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APRESENTACAO

Desde o surgimento da espécie humana, o homem procura na natureza elementos
que possam ser utilizados como alternativas para melhorar sua qualidade de vida. As
plantas medicinais sempre ocuparam seu papel de destaque como importante matéria-
prima para obtencdo de remédios e o tratamento de diversas doencas, o que se verifica
também nos dias atuais. No entanto, hoje, o uso das plantas medicinais passou do
universo empirico para avancados modelos cientificos o que tem impulsionado cada vez
mais o uso de insumos vegetais na farmécia, medicina, medicina veterinaria, enfermagem
e outras areas da saude. A importancia das plantas medicinais e seus derivados esta
registrada na maioria dos capitulos que integram a obra “Pesquisa, Produgéo e Difusdo
de Conhecimentos nas Ciéncias Farmacéuticas 2”. Aqui, destacam-se os trabalhos que
abordam sobre o efeito de diferentes insumos obtidos a partir de plantas medicinais,
interacbes medicamentosas com fitoterapicos e desenvolvimento farmacotécnico de
produtos formulados com derivados vegetais. Também estdo reportados temas como a
influéncia de medicamentos no comportamento humano, erros de dispensacgéo, papel do
farmacéutico na conciliacdo medicamentosa, descarte de medicamentos, avaliacdo da
qualidade de produtos, doengas endémicas e parasitarias. A contribuicdo de mdultiplas
observagdes no campo farmacéutico faz da coletanea “Pesquisa, Producéo e Difuséo de
Conhecimentos nas Ciéncias Farmacéuticas 2” uma obra que contribui para a disseminagéo
do conhecimento. Boa leitura a todos!

lara Lucia Tescarollo
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RESUMO: O estudo em tela é uma anélise
quanto a utilizagdo da Neurotoxina Botulinica
do tipo A para o tratamento de Enxaqueca
Crobnica. O eixo norteador do estudo é a analise
de como a literatura considera a utilizagdo da
substancia supradita para o tratamento da
Enxaqueca. O estudo é caracterizado como
um estudo de revisdo bibliografica, utilizando
método de andlise dialética, ndo separando as
dimensbes quantitativas e qualitativas. Foram
pesquisados estudos publicados no Banco de
Dissertacbes e Teses de Mestrado e Doutorado
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da CAPES, na plataforma Scielo Brasil, e na
PubMed, a Biblioteca Nacional de Medicina
do Centro Nacional de Informagbes sobre
Biotecnologia, dos Estados Unidos. Foram
considerados estudos que evidenciassem a
utilizacdo da Neurotoxina Botulinica para o
tratamento da Enxaqueca Crénica nos ultimos
cinco anos. Como resultados, observou-se uma
baixa producédo nacional frente aos estudos
internacionais. Os estudos publicados podem ser
divididos em trés categorias de analise, sendo
Estudos a Longo Prazo, Estudos Comparativos
e Estudos de Eficacia. Os estudos sdo unanimes
em considerar a NTB-A como um importante
aliado no tratamento clinico da Enxaqueca
Croénica.

PALAVRAS - CHAVE: Neurotoxina Botulinica do
tipo A; Enxaqueca Cronica; Dor.

USE OF TYPE A BOTULINIC TOXIN FOR
TREATMENT OF MIGRAINE CHRONIC: A
LITERATURE REVIEW

ABSTRACT: The study on screen is an analysis
regarding the use of Type A Botulinum Neurotoxin
for the treatment of Chronic Migraine. The guiding
axis of the study is the analysis of how the
literature considers the use of the aforementioned
substance for the treatment of migraine. The study
is characterized as a literature review study, using
a dialectical analysis method, not separating the
quantitative and qualitative dimensions. Studies
published in the Bank of Dissertations and
Master and Doctoral Theses of CAPES, on the
Scielo Brazil platform, and PubMed, the National
Library of Medicine of the National Center for
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Information on Biotechnology, in the United States, were searched. Studies that showed the
use of Botulinum Neurotoxin for the treatment of Chronic Migraine in the last five years were
considered. As a result, there was a low national production compared to international studies.
Published studies can be divided into three categories of analysis, Long-Term Studies,
Comparative Studies and Efficacy Studies. Studies are unanimous in considering NTB-A as
an important ally in the clinical treatment of Chronic Migraine.

KEYWORDS: Botulinum neurotoxin type A; Chronic migraine; Ache.

11 INTRODUGAO

A Neurotoxina Botulinica do tipo A, ou NTB-A, € uma substancia pertencente ao
composto geral das Neurotoxinas Botulinicas. Como podera ser observado adiante, neste
estudo, a mesma foi descoberta por acaso, em uma situacao de contamina¢ao em humanos
a partir de intoxicagéo pelo consumo de alimentos defumados. A toxina também é retratada
na literatura agraria como sendo causadora do Botulismo, que atinge diversos animais de
criacao em fazendas. A mesma também ja foi utilizada em estudos como arma de guerra
e outras finalidades diversas. No entanto, a partir do momento que foi registrada como um
medicamento, devido ao seu alto potencial toxico e especificidade clinica, a mesma passou
a ter seu uso regulamentado em processos clinicos de estética, tratamentos de espasmos,
dores, e outros acometimentos.

Nesse contexto, quando a NTB-A se alinhou em uma perspectiva de tratamento
de dores, a mesma se tornou uma importante alternativa para o tratamento clinico da
Enxaqueca Crénica, doenca que atinge parcela consideravel da populacdo brasileira e
mundial. Para além disso, se apresenta como um substituto eficaz as altas cargas de drogas
analgésicas que sao utilizadas para o tratamento das dores, inclusive por um processo de
automedicagao, que pode acabar por se tornar, agravar ou até desenvolver um problema
ainda maior na saude do paciente.

A partir de leituras prévias e apropriacdo de conhecimento ja produzido, é
possivel observar que existe uma baixa producgéo cientifica sobre o assunto, sendo mais
predominante a discussao desta tematica em Universidades do exterior, como Estados
Unidos, por exemplo. Tal fato pode se dar por diversos motivos. Um deles pode ser a
alta parcela de investimento em inovacdes tecnologicas e pesquisas cientificas. Porém, de
modo geral, a pesquisa nao buscara unicamente quantificar as produgdes cientificas, mas
sim analisa-las no seu cerne, suas proposicoes. As hipoteses, como ja pode-se observar de
maneira implicita, sdo as de que as produc¢des sdo em pequena quantidade.

Este estudo nédo se delimita em uma proposta de apenas responder uma pergunta
ou questionamento. Para além disso, busca-se apropriar-se de conhecimento cientifico
historicamente elaborado e também na produgédo de conhecimento que possa nortear e
embasar estudos futuros. No entanto, pontualmente, o objetivo central deste estudo centra-
se em avaliar a literatura em busca de informacg6es sobre a utilizacdo da Toxina Botulinica
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do tipo A para o tratamento de enxaquecas cronicas. Nesse sentido, desponta-se o
questionamento que guia todo o desenvolvimento deste estudo, qual seja: Como a literatura
disponivel observa a utilizagdo da Neurotoxina Botulinica do tipo A para o tratamento da
Enxaqueca Cronica?

Para alcancar o objetivo central deste estudo foi necessario que, pormenorizando,
fossem estabelecidas etapas que nos auxiliaram no processo de construcédo deste

conhecimento, quais sejam:

+  Realizar um levantamento bibliografico no banco de Dissertacbes e Teses da
CAPES;

. Realizar levantamento bibliografico na Pagina Scielo Brasil, indexador de estu-
dos cientificos;

+  Realizar levantamento bibliografico no PubMed, indexador da Bibliioteca Nacio-
nal de Medicina dos Estados Unidos;

+  Selecionar estudos que enunciem a utilizagéo da Toxina Botulinica do tipo A e
sua utilizacdo para o tratamento das complicagées aqui anunciadas;

»  Categorizar os estudos selecionados, para que se possa ter um panorama des-
sas producoes;

«  Verificar a Metodologia do estudo e as conclusdes nas quais 0s mesmos che-
garam.

O presente estudo se situa na necessidade iminente de compreensdo quanto
a utilizagdo da substancia denominada Neurotoxina Botulinica do tipo A — NTB-A. E
antecipadamente sabido que os resultados obtidos a partir do uso de tal substancia no
corpo podem apresentar resultados satisfatérios. Nesse sentido, busca-se, mais afundo,
uma utilizagdo com fins para além da estética, visando sanar problemas fisiolégicos e
cronicos que atacam constantemente uma parcela significativa da populagcéo brasileira.
Justifica-se também na constante e crescente demanda por conhecimentos cientificos que
embasem a atuacdo de profissionais farmacéuticos nos diversos setores do mercado onde
existe uma demanda do seu conhecimento e, este, deve necessariamente estar pautado
na ciéncia.

Para aléem do que fora supradito, este estudo, a partir das analises realizadas,
podera fornecer também outros caminhos para a pesquisa cientifica. Focado na analise
quanto os efeitos da utilizacéo da Toxina Botulinica do tipo A, pode, a partir do resultado,
auxiliar em pesquisas que venham contribuir com a divulga¢do deste conhecimento e a
ampliacdo do acesso da populag@o a este procedimento, e até mesmo estimular novas
pesquisas que aprimorem esta utilizagéo.

Este estudo foi construido com base em um processo metodologico rigoroso de

pesquisa bibliogréafica e analise de conteudo. Como ja pode ser observado, acima foram
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supracitados objetivos, justificativa, hip6teses e também um apanhado geral sobre o
contetdo. Adiante, veremos um marco teérico geral sobre a utilizagcdo da toxina botulinica
com fins clinicos, as especificacdes metodologicas deste estudo, como abordagem, tipo
de pesquisa, universo da pesquisa, fontes de informacdo e técnica de levantamento e
andlise. Logo depois, serdo apresentados estudos sobre as migraneas e seus tratamentos
consuetudinarios, bem como estudos que evidenciem a Toxina Botulinica do tipo A no
tratamento da dor. Em seguida, é apresentado os resultados deste estudo, a partir da
andlise da bibliografia levantada na pesquisa e, por fim, as consideracdes finais e conclusdo
do estudo. Importante ressaltar que, por concluséo, entende-se que € um desfecho pontual,
e nao definitivo. A intencado deste trabalho néo é findar os estudos, mas sim fornecer aporte
teorico para iniciar novas discussfes e pesquisas sobre o assunto.

21 NEUROTOXINA BOTULINICA

Para iniciarmos qualquer discussao sobre um assunto, € necessario que,
primeiramente, compreenda-se sobre 0 que estd sendo discutido. Neste estudo,
especificamente, isso significa compreender o que é a toxina botulinica e, neste momento,
essa compreensdo perpassa por entender sua origem, suas primeiras utilizagdes, seus
mecanismos de acgdo e seus efeitos e também as possiveis reacdes que podem ser
desencadeadas.

Portanto, iniciando nossa analise, observa-se que a Toxina Botulinica tipo A é
originaria das Neurotoxinas Botulinicas (NTB). De Melo Sposito (2009) afirma que é uma
Neurotoxina produzida por um tipo de bactéria anaerébia, chamada Clostridiun Botulinum,
e que sdo, atualmente, as toxinas mais potentes de que se tem ciéncia. Conforme
evidenciado por Colhado, Boeing e Ortega (2019) o primeiro relato sobre essa toxina é
também o relato da primeira descricdo do Botulismo (que € o envenenamento pela toxina
botulinica). Poli MA (2002) apud De Melo Sposito (2009) evidencia que é justamente por
conta da alta toxidade e os mecanismos de agdo que sao extremamente especificos que
a mesma tem tanta periculosidade no manejo e, a0 mesmo tempo, tanta utilidade nas
ciéncias médicas. Tal fato, conforme mostrado nos estudos de Colhado, Boeing e Ortega
(2019), foi percebido apds Justinus Kerner uma série de mortes derivadas da intoxicagao
por um veneno encontrado em salsichas defumadas. Conforme Setler (2002) apud
Colhado, Boeing e Ortega (2019 p.367) “Oito sorotipos imunologicamente distintos tém sido
identificados. Destes, sete sorotipos: A, B, C1, D, E, F e G séo neurotoxinas (outra TxB, a
C2, é também produzida pelo C. botulinum, mas néo & neurotoxina)”

Ja na area da saude humana, as primeiras utilizacbes da Neurotoxina Botulinica
como medicamento é datada de 1981, conforme apontado por Sposito (2009), e utilizada
para o tratamento de estrabismo. No entanto, conforme apontado pela mesma autora,
somente apds 1989 a Food and Drug (FDA) aprovou a utilizacdo do BOTOX.
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Em uma pesquisa aprofundada pelas plataformas de publicacédo de artigos e estudos,
€ possivel visualizar diversos estudos quanto a utilizacao da Toxina Botulinica com as
mais diversas finalidades. Isso pode ser observado nos estudos de Amantéa et. al. (2003)
para o tratamento de dor e disfungdo temporomandibular, em Toledo (2007) associando
a aplicagdo da toxina botulinica a terapia miofascial para tratamento de pacientes com
paralisia facial, também para a redugéo da salivagéo em pacientes acometidos por esclerose
lateral amiotrofica, visto em Manrique (2005), associada a fisioterapia para o tratamento
de diplegia espastica, estudado por Camargos et. al (2007) e também na Odontologia,
conforme evidenciado por Marciano, Aguiar, Vieira e Magalhaes (2014).

Destarte, a NTB-A vem se consolidando na literatura farmacolégica como um
importante ativo para o tratamento das mais diversas patologias. Uma delas, a Enxaqueca
Crobnica, ainda é pouco discutida no cenario nacional, mas ja apresenta elementos
suficientes na literatura internacional quanto ao seus mecanismos de acgédo, eficacia,
tolerabilidade, custos e efeitos a longo prazo.

A NTB-A age diretamente nas sinapses colinérgicas, causando um bloqueio na
liberacé@o de acetilcolina e, consequentemente, diminuindo a agéo de contracdo muscular,
como pode ser visto em Colhado, Boeing e Ortega (2009) e Sposito (2004; 2009). Dessa
maneira, com a aplicacdo da toxina, a mesma age diretamente no local da dor e pode
auxiliar a coibir os mecanismos que causam o surgimento das dores. A partir dessas
consideragdes, este estudo estara pautado em verificar a literatura e investigar a utilizacéo
da substancia para o tratamento da enxaqueca cronica, como ja abordado anteriormente.

31 MATERIAIS E METODOS

E importante iniciar este tépico evidenciando a necessidade epistemolégica de
prezar pelo método e pelo rigor cientifico. Em qualquer &mbito da pesquisa, em qualquer
vertente do conhecimento, seja ele na Salde, Educagdo, Artes, Ciéncias Sociais ou
Exatas, a producéo deste conhecimento deve sempre estar pautada em um método, o qual,
necessariamente, deve ser norteado e validado pelo rigor cientifico. Esse método e esse
rigor sdo os elementos fundamentais que dardo a garantia de uma pesquisa que, apesar
de partir do senso comum, como todo o conhecimento produzido pela humanidade, agora
é cientifico, faz parte da ciéncia e, assim sendo, pode ser contestado também de maneira
cientifica.

Este estudo, a partir da metodologia aqui definida e defendida como fundamental
para sua construcdo esta passivel de contestacdo e, apenas a partir da definicdo do
método, € possivel que tal estudo possa ser passivel de refutagéo. A garantia da fidelidade
das informacdes aqui contidas esta na escola pelo método e pelo rigor cientifico.

A abordagem metodologica deste estudo nédo se delimitara na dicotomia quantitativo
— qualitativo. Este estudo compreende que os fendbmenos aqui discutidos nédo estédo
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passiveis de classificagdo em apenas uma dimensdo de categoria analitica, observando
que, deste modo, eles sdo entendidos de maneira dialética onde, necessariamente uma
quantidade expressa uma qualidade e, de maneira inversa, uma qualidade expressa
determinada quantidade. Tal abordagem se caracteriza como uma abordagem dialética,
proposta por autores de teorias criticas, como, por exemplo Cheptulin (2004). Nesse
sentido, evidenciamos que este estudo apresentara as informac¢des manifestadas tanto
em quantidade quanto em qualidade, no entanto, as andlises feitas ndo se pautarao na
dicotomia de ambos, mas sim em uma analise mais profunda e critica do assunto.

Este estudo se caracteriza como uma pesquisa bibliografica e exploratéria. De
acordo com Marconi e Lakatos (2018), a pesquisa bibliografica se define por se propor
a analisar elementos que ja receberam tratamento cientifico e foram disponibilizados de
maneira aberta, podendo ser publica¢des avulsas, artigos cientificos em periédicos, jornais,
livros, dissertacOes e teses em repositérios e outros instrumentos que, como supradito, ja
tenham recebido tratamento cientifico. Para Severino (2016), nesse tipo de pesquisa o
pesquisador constroi conhecimento a partir das contribuicdes cientificas de outros autores.
Este estudo também se consolida como uma pesquisa exploratéria pois busca levantar as
informacdes sobre a utilizagdo da Toxina Botulinica do tipo A no tratamento da Enxaqueca
Crbnica.

Como universo da pesquisa deste estudo, estabelecemos o Banco de Dissertagdes
e Teses de Mestrado e Doutorado da Coordenagdo de Aperfeicoamento de Pessoal de
Nivel Superior, por ser um importante repositério de estudos com alto grau de relevancia
e contribuicdes académicas no Brasil; a plataforma Scielo Brasil, onde foram pesquisados
estudos sobre o tema proposto que tenham sido publicados no idioma brasileiro e, por
ultimo, a plataforma PubMed, indexador da Biblioteca Nacional de Medicina dos Estados
Unidos.

Como fontes de informacédo foram utilizados artigos que enunciavam, no titulo, a
utilizacdo da Toxina Botulinica no tratamento da Enxaqueca Crénica. Como podera ser visto
nos resultados deste estudo, no Brasil as publicacdes sobre o assunto sdo escassas, por
esse motivo, incluiu-se, na pesquisa, o descritor “dor de cabeca”, para ampliar o material
de andlise.

Os critérios gerais para selecéo dos trabalhos s&o a) conter, no titulo, os descritores
Toxina Botulinica e Enxaqueca Crénica; b) Terem sido publicados nos ultimos cinco anos
(posterior a 2016), e c) Ser resultado de Ensaios Clinicos. E importante destacar que, em
todas as hipéteses, para efeitos deste estudo, os tratamentos referem-se a humanos e,
portanto, considera-se estudos feitos com humanos. Os critérios aqui estabelecidos visam
corroborar com uma seleg¢é@o especifica e atualizada de estudos sobre o tema abordado
neste trabalho.

No Banco de Dissertagdes e Teses da CAPES foram encontrados cinco estudos

relacionados ao tema. No entanto, apenas um (01) atendia todos os critérios. Os outros
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quatro estudos foram publicados com data anterior ao 2016. Na plataforma Scielo Brasil,
as pesquisas foram realizadas da mesma maneira, e néo foram localizados estudos com os
critérios supracitados. Na plataforma PubMed, o descritor utilizado, apesar de ser o mesmo
que o utilizado no Banco de Dissertacdes e Teses da CAPES, foi digitado em inglés, pelo
fato da plataforma ser ambientada neste idioma e, devido a isso, os trabalhos também séo
publicados neste idioma. Foram localizados 17 estudos a partir dos critérios estabelecidos.

41 RESULTADOS E DISCUSSOES (3P)

A partir das pesquisas realizadas com os critérios pré-estabelecidos, foram
encontrados diversos estudos com alto potencial para o desenvolvimento deste estudo.
Quantificando, foram encontrados 17 estudos na plataforma PubMed, e 01 estudo no banco
de Dissertacoes e Teses da CAPES e nenhum estudo no Scielo Brasil. Lembrando que
alguns critérios foram estabelecidos para a coleta de fontes de informagdes. Os estudos
encontrados ser@o apresentados abaixo, em um quadro, para uma visdo panoramica.
Para efeitos de melhor compreensao, os trabalhos publicados em lingua estrangeira serdo
apresentados com os titulos em portugués, a partir de uma tradugéo literal. Os titulos
originais seréo apresentados nas referéncias deste estudo. Sendo assim, segue:

Plataforma Titulo do Estudo Ano
Scielo Brasil NAO HA ESTUDOS PUBLICADOS -/--1-
CAPES Toxina botulinica versus laser de baixa poténcia no tratamento de 2016

enxaqueca cronica

Retirada aguda e toxina botulinica A na enxaqueca cronica com
PubMed uso excessivo de medicamentos: um ensaio clinico duplo-cego 2019
randomizado

PubMed Experiéncia com toxina botulinica na enxaqueca crbnica 2018

Toxina botulinica A (BT-A) versus terapia a laser de baixa
PubMed intensidade (LLLT) no tratamento da enxaqueca crénica: uma 2018
comparagao

Estudo prospectivo monocéntrico do efeito sustentado da toxina
PubMed botulinica A incobotulinica (XEOMIN ® ) na enxaqueca refrataria 2018
croénica

O tratamento miofascial e de ponto-gatilho reduz a dor e a
PubMed ingestao de analgésicos em pacientes submetidos a injecéo de 2018
onabotulinumtoxinA devido a enxaqueca cronica intratavel?

Estudo de longo prazo da eficacia e seguranga de
PubMed OnabotulinumtoxinA para a prevencao da enxaqueca cronica: 2018
estudo COMPEL

Efeitos do tratamento com onabotulinumtoxinA para enxaqueca
PubMed croénica em comorbidades comuns, incluindo depressao e 2019
ansiedade

Seguranca e tolerabilidade a longo prazo do tratamento com
PubMed onabotulinumtoxinA em pacientes com enxaqueca cronica: 2019
resultados do estudo COMPEL
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Estudo FORWARD: Avaliando a Eficacia Comparativa de
PubMed OnabotulinumtoxinA e Topiramato para Prevencao de Cefaléia 2019
em Adultos com Enxaqueca Cronica

[Eficacia de diferentes doses de botox no tratamento da

PubMed enxaqueca cronica] 2017
Prognéstico ap6s a descontinuagao da terapia com onabotulinum
PubMed h ok = 2019
A em pacientes com enxaqueca cronica “super-responsiva
O impacto da onabotulinumtoxinA nos dias de dor de cabeca
PubMed severa: andlise agrupada do PREEMPT de 56 semanas 2017
OnabotulinumtoxinA melhora a qualidade de vida e reduz
PubMed 0 impacto da enxaqueca crénica ao longo de um ano de 2016
tratamento: resultados agrupados do programa de ensaio clinico
randomizado PREEMPT
PubMed Tratamento de onabotulinumtoxin-A em pacientes gregos com 2016

enxaqueca cronica

Andlise de custo-efetividade de Erenumabe versus
PubMed Onabotulinumtoxina A para Pacientes com Ataques Cronicos de 2019
Enxaqueca na Grécia

Efeitos de OnabotulintoxinA na habituacéo de respostas

PubMed .
evocadas por laser na enxaqueca crénica

2016

Estudo piloto de injecéo esfenopalatina de onabotulinumtoxinA

para o tratamento da enxaqueca cronica intratavel 2017

PubMed

Como pode ser observado, maioria esmagadora dos estudos sé@o oriundos de uma
plataforma estrangeira. E importante salientar que, na plataforma da CAPES, ainda que fosse
retirado o critério de data de publicacé@o, apenas cinco estudos teriam sido considerados
para a andlise, enquanto caso o0 mesmo ocorresse na plataforma PubMed, quarenta e
trés estudos passariam a ser considerados. Como ja fora evidenciado anteriormente, este
estudo ndo se atera a discutir dimensdes quantitativas ou qualitativas do levantamento
bibliografico separadamente, mas sim em um conjunto, buscando evidenciar as nuances
desse processo.

Observa-se, portanto, uma baixa producdo nacional publicada sobre o assunto.
Isso néo significa que esse conhecimento ndo vem sendo produzido ou que sua producéo
é baixa. Precisam ser levados em conta outros fatores, como, por exemplo, a baixa
quantidade de periddicos especificos no Brasil e também os baixos indices de investimento
em pesquisa cientifica. Se considerarmos, por exemplo, os programas de pés-graduacao
na area de Biociéncias e Farmacia, apenas oito programas brasileiros estdo conceituados
com nota 6 ou 7, avaliados e recomendados pela CAPES com exceléncia internacional. A
baixa produgdo ndo pode ser atribuida a esse fator de maneira direta, mas associagoes
devem ser feitas, a fins de rever a estrutura dos cursos e, também, a politica de producéo
e divulgacéo do conhecimento.

Dando continuidade a analise dos estudos, podemos classifica-los em 3 dimensbées
de analise, quais sejam: Estudos Comparativos; Estudos de Eficacia e Estudos a Longo
Prazo, como disposto no grafico abaixo.
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Dimensoes de estudo

Estudos a Longo
Prazo
22%

Estudos Comparativos
22%

Estudos de Eficacia
56%

M Estudos Comparativos M Estudos de Eficécia Estudos a Longo Prazo

Grafico 1 - Dimensdes de Estudo

As categorias de estudo, como podem ser vistas, sdo classificadas em trés
principais. Visivelmente, a maior quantidade de estudos se configura como estudos de
eficacia. Obviamente, a eficacia também perpassa pelas outras dimensbes de estudo.
As divisbes aqui propostas estdo assim feitas para facilitar a compreenséo e anélise dos
trabalhos. Para compreendermos melhor os estudos em cada uma dessas categorias,
podemos descrevé-los em topicos separados e analisa-los conforme sua categoria.

4.1 Estudos a Longo Prazo

Nesta categoria, como o proprio subtitulo sugere, as andlises consideram os
estudos que verificavam a utilizacdo da Neurotoxina Botulinica do tipo A para tratamento da
Enxaqueca Crbnica a longo prazo. Os estudos considerados para esta analise sédo quatro,
no total. Todos os estudos sdo pesquisas realizadas com uma quantidade consideravel
de pessoas, de 700 a 1200 participantes. Todos os estudos foram realizados com prazo
superior a um ano de duracdo. O tratamento com a NTB-A aconteciam em ciclos, sendo
as aplicacoes realizadas em intervalos de, aproximadamente, doze semanas. Todos 0s
estudos evidenciaram eficacia na utilizagéo da substancia em longo prazo. Blumenfeld et.
al. (2018) concluem que a utilizagdo da substancia é consistente, eficiente, segura e tem
tolerabilidade a longo prazo. Lipton et. al. (2016) evidenciaram, em seus estudos, que os
efeitos da substancia puderam ser notados durante todo o processo de tratamento

4.2 Estudos Comparativos

Nesta dimensao de analise, os estudos se valeram em identificar a utilizagcdo da
NTB-A em comparagdo com outras substancias. Quatro estudos compdem esta analise.
No entanto, dois destes estudos sao similares no titulo, teor, inclusive com mesma autoria,
procedimentos e resultados. E valido destacar que um dos estudos é o Gnico produzido
e publicado no idioma portugués, na plataforma da CAPES, que atendia aos critérios de
selecdo. Sendo assim, consideraremos apenas um deles para analise.

Como supradito, os estudos avaliam a eficacia do uso da NTB-A em comparacao
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com outras substancias. As pesquisas foram desenvolvidas com seres humanos, em uma
amostragem que partia de 30 a 282 participantes. As comparagdes realizadas utilizaram
Laser de Baixa Frequéncia e também substancias como Topiramato e Erenumabe.

Quanto ao estudo que avaliou a utilizagdo do Laser de Baixa Frequéncia, a conclusédo
€ de que ambos sédo viaveis. De acordo com Loeb et. al. (2018) ambos os tratamentos
reduzem os dias totais com dores de cabeca, a intensidade da dor e a ingestao exacerbada
de medicamentos, que, como ja visto anteriormente neste estudo, € um sério problema que
acomete um percentual significativo da populacao brasileira. Nos outros tratamentos, com
substancias quimicas, ambos apresentaram maior aceitabilidade pela utilizagdo da NTB-A,
tendo em vista a) viabilidade orcamentaria e b) tolerabilidade. Em todos os estudos aqui
observados, a utilizacdo da NTB-A apresentou-se como uma importante alternativa, tanto
no aspecto clinico quanto no comercial

4.3 Estudos de Eficacia

Como pode ser observado no gréfico, esta é a categoria com maior quantidade
de estudos. Dez, no total. Todos os estudos buscaram evidenciar a eficacia da NTB-A
ou derivados no tratamento da Enxaqueca Crénica. Os estudos foram desenvolvidos com
uma populacéo de amostragem variante, de dez a cem pacientes, incluindo homens e
mulheres. Todos os estudos apresentaram resultados positivos, corroborando com o ja
visto anteriormente nas duas outras categorias de analise.

Como conclusao dos estudos, as propositivas eram de que o tratamento pode
e deve, caso possivel ser recomendado, tendo em vista sua tolerabilidade e seu pos
tratamento que garante beneficios, em contraponto ao exacerbado uso de medicamentos
para o mesmo problema. Castrillo Sanz et. al. (2018) alerta que o tratamento com NTB-A
para a Enxaqueca Crbnica ndo deve ser retardado, pois 0 mesmo apresenta melhores
resultados se utilizado precocemente. lon et. al. (2018) evidenciou, a partir de seus estudos
com uma populacdo amostral de sessenta e um participantes, que 46% deles reduziram
consideravelmente a ingestao de drogas para Enxaqueca, e que, dessa mesma populacao
mais da metade dos participantes apresentaram redu¢édo maior que 50% nos dias de
dores de cabeca e também na intensidade das dores. Essas informacbes corroboram
com os estudos de Blumenfeld et. al. (2019) e também de Naprienko et. al. (2017), que
apresentaram resultados semelhantes na reducgéo dos dias de dores de cabeca e também
na intensidade.

Nesse sentido, em todos os estudos quanto a eficicia da utilizagdo da NTB-A para
0 problema especificado, a mesma se apresentou como uma alternativa viavel ndo apenas
de maneira clinica, mas também econ6émica e social. Estudos como o de Ching, Tinsley e
Rothrock (2019) mostraram que, além da eficacia durante o tratamento, a melhora poderia
ser observada por pelo seis meses apés a interrupgao das aplicacoes.
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51 CONSIDERAGO ES FINAIS (1P)

De maneira direta e objetiva, observa-se que, como resultado final deste estudo,
evidencia-se um alto aporte teérico de estudos que néo apenas testaram, como também
validaram a utilizacdo da Neurotoxina Botulinica para o tratamento de Enxaquecas
Cronicas e também de dores de cabeca. Os estudos, como pode ser visto acima, puderam
ser classificados em trés categorias de andlise, sendo os Estudos a Longo Prazo, Estudos
de Comparagéo e Estudos de Eficacia. Todos apresentaram resultados positivos e, como
pode ser visto, os efeitos colaterais sdo quase nulos.

Respondendo efetivamente a pergunta que norteou este estudo, a literatura
consultada para a realizagéo deste estudo, a partir dos critérios estabelecidos previamente
no percurso metodoldgico, propde a utilizagdo da NTB-A como uma importante alternativa
clinica para o tratamento das Enxaquecas Crénicas. Todos os estudos consultados, sejam
de comparacéo, efeitos a longo prazo ou eficacia, evidenciaram um potencial relevante de
tolerancia, efetividade no tratamento e perduracao dos resultados obtidos, sendo possivel,
como visto nos resultados deste estudo, observar a permanéncia dos mesmos em até seis
meses depois de findar as aplicagcdes da NTB-A.

Outros elementos que, apesar de nao serem especificamente os abordados
no problema deste estudo em tela, mas que podem ser aqui considerados é a baixa
quantidade de publicagbes nacionais sobre o assunto. Como supracitado, apenas um
estudo que atendia aos critérios de inclusao foi encontrado na Plataforma CAPES. Todavia,
mesmo que o critério principal fosse retirado, o de data de publicagdo, apenas cinco
estudos seriam considerados, frente a quarenta e quatro estudos da outra plataforma, nas
mesmas condigdes. E importante destacar que a analise aqui ndo se baseia somente no
aspecto quantitativo, mas compreende-se que, necessariamente, uma baixa quantidade
de publicacdes pode estar relacionada a uma baixa quantidade de programas de poés-
graduacao na area ou até mesmo o desinteresse pelo assunto. No entanto, deve-se rever
as politicas de incentivo a pesquisa e divulgacao deste conhecimento. Apesar de no exterior
existirem diversas pesquisas, para a legitimagcéo da utilizagcao da substancia em territério
nacional, é necessario que as pesquisas sejam desenvolvidas também em territorio
nacional. A etnografia € um importante elemento a ser considerado no desenvolvimento de
novas tecnologias e medicamentos.

Finalizando este estudo, retomamos o ponto principal de anélise. A utilizagdo da
NTB-A é amplamente aceita, fomentada e estudada pela literatura, sendo seus efeitos
positivos, duradouros, e considerados uma alternativa viavel aos tratamentos convencionais,
com alta ingestao de drogas analgésicas. No entanto, ndo finaliza-se aqui os estudos sobre
o assunto. Diversas questdes ainda sdo passiveis de analise. Como sugestéo para analises
futuras, considera-se pesquisas quanto aos motivos da baixa quantidade de publicacbes
nacionais sobre o0 assunto, aos custos de aplicacdo e impacto do tratamento em diferentes
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grupos sociais.
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