
Frontal 02 semanas Frontal O5 semanas 1.624 0.108
Frontal 02 semanas Frontal 12 semanas 2.624 0.010
Frontal O5 semanas Frontal 12 semanas 1.000 0.320

Fonte: Elaborada pela autora.

Tabela 4 - Agrupamento comparag¢des multiplas - Durbin-Conover - Frontal

Comparagoes Maltiplas

Frontal Inicial a
Frontal Imediato a
Frontal 02 semanas bc
Frontal 05 semanas bcd
Frontal 12 semanas cd

Fonte: Elaborada pela autora.

Através dos dados obtidos para o musculo frontal, apresentados na Tabela
3, observa-se que houve diferenga estatistica significativa entre o momento inicial

em relacédo a 2 semanas e 5 semanas. No entanto observou-se que ndo houve
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diferencga estatistica significativa entre 0 momento inicial x 12 semanas, mesmo que
em medias absolutas, o momento de 12 semanas apresentas forcas musculares
menores do que no momento inicial.

Ainda sobre os resultados obtidos para o musculo frontal (Tabela 3),
constata-se que 0 momentos 2 semanas x 5 semanas e 2 semanas x 12 semanas
nao apresentam diferenga estatistica significativa entre eles, mas observa-se que o
p valor entre os momentos 2 semanas x 12 semanas esta muito mais proximo de

p<.001 do que 2 semanas x 5 semanas.

Tabela 5 - Friedman Test - Corrugadores

x gl P
301 4 <.001

Fonte: Elaborada pela autora.

Tabela 6 - Teste de comparagdes multiplas - Durbin-Conover - Corrugadores

Estatistica p
Corrugadores Inicial - Corrugadores Imediato 0.230 0.819
Corrugadores Inicial - Corrugadores 02 semanas 3.560 <.001
Corrugadores Inicial - Corrugadores 05 semanas 4135 <.001
Corrugadores Inicial - Corrugadores 12 semanas 4.594 <.001
Corrugadores Imediato - Corrugadores 02 semanas 3.790 <.001
Corrugadores Imediato - Corrugadores 05 semanas 4.364 <.001
Corrugadores Imediato - Corrugadores 12 semanas 4.824 <.001
Corrugadores 02 semanas - Corrugadores 05 semanas 0.574 0.567
Corrugadores 02 semanas - Corrugadores 12 semanas 1.034 0.304
Corrugadores 05 semanas - Corrugadores 12 semanas 0.459 0.647

Fonte: Elaborada pela autora.
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Tabela 7 - Agrupamento comparag¢des multiplas - Durbin-Conover - Corrugadores

Comparacoes Miltiplas

Précero Inicial a
Précero Imediato a
Procero 02 semanas bc
Procero O5 semanas bcd
Procero12 semanas b d

Fonte: Elaborada pela autora.

Através dos dados obtidos para os musculos corrugadores, apresentados
na Tabela 6, observa-se que houve diferenca estatistica significativa entre o
momento inicial em relagdo a 2 semanas, 5 semanas e 12 semanas. Além disso,
observou-se que nao houve diferenga estatistica significativa entre os momentos 2

semanas x 5 semanas e 2 semanas x 12 semanas.

5.2 Analise da for¢ca muscular - Influéncia dosagem Vitamina D

Os valores eletromiograficos de RMS de cada musculo avaliado, neste
momento separados por grupo de pacientes com vitamina D > 30 ng/mL e grupo de
pacientes com vitamina D < 30 ng/mL, foram analisados de acordo com todos os
momentos de afericdo em contragao muscular. Estes dados descritivos, de ambos
0s grupos musculares podem ser visualizados na Tabela 8 e nas Figuras 10 e 11
para o musculo frontal, pagina 38 e Figuras 12 e 13 para os corrugadores, pagina
39.



Tabela 8 - Estatistica Descritiva - Forga Muscular versus dosagem de Vitamina D

Estatistica Descritiva

37

Shapiro-Wilk
Vltargma - Média Mediana Desvio-padrdao  Minimo Maximo w p
Frontal Inicial < 676 64.2 125 55.4 90.0 0.848 0.054
> 105.4 100.5 457 335 178.3 0.921 0.294
f;’:(;ia;to < 81.9 732 332 414 146.5 0.946 0.621
> 175 1.4 576 329 2226 0.974 0.951
g;::L nas < 410 356 207 206 83.0 0.871 0103
> 448 48.8 210 13.6 67.0 0.856 0.044
g'g’;;'] s < 441 447 126 214 68.4 0.937 0.515
> 63.5 543 30.0 222 109.4 0.91 0.217
T;::’:TL nas < 53.8 526 175 256 84.2 0.945 0.615
> 68.1 67.4 212 334 102.4 0.980 0.982
ﬁ“i’crira“lgadmes < 65.4 61.9 217 412 116.0 0.872 0.106
> 68.2 570 35.3 30.2 1475 0.872 0.068
ﬁ;’gg’gi‘f”ﬁs < 71.8 633 353 370 161.7 0763 0.005
> 72.9 58.7 414 313 1637 0.841 0.028
%‘;‘;“eﬁgrﬂ’;‘zs < 376 337 20.2 12.2 73.6 0.916 0327
> 50.3 40.0 33.0 183 17.4 0.814 0.014
g‘s"s“efﬁfadn‘;rses < 403 351 241 13.0 89.2 0.929 0.437
> 50.9 451 315 13.0 10.8 0.935 0.433
f;;;‘:f:g;’s'es < 405 321 211 227 816 0732 0.002
> 415 33.8 253 14.8 935 0.885 0.103

Fonte: Elaborada pela autora.



Figura 10 - Gréfico da Estatistica Descritiva - Musculo Frontal - Vit. D > 30 ng/mL
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Fonte: Elaborada pela autora.

Figura 11 - Gréfico da Estatistica Descritiva - Musculo Frontal - Vit. D < 30 ng/mL
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Fonte: Elaborada pela autora.
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Figura 12- Grafico da Estatistica Descritiva - Musculo Corrugador - Vit. D > 30 ng/mL
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Fonte: Elaborada pela autora.
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Figura 13 - Grafico da Estatistica Descritiva - Musculo Corrugador -Vit. D < 30 ng/mL
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Fonte: Elaborada pela autora.
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Os grupos passaram pelo teste de Shapiro Wilk e nao apresentaram
distribuicdo normal. Dessa forma foi selecionado o teste ndo paramétrico de Mann

Whitney para amostras independentes.

Tabela 9 - Teste U de Mann-Whitney para amostras independentes em RMS -
Frontal Vit D < e > 30 ng/mL

Estatistica P
Frontal Inicial U de Mann-Whitney 23.0 0.014
Frontal 02 semanas U de Mann-Whitney 51.0 0.582
Frontal 05 semanas U de Mann-Whitney 39.0 0.176
Frontal 12 semanas U de Mann-Whitney 35.0 0.107

Fonte: Elaborada pela autora.

Na Tabela 9, observa-se que houve diferenga estatistica significativa (p <.05)
apenas para o grupos do musculo frontal inicial de vitamina D > 30 ng/mL em
comparacgao vitamina D < 30 ng/mL e na Figura 14, observa-se a média, mediana,

minimo e maximo destes grupos.
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Figura 14 - Grafico de média, mediana, minimo e maximo da for¢ca muscular -
Frontal Inicial x Vit. D

20 4

%)
=
o .
:’ 100 4 0
% Média (95% IC)
o o Mediana
g 80 -
©
o A
5 .
w
60 4

Vitamina - D

Fonte: Elaborada pela autora.

Figura 15 - Grafico de média, mediana, minimo e maximo da forca muscular -
Frontal 2 sem. x Vit. D
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Fonte: Elaborada pela autora.
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Figura 16 - Grafico de média, mediana, minimo e maximo da for¢ca muscular -
Frontal 5 sem. x Vit. D
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Fonte: Elaborada pela autora.

Figura 17 - Grafico de média, mediana, minimo e maximo da forca muscular -
Frontal 12 sem. x Vit. D
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Fonte: Elaborada pela autora.
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A média bruta obtida no grupo dos pacientes com vitamina D > 30 ng/mL
mostra-se maior em todos os tempos de acompanhamento dos pacientes, como
observados nas Figuras 14, 15, 16 e 17. Nos tempos de afericdo de 2 semanas, 5

semanas e 12 semanas nao houve diferenga estatistica significativa entre os grupos.

Tabela 10 - Teste U de Mann-Whitney para amostras independentes em RMS -
Corrugador Vit D < e > 30 ng/mL

Estatistica P
Corrugadores Inicial U de Mann-Whitney 56.0 0.821
Corrugadores 02 U de Mann-Whitney 450 0346
Ssémanas
Corrugadores 05 U de Mann-Whitney 49.0 0.497
seémanas
Corrugadores 12 U de Mann-Whitney 56.0 0.821

s€émanas

Fonte: Elaborada pela autora.

Na Tabela 10, observa-se que ndo houve diferenga estatistica significativa (p
<.05) para nenhum dos grupos do musculo corrugador e nas Figuras 18, 19, 20 e 21

observa-se a média, mediana, minimo e maximo de todos grupos e momentos.
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Figura 18 - Grafico de média, mediana, minimo e maximo da for¢ca muscular -
Corrugador Inicial x Vitamina D
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Fonte: Elaborada pela autora.

Figura 19 - Grafico de média, mediana, minimo e maximo da forga muscular -

Corrugador 2 semanas x Vitamina D
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Fonte: Elaborada pela autora.
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Figura 20 - Grafico de média, mediana, minimo e maximo da for¢ca muscular -

Corrugador 5 semanas x Vitamina D

Forca muscular (RMS)

Fonte: Elaborada pela autora
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Figura 21 - Grafico de média, mediana, minimo e maximo da forca muscular -

Corrugador 12 semanas x Vitamina D
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Fonte: Elaborada pela autora.
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A média bruta obtida no grupo dos pacientes com vitamina D > 30 ng/mL
mostra-se maior do que no grupo de pacientes com vitamina D < 30 ng/mL em todos

os tempos de acompanhamento, como observados nas Figuras 18, 19, 20 e 21.

Tabela 11 - Estatistica Descritiva - Percentuais de forgcas restantes apos aplicagao de
TB - Frontal

Grupo  Média  Mediana Desvio-padrao

Frontal 02 semanas < 64.2 56.6 370
> 45.8 49.7 20.7
Frontal O5 semanas < 68.6 70.2 26.7
> 67.5 61.3 33.0
Frontal 12 semanas < 875 83.2 22.3
> 72.6 62.3 337

Fonte: Elaborada pela autora.

Outra maneira possivel para avaliar a forca muscular entre os grupos, é
através do percentual das forgas restantes apos aplicacdo de TB (Tabela 11 e 15),
nao mais o RMS das forgas musculares, entre os grupos de vitamina D > 30 ng/ml e
vitamina D < 30 ng/mL. Desta forma, foi realizado o teste Shapiro Wilk (Tabela 12),
para verificar se havia normalidade, no qual constatou-se que os dados do musculo
frontal seguiram a distribuicdo normal. Possibilitando assim, a realizacdo do teste T
para amostras independentes, no qual verificou-se que nao existe diferenca
estatistica significativa entre nenhum dos grupos, como pode ser observado na
Tabela 13.



Tabela 12 - Teste de normalidade - Shapiro Wilk - Frontal

Fonte: Elaborada pela autora.

w P
Frontal 02 semanas 0.944 0.235
Frontal O5 semanas 0.949 0.300
Frontal 12 semanas 0.936 0.179
Tabela 13 - Teste T para amostras independentes - Frontal
Intervalo de

Dimensao

Confianca a 95%

Lim.

Estatistica P do Efeito inferior Superior

Frontal

tde d de
02 Student 14716 0157 ihen 0.6301 -0.272 1.502
semanas
Frontal

tde d de
05 Student 00805 0937 . 0.0345  -0.806 0.873
semanas
Frontal 12t de 1760 0254 99 0.5138 -0.387 1.388
semanas Student Cohen

Fonte: Elaborada pela autora.
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Nas figuras 22, 23 e 24, é possivel observar que mesmo nao havendo

diferenga estatistica significativa, em médias absolutas dos percentuais, verifica-se

que o grupo vitamina D > 30 ng/mL apresenta maior diminui¢do de forgca comparado

a suas proprias forgas iniciais, ndo significando que possuem for¢a menor do que o

grupo de vitamina D < 30 ng/mL em valores absolutos de RMS.

Na tabela 14, observa-se ainda que os dados apresentam uma

homogeneidade de variancias, além da auséncia de diferenca estatistica.
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Tabela 14 - Teste de homogeneidade de variancias - Levene - Frontal

F gl gl2 P
Frontal 02 semanas 272 1 20 0.115
Frontal O5 semanas 1.75 1 20 0.201
Frontal 12 semanas 110 1 19 0.307

Fonte: Elaborada pela autora.

Figura 22 - Grafico de média, mediana, minimo e maximo

percentuais - Frontal 2 semanas x Vitamina D
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Fonte: Elaborada pela autora.
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Figura 23 - Grafico de média, mediana,

percentuais - Frontal 5 semanas x Vitamina D
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Fonte: Elaborada pela autora.
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Figura 24 - Grafico de média, mediana,

percentuais - Frontal 12 semanas x Vitamina D
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Fonte: Elaborada pela autora.
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Tabela 15 - Estatistica Descritiva - Percentuais de forcas restantes apds aplicagao

de TB - Corrugador

Grupo  Média  Mediana Desvio-padrao

Corrugadores 02

< 57.0 551 246
semanas

> 75.5 70.4 31.8
Corrugadores 05 . 59.4 553 354
semanas

> 93.2 61.3 97.3
Corrugadores 12 . 607 622 246
semanas

> 76.4 433 827

Fonte: Elaborada pela autora.

Foi realizado o teste Shapiro Wilk (Tabela 16), para verificar se havia
normalidade, no qual constatou-se que os dados do musculo corrugador nao
seguiram a distribuicdo normal. Consequentemente, a realizagcdo do teste Mann-
Whitney se mostrou adequada, neste verificou-se que nao existe diferenca
estatistica significativa entre nenhum dos grupos, como pode ser observado na
Tabela 17.

Tabela 16 - Teste de normalidade - Shapiro Wilk - Corrugador

W P
Corrugadores 02 semanas 0.952 0.320
Corrugadores 05 semanas 0.694 <.001
Corrugadores 12 semanas 0.641 <.001

Fonte: Elaborada pela autora.
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Tabela 17 - Teste U de Mann-Whitney para amostras independentes - Corrugador

Estatistica P
Corrugadores 02 U de Mann-Whitney 45.0 0.211
sSeémanas
Corrugadores 05 U de Mann-Whitney 52.0 0.413
Sseémanas
Corrugadores 12 U de Mann-Whitney 50.0 0.519

seémanas

Fonte: Elaborada pela autora.

Tabela 18 - Teste de homogeneidade de variancias - Levene - Corrugador

F gl gl2 p
Corrugadores 02 semanas 1.28 1 21 0.271
Corrugadores 05 semanas 2.89 1 21 0.104
Corrugadores 12 semanas 3.59 1 20 0.073

Fonte: Elaborada pela autora.

Nas figuras 25, 26 e 27, é possivel observar que mesmo nao havendo
diferenga estatistica significativa, em médias absolutas dos percentuais, verifica-se
que o grupo vitamina D < 30 ng/mL apresenta maior diminui¢do de forgca comparado
a suas proprias forgas iniciais, enquanto o grupo vitamina D > 30 ng/mL apresentou
menor percentual de diminuigao da forga, o inverso do ocorrido no musculo frontal.

Na tabela 18, observa-se ainda que os dados apresentam uma

homogeneidade de variancias, além da auséncia de diferenca estatistica.
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Figura 25 - Grafico de média, mediana, minimo e maximo das diferencas

percentuais - Corrugador 2 semanas x Vitamina D
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Fonte: Elaborada pela autora.
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Figura 26 - Grafico de média, mediana, minimo e maximo das diferencas

percentuais - Corrugador 5 semanas x Vitamina D
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Figura 27 - Grafico de média, mediana, minimo e maximo das diferencas

percentuais - Corrugador 5 semanas x Vitamina D
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Fonte: Elaborada pela autora.

5.3 Avaliagao fotografica através do Software ImageJ

Media (9

5% IC)

Como apresentado na Tabela 19, as analises fotograficas do musculo frontal

no ImageJ, observa-se que os pacientes com vitamina D >

30 ng/mL apresentaram

uma média de melhora de 89,25% das rugas dindmicas e 33,96% das rugas

estaticas, enquanto os pacientes com vitamina D < 30 ng/mL apresentaram média

de melhora de 87,46% das rugas dinadmicas e 60,77% das rugas estaticas.

Tabela 19 - Percentual de melhora das rugas em regido frontal x Vitamina D

Melhora ritides dinamicas

Melhora ritides estaticas

Pacientes Vitamina D > 30 ngmL 89,25%

Pacientes Vitamina D < 30 ngmL 87,46%

33,96%

60,77%

Fonte: Elaborada pela autora.
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5.4 Analise dos questionarios de autoestima e satisfacao

Na Tabela 20, pode-se observar os percentuais de resposta dos pacientes
antes e apos o tratamento sobre as questdes relacionadas a autoestima, e através

destes constata-se uma significativa melhora da autoestima e confianga destes.

Tabela 20 - Percentual de respostas questionario autoestima

Antes do trat. ApGés o trat.
Satisfeito e muito satisfeito com aparéncia 8,7% 95,6%
Presenca de rugas (muitas, algumas ou poucas) 100% 60,8%
Sentia-se com a idade que tinha ou mais velho 86,9% 0%
Sentia-se mais jovem 0% 73,9%
Sentia seu rosto cansado ou muito cansado 73,9% 0%
Sentia seu rosto pouco cansado ou sem 4,3% 82,6%
cansaco
Sentia-se confiante ou muito confiante 34,8% 82,6%
Sentia-se bonito(a) ou muito bonito(a) 52,1% 87%

Fonte: Elaborada pela autora.

Na Tabela 21, é possivel analisar os percentuais de resposta dos pacientes
apos o tratamento sobre as questdes relacionadas a satisfagao, na qual observou-se
uma grande aprovagao deles ao tratamento, com alto indice de recomendacgao e

desejo de realizar o tratamento outras vezes.



Tabela 21 - Percentual de respostas questionario satisfacéo
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Sim Nao
O resultado foi o esperado 95,7% 4,3%
Faria novamente o tratamento? 95,7% 4,3%
Sentiu dor durante a aplicagéao? 78,3% 21,7%
Sentiu dor apés a aplicagao? 4,3% 95,7%
Recomendaria este tratamento? 100% 0%

Fonte: Elaborada pela autora.
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6 DISCUSSAO

6.1 Toxina Botulinica

A neurotoxina derivada da bactéria Clostridium botulinum ssp. que
inicialmente tinha ampla utilizagao para fins terapéuticos, apos a década de 90 teve
sua aprovacgao para fins estéticos. O tratamento das rugas de expresséao facial com
TB do tipo A esta cada vez mais frequente em nosso meio. A evolugao da qualidade
das toxinas, a seguranga do tratamento, com baixos indices de complicagao e a
motivacao financeira sao alguns dos fatores que tornam o uso desta droga cada vez
mais frequente (Aesthetic Plastic Surgery National Databank STATISTICS,
2020-2021), dessa forma é necessario avaliar e correlacionar essa neurotoxina com
as interagdes sistémicas.

A TB é adquirida e armazenada em frasco-ampola que contém 50, 100 e 200
unidades (ui) de toxina na forma de po liofilizado. Quando se faz a aplicagao, deve-
se diluir em solugédo salina 0,9% estéril sem conservantes. A diluigdo do produto
pode ser em qualquer quantidade, ficando a critério do profissional injetor o quanto
quer diluir. Diversos autores utilizam a diluicdo com volumes de solucdo salina
variavel, oscilando entre 1 mL a 20 mL para 100 ui de toxina (Kandhari et al., 2022),
porém foi preconizado neste estudo a diluicao sugerida pelo fabricante, promovendo
uma difusdo controlada na regidao de aplicagdo. Porém, a dose que sera aplicada é
mensurada de acordo com a necessidade que o paciente apresenta e a avaliagao do
profissional. Neste trabalho foi utilizada diluicdo de 2.0mL de solucéo fisioldgica para
injecao em 1 frasco de 100 ui de TB.

Com isso, a dose de TB utilizada variou de acordo com a extenséo e a
marcacao do musculo a ser tratado. Quanto maior a forgca muscular ou mais extenso
0 musculo, mais rugas sdo expressas € maior sera a dose a ser utilizada (Satila et
al., 2020). A duracdo média do efeito da TB, na parte superior do tergo da face, é de
3 a 4 meses (como descrito em bula Botulim® Blau Farmacéutica S/A), podendo
variar por alguns fatores, incluindo a dose total ou por ponto de inje¢cao, a morfologia

de cada musculo, relagdo topografica com os musculos circundantes e a
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expressividade do paciente séo relevantes para otimizar os resultados (Abramo et
al., 2018).

Dessa forma, nao foi possivel realizar uma dosagem padrao para todos os
pacientes do estudo, pois como mencionado, a dose precisa ser individualizada para
cada paciente. Assim, foi preconizada a dosagem adequada para diminuicdo da
forca muscular da regiao de forma individualizada, onde utilizou-se em média 36 ui
por paciente, obtendo-se dessa forma a melhora das rugas.

Si-Yeok Park (2015) demonstrou que a injegdo de TB reduz a atividade do
musculo masseter estudado por ele e que essa toxina também altera os
componentes da fibra muscular. Dessa forma, Young-Min Moon (2015) demonstrou
as alteragdes ocorridas histologicamente nessas fibras musculares e constatou que
os musculos masseter tratados com TB, estudados por ela, eram significativamente
menores do que 0s musculos masseter injetados com solugao salina. Dessa forma,
faz-se necessario a avaliagdo de outros fatores que estejam relacionados a
espessura da fibra muscular e sua forca de contragdo, como é o caso da vitamina D.

Os tempos de leitura selecionados foram determinados para que fosse
possivel avaliar a forca muscular antes da intervencao e no momento onde o efeito
da toxina botulinica estivesse consolidado, o qual Moon YM et al. (2015) demonstrou
ser com 14 dias, pois a TB a qual ligou-se a proteina no nervo colinérgico pre-
sinaptico inibiu, na regido aplicada, a liberacdo de acetilcolina nesse momento.
Apos a aplicagdo da TB do tipo A, verificou-se que a placa motora encontra-se
totalmente reestruturada apos 91 dias, podendo ocorrer a contragcdo muscular de
forma efetiva, o que realmente observa-se na pratica clinica (De Paiva, 1999). Dessa
forma, o estudo baseou-se nesse periodo para determinar o tempo de
acompanhamento dos pacientes, o qual foi de 12 semanas. De acordo com esses
tempos iniciais e finais de efeito da TB ja consolidados em literatura, para que fosse
possivel avaliar a forga durante o tratamento, foi adicionado uma avaliacdo no
periodo de 5 semanas.

Em relacdo aos possiveis efeitos adversos da TB do tipo A, a injegao
intramuscular tem um perfil de seguranga aceitavel, com uma das maiores margens
de segurancga ja conhecidas para um medicamento prescrito. No entanto, o injetor
precisa ter um amplo conhecimento anatémico tedrico e pratico, para néo paralisar

musculos e glandulas adjacentes ao musculo de eleicdo. Em geral as reacdes
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adversas ocorrem dentro dos primeiros dias apds a injecado e geralmente sao
transitorias. Conforme esperado para qualquer injegao, pode ocorrer dor no local de
aplicagao, sensibilidade anormal a compresséo e/ou infecgao no local. Durante a
aplicacdo da TB, uma leve sensacao de desconforto, dolorosa, pode aparecer,
porém isto esta diretamente ligado a sensibilidade de cada paciente. As reacdes
mais comuns sao: Ptose palpebral (palpebra caida), equimose (mancha arroxeada
na pele), dor na extremidade, fraqueza muscular, hipertonia (aumento da rigidez
muscular) e dor no local da aplicagao.

Como orientacdo pos-operatoria, os pacientes foram instruidos a nao
manipular a face, ndo se deitar e evitar abaixar a cabega, bem como néo realizar
atividades fisicas no dia da aplicagéo. Estes cuidados foram tomados pois ja foram
descritos em literatura alguns casos em que a toxina se difunde para musculos que
nao deveriam ser tratados, levando a resultados desarménicos, assimetrias e outras
complicagdes (Ferreira et al., 2004) citadas no paragrafo anterior. Para o controle de
reaplicacéo, padronizamos o periodo de quatro meses da ultima aplicacdo, quando o
paciente se queixar de forma espontanea da presenca de rugas nas regides frontal e
glabelar, ou quando ao exame da musculatura facial verificar-se rugas hipercinéticas
nestas regides, pode ser indicada uma nova aplicagao (Gimenez et al., 2006).

Na ultima década € um dos agentes farmacéuticos mais estudados, com mais
de 3000 artigos publicados, mais de 30 anos de uso clinico e mais de 10 milhdes de
tratamentos com TB do tipo A apenas no ano de 2012 (Dayan, 2013). Em vista

disso, esse embasamento cientifico nos traz seguranca de aplicagao.

6.2 Eletromiografia de superficie

Neste trabalho, a analise eletromiografica foi muito importante para avaliar o
padrao de atividade muscular resultante da for¢ca de contracdo dos musculos frontais
e corrugadores. A EMG é uma ferramenta que permite a realizacdo de estudo
integrado do paciente nas diferentes situagdes clinicas analisadas. Embora varios

trabalhos tenham avaliado os efeitos da TB, poucos estudos foram conduzidos para



59

determinar a eficacia e a durabilidade no longo prazo de TB na face, o
acompanhamento da forca muscular e a analise das vitaminas de cada individuo.

Essa falta de informacao sobre a atividade muscular possivelmente é devido
as limitagdes das técnicas de registro disponiveis, que requerem restricoes fisicas
ou conexdes de cabos, restringindo assim os estudos de EMG. Porém, a EMG nos
traz a mensuragcao em Root mean square (RMS), os quais foram relatados como
indicadores altamente confiaveis e reprodutiveis da atividade muscular (Si-Yeok Park
et al., 2015) , sendo dessa forma selecionados para analise estatistica neste estudo.

Em todas as atividades ciclicas que sdo muito reprodutiveis em seus
movimentos, a atividade EMG pode ser usada para derivar uma estimativa de forga
(Disselhorst-Klug et al., 2009), dessa forma o movimento de contra¢cdo dos musculos
frontais e corrugadores puderam ser avaliadas.

Na condigao clinica de repouso a atividade eletromiografica deve ser minima
ou ausente, com os musculos espontaneamente relaxados (Vitti, Basmajian, 1975;
Carr, 1991), ou seja, ndo ha contragdes de unidades motoras (Thompson, 1981). O
siléncio eletromiografico é caracteristico desta posi¢ao postural, caracterizando uma
condigdo inativa da musculatura sendo basicamente uma posigcdo de equilibrio
passivo, governada pela gravidade e forgas elasticas dos musculos associados a
outros tecidos. Antes do inicio do tratamento, observamos a atividade
eletromiografica em todos os musculos estudados para a partir disso realizar as
seguintes comparagdes em relacdo a forga, dessa forma pode ser avaliado se o
paciente apresenta alguma deficiéncia em relagdo a essas forgas. Caso esse
paciente apresentasse alguma alteragdo no momento inicial, ele seria dispensado do
estudo, porém néo foi necessario dispensar nenhum dos pacientes selecionados.

A forca muscular pode ser estimada a partir dos sinais de EMG em situacdes
bem definidas durante contragbes isométricas, dessa forma, & possivel avaliar
através de RMS os dados obtidos através do movimento desejado.

De acordo com os dados obtidos no estudo observou-se a diminuicdo da
forca de contragdo muscular de todos os pacientes em relacdo a aferigao inicial
comparada a 2 semanas, momento onde a toxina botulinica esta no seu maior
potencial de acdo, em ambos os musculos avaliados, dessa forma €& possivel
constatar a efetividade da toxina botulinica em diminuir a forca muscular através do

seu potencial de acéo.
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Na Figura 8, observa-se que o momento de afericdo imediatamente apds a
aplicacdo mostra um pequeno aumento de forga, o qual ndo é significativo
estatisticamente, porém pode estar associado a uma contragédo protetora, a qual é
uma associagao agobnica e sinérgica dos musculos com o objetivo de proteger 6rgao
lesionados ou ameacados de danos. E o que acontece diante de uma anestesia
pterigomandibular, apesar da chance ser de lesionar os musculos pterigoideo
medial, a reagao de contragado protetora € a limitagédo de abertura. A presenga das
alteracbes periféricas intramusculares € um importante fator de diagndstico
diferencial. Quando o local palpado apresenta o sintoma, podemos caracterizar
como dor muscular localizada. Para McNeill (1997) o tratamento da contragao
protetora tem por objetivo eliminar a etiologia (causas proprioceptivas) ou permitir a
cicatrizagdo da area afetada (causas nociceptivas), o que pode ser associado com a
agressao sofrida pelos musculos frontal e corrugadores apds a aplicacéo de TB.

Os gréficos que séo obtidos através da EMG mostram alta uniformidade e
consisténcia entre os exames repetidos, indicando que esse tipo de estudo é
repetivel e confiavel, embora alguns pacientes possam usar um lado de um musculo
com mais frequéncia do que o outro lado (Yen et al., 2015), o que n&o altera nossos
resultados ja que foi utilizada a média dos musculos para os calculos estatisticos
deste estudo, como explicado na metodologia.

Dessa forma, a analise de EMG é util na avaliacdo pré-operatoria,
acompanhamento pés-operatério e avaliacdo de resultados, o que pode facilitar o
desenvolvimento de programas de reabilitacao e fisioterapia (Yen et al., 2015), bem
como facilitar a analise muscular auxiliando nas terapias estéticas e avaliacdo da

influéncia sistémica dos grupos musculares analisados, como relatado.

6.3 Vitamina D

A vitamina D é um hormdnio, especialmente importante para a saude
gastrointestinal, ajudando o corpo a absorver calcio, aliviando os sintomas da
doencga do intestino irritavel e esta até mesmo ligada a prevengao de muitos tipos de

cancer, incluindo cancer de célon e disfungdes musculares. Todavia, receptores
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correspondentes deste horménio estdo em toda parte do corpo humano,
favorecendo seu metabolismo de uma maneira adequada. A vitamina D contribui
para o desenvolvimento da forga muscular, porque atua na formagao das proprias
fibras musculares — as células estruturais do 6rgao. Da mesma forma que atua em
relacdo aos o0ssos, ela faz parte do processo basico e primordial da construcdo de
novos tecidos, a partir do controle do fornecimento de calcio e fésforo ao organismo.
(Curry et al., 1974)

Com isso, diante da importancia da vitamina D na construcédo de tecidos, o
mesmo processo € importante para a contragdo e proliferacdo das fibras
musculares. Ela é necessaria quando um exercicio de for¢ga provoca pequenas
lesbes no tecido. A vitamina D, entdo, auxilia no processo de reparagao
indiretamente, ja que é importante na constituicdo de células do tecido muscular que
sintetizam as proteinas regeneradoras durante a atividade fisica. Essa regeneragao
€ 0 que leva ao aumento da massa muscular (Ross et al., 2011).

Por sua vez, a falta de vitamina D, desequilibra o fluxo de calcio e potassio no
corpo. Isso potencializa a atrofia e a fraqueza dos musculos. Depois dos 30 anos, se
nao corrigida essa deficiéncia (e somada a ma alimentagdo e sedentarismo),
gradualmente pode-se desencadear a Sarcopenia (Manson et al., 2011).

As primeiras associagdes entre vitamina D e fungdo muscular foram feitas a
partir de observacdes de fraqueza muscular em criangas com raquitismo, bem como
em adultos com osteomalacia (Mayer et al., 2008), apresentando-se
predominantemente como uma fraqueza muscular proximal ou dificuldade em subir
escadas. Sabe-se que a deficiéncia de vitamina D causa fraqueza muscular,
hipotonia e tempo prolongado para o pico de contragcdo muscular, como tempo
prolongado para relaxamento muscular. (Bischoff-Ferrari et al., 2006).

Segundo Parfitt, a deficiéncia de vitamina D menos grave é chamada apenas
de insuficiéncia de vitamina D, o que pode causar hiperparatireoidismo secundario,
aumento da remodelagao 6ssea e perda dssea principalmente de cortical de locais
como o colo do fémur.

Em 1974, os autores ilustraram alteragdes eletromiograficas em pacientes
com fraqueza muscular associada a osteomalacia (Floyd et al., 1974), que melhorou

com a suplementacgao de vitamina D (lrani, 1976).
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Tomlinson verificou através de uma revisdo sistematica com metanalise que a
suplementacao de vitamina D3 melhora a forca muscular dos membros superiores e
inferiores em um adulto saudavel, populagao atlética e nao atlética. Porém afirma
que existe a necessidade de uma investigacdo mais aprofundada sobre a forga
muscular e resisténcia com relagéo a vitamina D (Tomlinson et al., 2014).

A vitamina D3 é sintetizada na pele sob a influéncia da radiagdo UV do sol
principalmente durante a primavera e o verdo (Chapuy et al., 1997). A dieta,
especialmente com peixes gordurosos, também contém vitamina D3, e alguns
alimentos, principalmente laticinios, séo enriquecidos com vitamina D. Com isso, a
luz solar abundante nos faz acreditar que essas questdes sdo um problema restrito a
paises de latitudes mais altas. No entanto, Lips et al. (2001) e van der Wielen et al.
(2001) demonstraram que os paises do sul da Europa apresentam maior incidéncia
de hipovitaminose D quando comparado para os paises do norte, por exemplo.

Os dados obtidos por Bischoff (2006), sugeriram que a concentragdo alvo
mais vantajosa de vitamina D comega em 75 nmol/L (30 ng/mL) e que as melhores
concentracgdes estao entre 90 e 100 nmol/L (36 — 40 ng/mL). Dessa forma, os grupos
selecionados para o estudo seguiram as recomendacgdes da sociedade brasileira de
endocrinologia e de diversos estudos que indicam os niveis adequados de vitamina
D, separando os pacientes em dois grupos: vitamina D > 30 ng/ml e vitamina D < 30
ng/ml.

Logo, os dados estatisticos obtidos neste trabalho demonstraram, como pode
ser observado na figuras 13 e 17, que a forga muscular dos pacientes do grupo de
vitamina D > 30 ng/mL antes de qualquer intervencdo corroboram com os autores
citados previamente.

Com isso, de acordo com a individualizagdo da dose de TB e os registros
feitos no estudo, foi utilizada uma dose média de 40 ui para o grupo dos pacientes
com vitamina D > 30 ng/mL e uma dose média de 35 ui para o grupo dos pacientes
com vitamina D < 30 ng/mL, sendo demonstrado pela primeira vez a diferenca
necessaria de TB entre pacientes com niveis séricos adequados e deficientes de
vitamina D.

Nas figuras 7, 9 e 10, é possivel observar a diminuicdo da forgca muscular no
musculo frontal apés o tratamento e observar um pequeno aumento da média da

forca ao longo dos periodos de avaliagdo, os quais ndo foram estatisticamente
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relevantes, porém demonstram o inicio da reinervacao sinaptica muscular,
corroborando com Paiva (1999).

No grafico 7, relacionado ao musculo corrugador, observa-se a efetividade do
tratamento em 2 semanas, porém ha presenca de dados outliners, os quais se
devem aos pacientes que tiveram a necessidade de retoque de toxina botulinica
nessa regiao no dia do primeiro retorno com 2 semanas.

Na analise dos dados em diferengas percentuais do musculo frontal, mesmo
nao havendo diferenga estatistica significativa, foi possivel observar que a perda de
forca foi muito mais significativa para pacientes com a vitamina D > 30 ng/mL, o que
leva-se a acreditar no fato de que a aplicagdo da TB nivela a atividade muscular de
ambos o0s grupos a médias de for¢a de contracédo mais parecidas, e como a forga €
muito maior antes da aplicagdo nos pacientes com vitamina D > 30 ng/mL, a perda

consequentemente € maior também, isso pode ser observado nas figuras 21-26.

6.4 Avaliacao fotografica

Um dos métodos de avaliagao de efetividade da toxina botulinica foi a analise
da documentagéo fotografica. As fotos foram realizadas antes da primeira aplicagao
e 2 semanas apo6s a aplicacao, dessa forma foi possivel avaliar a melhora das rugas
dindmicas e estaticas na mimica facial. Portanto, foram avaliadas rugas frontais livre
do efeito da toxina e rugas frontais sendo avaliadas quando o resultado da toxina
botulinica estava em seu apice.

Para realizagdo das anadlises fotograficas foi utilizado o software Imaged,
consagrado com mais de 25 anos em atividade, o programa se reinventou
continuamente e aderiu a um conjunto basico de principios de design que permitiram
qgue ele se tornasse uma plataforma de processamento de imagem moderna e ainda
mantivesse uma interface que um usuario de mais de 20 anos atras reconheceria e
poderia usar prontamente (Schneider et al., 2012).

Ele é um software de dominio publico amplamente utilizado, que permite aos
usuarios visualizar, inspecionar, quantificar e validar dados de imagens cientificas.

Sua principal caracteristica desde o inicio foi, e ainda é, que ele pode ser
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configurado pelos usuarios para atender as necessidades especificas de suas
analises. O ecossistema Imaged abrange uma ampla gama de usuarios com varios
conhecimentos de programacado: desde o bidlogo de bancada com pouca ou
nenhuma experiéncia em programacao aproveitando os plug-ins pré-definidos, até
usuarios avangados que personalizam seus pipelines de analise de imagem e
automatizam fluxos de trabalho inteiros dentro do ImagedJ (Schroeder et al., 2021).
Utilizando esse software pudemos mensurar através de areas de rugas a
porcentagem de melhora das rugas dindmicas e estaticas e assim constatar a
melhora que houve na regido avaliada, comprovando a grande efetividade da TB
nas rugas dinamicas e seu papel secundario na melhora das rugas estaticas.

O uso do ImagedJ, traz possibilidades de analises fotograficas com preciséo e
com resultados, os quais corroboram com os outros resultados até aqui
apresentados de que a TB, quando bem indicada, dosada de modo correto e
aplicada nos pontos estratégicos, auxilia e muito na melhora das rugas faciais dos
pacientes. Neste contexto, apds a realizagdo das medicdes nas fotos de cada
paciente, em repouso e em contragdo, calculado o percentual de melhora e feita a
média de melhora das rugas, separadas por grupo vitamina D > 30ng/mL e vitamina
D < 30ng/mL, demonstrou-se na tabela 19 que os pacientes com vitamina D>30 ng/
mL apresentaram uma média de melhora de 89,25% das rugas dindmicas e 33,96%
das rugas estaticas, enquanto os pacientes com vitamina D<30 ng/mL apresentaram
média de melhora de 87,46% das rugas dinamicas e 60,77% das rugas estaticas.

No caso das rugas estaticas, essas de fato podem ser amenizadas pela
aplicacado da TB, mas & necessario associar outras intervencdes que estimulem o
colageno da regido tratada, como por exemplo sessbes de microagulhamento,
aplicagcao de ativos manipulados para neocolagenase, lasers, ultrassom
microfocado, entre outros para trata-las completamente, pois envolvem fatores do
envelhecimento facial e qualidade e espessura da pele e ndo mais apenas a

contragao, forca ou atividade muscular.
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6.5 Questionarios

A aparéncia € importante em nossa sociedade e influencia a forma como
somos vistos pelos outros. A pele é o 6rgao mais visivel do corpo e determina, em
grande medida, a nossa aparéncia. Ja se sabe que pacientes com doencgas de pele
costumam comparar sua aparéncia fisica com a aparéncia idealizada pela sociedade
e resultar em impacto negativo em sua auto-estima (Basavaraj et al., 2010). Outra
analise da autoestima que pode possivelmente explicar o fato da grande melhora
nesse quesito apds o tratamento, é que lesdes cutaneas apresentam impacto nas
emocgdes dos pacientes, influenciam a percepcado corporal e ao se compararem
antes do procedimento se sentiam constrangidas com tendéncia a baixos niveis de
autoestima (Bolton et al., 2010).

Essa pode ser a razdo por que esses pacientes recorrem a procedimentos
cosméticos para uma solugdo para suas aparéncias envelhecidas. Além disso, as
mulheres de meia-idade sentem que sua aparéncia € fundamental para como elas
sdo avaliadas por outras pessoas no trabalho. A perda da juventude é significativa
por causa de esteredtipos negativos, mitos associados com envelhecimento e as
realidades psicossociais criticas deste crescente grupo. Para as mulheres, os sinais
de envelhecimento da pele foram percebidos como sendo sintomaticos da perda de
feminilidade, poder social e visibilidade social (Honigman et al., 2006).

Os individuos desse estudo ficaram muito satisfeitos com o tratamento, como
demonstrado na Tabela 21. Além disso, enquanto mais de 73% dos participantes
achavam que o tratamento lhes trazia mais "juventude", mais de 82% também
achavam que se sentiam mais descansados apds 2 semanas da aplicacao.
Associado a esses fatores houve um aumento de 47,8% em relagdo a autoconfianga
dos pacientes, fato que também é demonstrado pelos autores Molina et al. (2015) e
Hexsel et al. (2018), e é apresentado com outros dados do questionario na Tabela
20.

Em relagédo ao tratamento, 100% dos pacientes recomendariam o tratamento
para outras pessoas e mais de 95% teve o resultado que esperava e realizaria o
tratamento novamente, demonstrando que a aplicacdo de TB ¢é efetiva e

amplamente procurada (Tabela 21).
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7 CONCLUSAO

Os resultados obtidos demonstraram que a dosagem de vitamina D pode
influenciar aumentando a forgca muscular dos individuos, na regiao estudada, a qual
pode ser validada através da eletromiografia de superficie e devido a necessidade
de uma dosagem maior de TB naqueles pacientes com vitamina D > 30 ng/mL para
apresentarem resultados satisfatérios como do grupo antagonista. Entretanto, em
relagdo a durabilidade do efeito do tratamento, ndo observou-se abreviacio de efeito
em nenhum dos grupos, mesmo necessitando de uma dosagem um pouco maior, a
duracdo em ambos os grupos demonstrou-se satisfatoria.

Foi possivel avaliar também a melhora na qualidade da pele dos pacientes
através das imagens obtidas ao longo do tratamento e relacionar a diminuigéo tanto
na area das rugas estaticas quanto na area das rugas dinamicas no musculo frontal
dos pacientes em relagdo a area obtida antes do tratamento, confirmando a
efetividade da TB.

Por fim, a analise dos questionarios constatou um alto indice de satisfagao
em relacdo ao tratamento e melhora significativa da autoestima dos pacientes
participantes do estudo.

Diante dos resultados apresentados e discutidos neste trabalho, conclui-se
que a aplicacdo da TB é efetiva para o tratamento estético em tergo superior da
face, avaliando tanto a forga muscular durante a eletromiografia e pela analise

fotografica da area das rugas através do ImageJ.
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Apresentacao do Projeto:
Avaliagao da forga muscular antes e ap6s a aplicagao de toxina botulinica.

Objetivo da Pesquisa:

O objetivo deste trabalho sera mensurar a forga muscular do tergo superior da face, antes e apos a
aplicagdo de toxina botulinica, com medigdo de controle antes da aplicagcdo, imediatamente apos a
aplicagao, 14 dias, 5-6 semanas, 12-15 semanas apoés a aplicagao. [Texto extraido de “Informagées Basicas
Sobre o Projeto”]

Avaliacao dos Riscos e Beneficios:

Segundo os proponentes, os riscos associados a participagdo do presente protocolo de pesquisa sao
considerados médios, devido a aplicagao da toxina botulinica, que pode gerar alguns efeitos adversos ou
secundarios ap6s a aplicagdo, como pequenas marcas transitérias no local da aplicagdo, hematomas,
inflamacgao, ou reagdo ndo desejadas descritas na bula, esses efeitos sdo comumente transitérios e
totalmente reversiveis. Informamos ainda, que ha beneficios direto ao Sr.(a) por participar do estudo, visto
que a toxina botulinica é responsavel por paralisar e/ou diminuir o ténus muscular e dessa maneira faz com
que as ritides dinamicas, que acontecem durante os movimentos faciais, sejam amenizadas ou
desaparecam além de diminuir as marcas das ritides estaticas, aquelas presentes mesmo com os musculos
mimicos da face em repouso, além do beneficio associado que sera de contribuir com o conhecimento
cientifico da sociedade
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humanos.
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	PDF - DISSERTAÇÃO MARCELLE FINAL
	438a35a7666ec86b7658985d89743bfbbfdc31d08edab369e917338efeb26457.pdf
	PDF - DISSERTAÇÃO MARCELLE FINAL

