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RESUMO

A hiperidrose é caracterizada por um suor excessivo e sem control e decorrente de uma hiperatividade simpética. Essa
afecgdo pode causar sérios problemas sociai s, psicol 4gicos e ocupacionais. Os tratamentos convencionais como 0 Uso
de antiperspirantes, iontoforese ou a simpatectomia ndo sdo eficazes em casos mais severos, ou entdo sdo muito
arriscados. A toxina botulinica tipo A surgiu como um tratamento seguro e eficaz da hiperidrose, ao bloquear a
liberacéo da acetil colinanas membranas pré-sinapticas. Este estudo tem como objetivo revisar criticamente aliteratura
sobre o tema. Os resultados apresentados foram obtidos de seis trabalhos realizados com pacientes que
comprovadamentetinham hiperidrose. A reduc&o percentual da sudoresefoi de 86% no estudo realizado por Heckmann
et al. (2001), 69,1% no de Kinkelin et al., 63,7% no estudo de Heckmann et al. (1999) e de 69% nos de Solomon e
Itayman. Poucos efeitos col aterais foram rel atados, sendo el es dor e ardénciadurante asinjecdes efraquezastransitorias
dos muscul os do polegar e datesta. O tratamento da hiperidrose palmoplantar, axilar e frontal com atoxinabotulinica
tem se mostrado eficaz e seguro, reabilitando o individuo as suas atividades no mesmo dia. A Uni cadesvantagem desse

tratamento € o seu ato custo, que limita significativamente o seu uso.

Unitermos: Hiperidrose, tratamento, toxina botul inica.

Introducdo

O suor € necessério pararegulacéo datemperatura
corpérea, sendo a sua producdo controlada pelo
sistema nervoso auténomo simpatico. A hiperatividade
das glandulas sudoriparas écrinas levaatranspiragao
excessiva, principa mente nas regides plantar, axilar
e pamar. Essa condi¢do € conhecida como hiperi-
drose!. Trata-se de uma afeccdo benigna, com inci-
dénciarelatadaentre 0,6% a 1% da popul agdo mundial
(hiperidrose primaria). Pode ser de origem priméria
— sem causa conhecida — ou secundéria, associada a
obesidade, menopausa, drogas antidepressivas e
acool?. A hiperidrose é umasituagdo desconfortavel,
constrangedora, acarretando prejuizos sociais, pro-
fissionais e psiquicos aos seus portadores. Em casos
mais graves, ocorre gotejamento espontaneo na
regido af etada, a pele pode ficar macerada ou mesmo

fissurada. O odor fétido pode surgir acompanhado
ou néo de infeccBes piogénicas, fungicas e dermatites
de contato?.

As formas de tratamento da hiperidrose podem
ser agrupadas em paliativas e definitivas. Os anti-
perspirantes (cloreto de aluminio a 20%) tém efeitos
pouco duradouros — em média sete dias — além de
causar irritacdo e tolerancia. O uso de iontoforese so
impede a sudorese durante o tratamento, sendo sua
eficacialimitada®. Asdrogas anticolinérgicas, também
paliativas, causam efeitos colaterais como alteracdes
da visdo, boca seca, sedagdo e nduseal. A remocao
das glandulas axilares por excisdo ou lipossucgéo é
umaterapiadefinitiva, mas pode provocar hemorragia,
infeccéo, parestesia, cicatrizes e reinervagdo. Outra
forma definitiva é a simpatectomia, que consiste na
sec¢do do tronco simpético localizado no interior da

*  Académicas da Escola Baiana de Medicina e Salde Publica (EBMSP).
**  Professor Titular de Farmacologia da Escola Baiana de Medicina e Salde Piblica.
*** Professora-adjunta de Farmacologia da Escola Baiana de Medicina e Salde Publica.

Rev. Neurociéncias 9(3): 93-96, 2001



94

cavidade toréacica. Apesar de eficaz, essa técnica
associa-se a risco de pneumotdrax, hemotérax e
sindrome de Horner3.

Naultimadécada, aintroducdo datoxinabotulinica
tipo A no tratamento da hiperidrose tem se mostrado
bastante eficaz*. Essatoxinaé produzidapelabactéria
anaer@bia Clostridium botulinum, que também da
origem aoutros seis sorotipos (B, C, D, E, FeG). O
tipo A é o0 mais conhecido e estudado dentre esses®.
A toxinabotulinicatipo A aglutina-se nasterminagdes
nervosas das fibras simpéaticas pds-ganglionares que
inervam as glandulas sudoriparas®. Ela entdo é
internalizada via endocitose e depois liberada no
citoplasma axonal. Ao seccionar a proteina de
membranacelular SNAP-25, necesséria paraliberagdo
da acetilcolina, a toxina impede a liberagdo desse
neurotransmissor®. As glandulas passam, portanto, a
ndo receber o estimulo para a secregdo. Com base
nesse mecanismo de agao e nos Ultimos achados sobre
0 uso clinico datoxinabotulinica, este estudo propde
revisar criticamente a literatura sobre a eficacia da
toxinabotulinicatipo A no tratamento da hiperidrose.

Material e métodos

Este trabalho revisa aliteratura sobre a aplicagéo
datoxina botulinica na hiperidrose. Utilizou-se como
base de dados o Medline e Mdconsult. As palavras-
chave usadas foram Hyperhidrosis e Botulinumtoxin.
Foram encontrados um total de oito trabalhos. Devido
a escassez de artigos cientificos publicados na
literaturaabordando essatemética, todos os trabal hos
foram incluidos, apesar de nao serem estudos
randomizados e duplo-cegos, e conterem, na sua
maioria, um nimero reduzido de pacientes.

Tabela 1 Resultado dos estudos
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Resultados

Os resultados apresentados pelos seis trabalhos
indicam uma acgdo satisfatdria da toxina botulinica
tipo A na diminuigdo da sudorese. No estudo de
Heckmann et al.b, 145 voluntarios que produziam
cerca de 490 g de suor em cada axila foram tratados
com injegdes da toxina cujas dosagens ndo foram
relatadas pel o trabalho. Duas semanas depois, houve
umareducdo dataxadiériade suor para 67 g. Efeitos
colaterais ndo foram citados. Karamfilov et al.”
aplicaram atoxina em 24 pacientes com faixa etaria
entre 19 e 58 anos com hiperidrose axilar. A dose
usadafoi de 200 U por axila. Apds seis dias, todos os
pacientes tiveram cessagdo do suor excessivo. Seus
efeitos duraram em média dez meses, e em quatro
pacientes duraram sete meses. Dor temporariae ardor
durante asinjecdes foram os Unicos efeitos colaterais
relatados.

Dez homens com hiperidrose frontal foram
tratados com doses de 86 UM de toxina por Kinkelin
et al.8. Obteve-se uma reducédo de 173,8 mg/min de
suor para 53,7 mg/min, medida pelo teste da
gravimetria, apos quatro semanas da aplicacdo. Os
efeitos duraram cerca de cinco meses em nove dos
dez pacientes. Os efeitos adversos incluiam ardéncia
durante ainjecéo e fraquezatransitéria dos musculos
datesta. Heckmann et al . realizaram um estudo com
12 pacientes afetados pela hiperidrose axilar. A dose
utilizada por axilafoi de 250 U. Antes do tratamento,
0 grau de sudorese entre eles variava de 150 mg/min
a 890 mg/min, medido pel o teste dagravimetria. Sete
dias ap0s, esse valor caiu para 50 mg/min em todos
0s pacientes. Quatro deles sentiram apenas uma dor
agudadurante o primeiro diadepois da aplicagdo. Em
sete pacientes a anidrose durou doze meses, tendo

Autor/ano Ne de pacientes  Locd Dose Duracéo Efeitos % dareducdo
médiada adversos
anidrose
Heckmann et al., 2001 145 Axila Néo relatado 6 meses Néo relatado 86%
Karamfilov et al., 2000 24 Axila 200U 5 meses Dor eardéncia N&o relatado
locais
Kinkelin et al., 2000 10 Fronte 86 MU 5 meses Fragueza no 69,1%
musculo datesta
Heckmann et al., 1999 12 Axila 250U 10 meses N&o houve 63,7%
Shelley etal., 1998 4 Palma 100 MU 7 meses Fraqueza Né&o relatado
no musculo
do polegar
Solomon e Hayman, 2000 20 Palma 165U 7 meses Dor local 69%
efraquezano
musculo
do polegar
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durado nove meses em trés pacientes. A sudorese
retornou entre trés e seis meses em outros dois
pacientes®.

Shelley et al.® trataram quatro pacientes com
hiperidrose palmar aplicando doses de 100 MU de
toxina em cada m&o. A anidrose surgiu apos uma
semana da aplicag8o. Esse efeito durou dez meses
em um paciente, sete meses em dois pacientes e
guatro meses em um outro paciente. Apenas um dos
pacientes relatou fragueza transitoria muscular do
polegar®. No estudo de Solomon e Hayman® 20
pacientes com hiperidrose palmar e digital foram
tratados com 165 U de toxina em cada m&o. Um
paciente desistiu do tratamento. A anidrose ocorreu
em 15 pacientes dentro de uma semana e nos quatro
restantes em duas semanas. A duragéo da anidrose
foi de nove meses em trés pacientes, 0ito meses em
trés pacientes, sete meses em oito pacientes, seis
meses em trés paci entes, ¢inco meses em um paciente
e quatro meses em um paciente. A reducéo percentual
da sudorese foi de 90% em quatro pacientes, 75%
em oito pacientes e 50% em sete pacientes. Todos
0s participantes sentiram dor durante a aplicagéo.
Apenas quatro pacientes rel ataram fraqueza muscular
na porc¢do curta do musculo abdutor®.

Discussao

A toxina botulinica tipo A mostrou-se eficaz no
tratamento da hiperidrose ao reduzi-la significati-
vamente. Seus efeitos colaterais foram pouco
relevantes e passageiros, ndo representando, assim,
uma restricio ao seu uso. E um procedimento que
nao apresenta riscos, ndo ha necessidade de
internamento nem de anestesia de grande porte, de
modo que o paciente pode retornar as suas atividades
no mesmo dia. O aspecto que realmente limita o uso
dessa toxina é o seu alto custo. Um frasco contendo
100 unidades da toxina do laboratério Allergan
(Botox®) custa em média R$ 600,00. Acrescente-se
ainda o valor da sua aplicagdo, que no mercado atual
esta em torno de R$ 1.000,00.

Por ser um tema atual, poucos séo os artigos
disponiveis na literatura. A maior parte dos artigos
revisados conta com um numero pequeno de
pacientes, tratando-se de ensaios clinicos abertos e
ndo controlados. As amostras foram sel ecionadas por
conveniéncia (exceto Heckmann et al., 2001), tendo
em vista o objetivo dos trabalhos de observar a
eficécia desse tratamento em pessoas que comprova-
damente tinham hiperidrose. Apesar desse tipo de
amostragem e do numero reduzido de casos, isso
ndo invalida o valor desses estudos. Devido aredugdo
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expressiva da sudorese nos pacientes estudados,
considera-se que esse medicamento de fato se
mostrou Gtil para o tratamento da hiperidrose.
Estudos controlados devem ser feitos paracomprova-
¢do cientificado medicamento; os estudos revisados,
no entanto, sugerem que a toxina botulinica é um
medicamento Gtil para o controle da hiperidrose,
apesar de ndo se mostrar como op¢ao definitiva.

SUMMARY

Efficacy of botulinum toxin type A in
hyperhidrosis

Hyperhidrosis is known as an excessive and
uncontrollable sweating induced by sympathetic
hyperactivity. This disease may cause social,
psychological and occupational problems. Conven-
tional treatments that uses iontoforesis, sym-
pathectomy, antiperspirants are not effective on
severa casesor risky. Botulinum toxin typeA appeared
as a secure and efficient treatment against hyperhi-
drosis. It blocks acetylcholine release from presy-
naptic membranes. This article reviews critically the
literature about this topic. The results come from six
trials made with patients that had hyperhidrosis. The
percentile of sweating reduction was 86% in the study
made by Heckmann et al. (2001), 69,1% in Kinkelin's
et al. study, 63,7% in Heckmann's et al. study
(1999), and 69% in the study made by Solomon et
al. Few side effectswere related, they are pain during
application, weakness on thumb and forehead
muscles. Treatment of palmoplantar, axillary and
frontal hyperhidrosis with botulinum toxin has been
safe, effective, and patients return to normal activity
the same day. Thetreatment isvery expensive, limiting
its use.
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