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RESUMO

Introducao: A hiperidrose axilar primaria € um disturbio autonémico
caracterizado pela producao excessiva de suor nas axilas, com
repercussdées negativas na qualidade de vida dos individuos
acometidos. A toxina botulinica tipo A constitui opcao terapéutica
consolidada para pacientes refratarios a tratamentos topicos
convencionais. Objetivo: Analisar a efetividade da toxina botulinica
tipo A no tratamento da hiperidrose axilar primaria, considerando a
duracao dos efeitos e a frequéncia de reaplicacdes, por meio de uma
revisao sistematica da literatura. Métodos: Foi realizada uma busca
nas bases de dados PubMed, SciELO, LILACS e Cochrane Library,
utilizando a estratégia PICO e seguindo critérios de inclusao e
exclusao previamente definidos. Apds aplicacao dos critérios de
elegibilidade, foram selecionados quatro ensaios clinicos
randomizados que avaliaram a toxina botulinica tipo A em pacientes
com hiperidrose axilar primaria. A qualidade metodoldégica dos
estudos foi avaliada pela escala PEDro. Resultados: Os quatro
estudos demonstraram reducao significativa da sudorese axilar apos
a aplicacao de toxina botulinica tipo A, com duracao do efeito
variando de 12 semanas a 12 meses. Doses de 25 a 200U por axila
mostraram eficacia semelhante, e parcela expressiva dos pacientes
necessitou de apenas uma ou duas aplicacdes ao longo de 12 meses.
O tratamento foi bem tolerado, com eventos adversos leves e
transitorios, alta satisfacdo e melhora na qualidade de vida.
Conclusao: A toxina botulinica tipo A configura intervencao eficaz,
segura e com boa aceitacao para o tratamento da hiperidrose axilar
primaria, com potencial para reduzir a frequéncia de reaplicacdes ao
longo do tempo.

Palavras-chave: toxina botulinica tipo A; hiperidrose axilar primaria;

duracao da acao.



ABSTRACT

Introduction: Primary axillary hyperhidrosis is an autonomic
disorder characterized by excessive underarm sweating, with
significant negative effects on quality of life. Botulinum toxin type A
is an established therapeutic option for patients refractory to
conventional topical treatments. Objective: To analyze the
effectiveness of botulinum toxin type A in the treatment of primary
axillary hyperhidrosis, considering the duration of effects and
frequency of reapplications, through a systematic literature review.
Methods: A search was conducted in PubMed, SciELO, LILACS, and
Cochrane Library databases, using the PICO strategy and following
predefined inclusion and exclusion criteria. After applying eligibility
criteria, four randomized clinical trials evaluating botulinum toxin
type A in patients with primary axillary hyperhidrosis were selected.
Methodological quality was assessed using the PEDro scale. Results:
All four studies demonstrated significant reduction in axillary
sweating following botulinum toxin type A injection, with a duration
of effect ranging from 12 weeks to 12 months. Doses ranging from 25
to 200U per axilla showed similar efficacy, and a substantial
proportion of patients required only one or two applications over 12
months. Treatment was well tolerated, with mild and transient
adverse events, high satisfaction rates, and improved quality of life.
Conclusion: Botulinum toxin type A is an effective, safe, and well-
accepted intervention for the treatment of primary axillary
hyperhidrosis, with the potential to reduce the frequency of
reapplications over time.

Keywords: botulinum toxin type A; primary axillary hyperhidrosis;

duration of action.

1. INTRODUCAO



A hiperidrose € um disturbio caracterizado pela produg¢ao excessiva
de suor, decorrente da hiperatividade das glandulas sudoriparas
écrinas, com maior prevaléncia nas regides axilares, palmares e
plantares (Maazi, Leung e Lam, 2025; Hasimoto et al, 2018). Embora
nao represente risco fisico direto, provoca impactos emocionais e
sociais consideraveis, como constrangimento, ansiedade e prejuizo
nas relacdes profissionais e interpessoais. A compreensao de sua
base autondmica contribuiu para diagndsticos mais precisos e
terapias mais direcionadas (Berthin e Maillard, 2019; Castiglione et al,,

2024).

O manejo clinico da hiperidrose envolve métodos topicos,
iontoforese, anticolinérgicos sistémicos e simpatectomia, opcdes
que apresentam limitacdes quanto a eficacia, tolerabilidade e
seguranca (Hasimoto et al, 2018; Lecouflet et al, 2013). Nesse
contexto, a toxina botulinica tipo A tornou-se alternativa de
destaque pela capacidade de bloquear temporariamente a liberacao
de acetilcolina e, consequentemente, a secrecao sudoripara, com
efeitos clinicos consistentes e baixa taxa de eventos adversos

(Heckmann, Ceballos-Baumann e Plewig, 2001; Lowe et al., 2007).

Estudos apontam melhora significativa da sudorese, alto indice de
satisfacdo e efeitos adversos leves, o que torna o procedimento
adequado para individuos refratarios ou nao candidatos a
intervencdes cirurgicas (Castiglione et al., 2024, Talarico-Filho et al,,
2007, Brehmer et al., 2015). Pesquisas recentes indicam ainda que
aplicacdes repetidas ampliam a duracao dos resultados e favorecem
protocolos mais precisos quanto a doses e intervalos (Lecouflet et al,,

2013; Brehmer et al., 2015; Anton-Andrés, Pérez e Fuente, 2024).



Diante desse cenario, a toxina botulinica tipo A representa estratégia
terapéutica relevante pela associacao entre eficacia, seguranca e
melhora na qualidade de vida. Este estudo tem como objetivo
analisar sua efetividade no tratamento da hiperidrose axilar primaria,
considerando a duracao dos efeitos e a frequéncia ideal de

reaplicacoes.

2. METODOLOGIA

A presente pesquisa trata-se de uma revisao sistematica da
literatura, conduzida conforme o0s principios metodoldgicos
descritos por Higgins et al. (2024), realizada no periodo de fevereiro a
abril de 2026, e registrada no Registro Prospectivo Internacional de
Revisdes Sistematicas (PROSPEROQ) sob o) numero
CRD420251247735. A formulacao da pergunta de pesquisa seguiu a
estratégia PICO (Santos, Pimenta e Nobre, 2007), na qual P
(populacao) corresponde a pacientes com hiperidrose axilar
primaria, | (intervencao) a toxina botulinica tipo A, C (comparacao)
ao placebo ou a diferentes doses de BTX-A, e O (desfecho) a duracao
da acao e frequéncia de reaplicacdes. Nesse sentido, o estudo foi
orientado pela seguinte pergunta clinica: Qual a duracédo da acao e a
frequéncia de reaplicacao da toxina botulinica tipo A no tratamento

da hiperidrose axilar primaria?

A busca foi conduzida nas bases de dados National Library of
Medicine (PubMed), Scientific Electronic Library Online (SciELO),
Literatura Latino-Americana e do Caribe em Ciéncias da Saude
(LILACS) e Cochrane Library. Foram empregados descritores em
lingua inglesa "Botulinum Toxins Type A", "Primary Axillary
Hyperhidrosis", "Duration of Action" e "Frequency of Application" e

seus correspondentes em portugués "Toxina Botulinica Tipo A",



"Hiperidrose Axilar Primaria", "Duracao da Acao" e "Frequéncia de
Aplicacao", combinados por meio dos operadores booleanos AND e

OR.

Foram incluidos ensaios clinicos controlados e randomizados que
avaliaram a eficacia e a seguranca da toxina botulinica tipo A no
tratamento da hiperidrose axilar primaria, com texto completo
disponivel e que apresentaram dados sobre duracao do efeito,
frequéncia de reaplicacdes ou ambos. Os critérios de exclusao foram:
artigos duplicados em diferentes bases de dados, estudos nao
focados em hiperidrose axilar primaria, estudos que abordaram
exclusivamente hiperidrose secundaria, pesquisas que envolveram
outras regides corporais sem analise separada dos dados referentes

as axilas.

Os artigos identificados foram submetidos a um processo de
triagem em trés etapas: remocao de duplicatas, leitura de titulos e
resumos, e leitura na integra para confirmacao da adequacao aos
critérios. O processo de identificacao, triagem, elegibilidade e
inclusdao dos estudos esta representado na Figura 1, elaborada

conforme as recomendacodes do PRISMA 2020 (Page et al., 2021).

Figura 1: Fluxograma PRISMA da selecao dos artigos analisados.
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Fonte: Elaboragdo propria com base nas recomendacdes do PRISMA 2020 (Page et al., 2021).

A qualidade metodoldgica dos estudos incluidos foi avaliada de
forma independente por dois revisores por meio da escala PEDro
(Physiotherapy Evidence Database), instrumento validado para
avaliacao de ensaios clinicos randomizados (Maher et al., 2003; Shiwa
et al, 2011). A escala € composta por 11 itens, dos quais o primeiro
avalia a validade externa e nao é pontuado. Os 10 itens restantes
avaliam aspectos de validade interna e qualidade da apresentacao

estatistica, gerando um escore de 0 a 10 pontos.

A sintese dos dados foi realizada de forma narrativa, conforme as
diretrizes SWiM (Campbell et al., 2020), por meio de tabela descritiva
contendo autor, ano de publicacao, amostra, objetivos, intervencao,

seguimento e resultados. Essa abordagem foi adotada em razao da



heterogeneidade entre os estudos, que inviabilizou a realizacao de

metanalise quantitativa.

3. RESULTADOS

A busca nas bases de dados resultou em 130 referéncias, das quais
28 foram excluidas por duplicidade. Apods leitura dos titulos e
resumos de 102 registros, 65 foram excluidos por nao atenderem aos
critérios de elegibilidade. Os 37 artigos restantes foram lidos na
integra, resultando na exclusao de 33 estudos por nao
contemplarem hiperidrose axilar primaria, abordarem
exclusivamente hiperidrose secundaria, envolverem outras regides
corporais sem analise separada dos dados axilares ou apresentarem
qualidade metodoldgica insuficiente (PEDro inferior a 6). Ao final do
processo, quatro ensaios clinicos randomizados foram incluidos na

revisao.

A avaliacao pela escala PEDro indicou que Heckmann, Ceballos-
Baumann e Plewig (2001) e Lowe et al. (2007) obtiveram pontuacao
maxima (10/10), refletindo o rigor do delineamento duplo-cego
controlado por placebo, com alocacao oculta e seguimento
completo. Siri-Archawawat e Tawanwongsri (2023) e Grove et al.
(2024) obtiveram 7/10, em razdo da auséncia de cegamento de
sujeitos e terapeutas, limitacao inerente ao delineamento intra-
individuo com procedimentos fisicamente distintos. Todos os quatro

estudos foram classificados como de boa qualidade metodologica.

A Tabela 1 apresenta as caracteristicas dos estudos incluidos.

Tabela 1: Caracterizacao dos ensaios clinicos randomizados incluidos

Nna revisao sistematica. Teresina-Pl, 2026.
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Fonte: Elaboracao proépria (2026). Nota: HAP = hiperidrose axilar
primaria; BTX-A = toxina botulinica tipo A; MWT = termodlise por
micro-ondas; HDSS = Hyperhidrosis Disease Severity Scale; HidroQoL

= Hyperhidrosis Quality of Life Index; n = numero de participantes.

Heckmann, Ceballos-Baumann e Plewig (2001) conduziram o
primeiro ECR multicéntrico de grande porte sobre BTX-A na
hiperidrose axilar, com 145 pacientes em 24 centros. Cada paciente
recebeu 200U de Dysport em uma axila e placebo na contralateral. A
producao de suor reduziu 81,4% no lado tratado em duas semanas, e
essa reducao se manteve abaixo da metade do valor basal ao longo
de 24 semanas. Apods a fase cega, a axila placebo recebeu 100U, com
reducao de 76,5%, sem diferenca estatistica em relacao a dose de

200U.

Lowe et al. (2007) avaliaram 322 pacientes em um ECR duplo-cego

multicéntrico de 52 semanas, comparando 50U e 75U de Botox com
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placebo. Entre os pacientes tratados, 75% alcancaram melhora de
pelo menos dois pontos no HDSS, contra 25% no grupo placebo. A
duracao mediana do efeito variou de 197 dias (50U) a 205 dias (75U),
sem diferenca entre as doses. Cerca de 60% dos pacientes
alcancaram HDSS 1 (resolucao completa) ja na primeira semana, e
22% mantiveram esse resultado ao longo de 52 semanas sem

necessidade de reaplicacao.

Siri-Archawawat e Tawanwongsri (2023) compararam 25U versus
50U de onabotulinumtoxinA em 12 pacientes com hiperidrose axilar
moderada a intoleravel, utilizando delineamento lado a lado
simples-cego com padrao de sete pontos intradérmicos. Nao foram
observadas diferencas estatisticamente significativas entre as duas
doses em nenhum dos desfechos avaliados (taxa de sudorese, area
hiperidrotica, HDSS, HidroQol, escala de autoavaliacao global e
satisfacao) em nenhum momento do seguimento. Os efeitos foram
mantidos até a semana 12 em ambos os grupos. A dor a injecao

também foi comparavel entre as doses (p = 0,810).

GCrove et al. (2024) realizaram um ECR prospectivo intra-individuo
com 30 pacientes, comparando BTX-A e termdlise por micro-ondas
(MWT) ao longo de 1 ano. A reducao do suor por gravimetria foi
significativa para a BTX-A em ambos os momentos de seguimento
(p < 0,0001). Aos 6 meses, a BTX-A apresentou reducao mediana de
74%, superior a MWT (58%; AP = 0,005). A 1 ano, ambas as
intervencdes mostraram eficacia equivalente, com reducao de 79%
para BTX-A e 73% para MWT (AP = 0,428). O HDSS reduziu de 3 para 2
em ambos os tratamentos ao longo de todo o seguimento. A
qualidade de vida melhorou de forma significativa nas duas escalas
utilizadas, o DLQI e o HidroQoL.



De modo geral, os quatro estudos demonstraram reducao
significativa da sudorese axilar apds a aplicacao de BTX-A, com
duracao dos efeitos variando de 12 semanas a 12 meses. Doses entre
25U e 200U por axila apresentaram eficacia comparavel, sem
superioridade consistente das doses mais elevadas. Todos os
estudos relataram perfil de seguranca favoravel, com eventos
adversos leves e transitorios, sem ocorréncia de reacdes sistémicas

graves.

4. DISCUSSAO

Nesta revisao sistematica, foram analisados quatro ensaios clinicos
randomizados que utilizaram a toxina botulinica tipo A no
tratamento da hiperidrose axilar primaria. Todos os estudos
demonstraram reducao significativa da producao de suor, com alta
eficacia e boa tolerabilidade do procedimento. As diferencas
metodologicas entre os estudos, entretanto, merecem analise
pormenorizada, pois influenciam a comparabilidade dos achados e a

aplicabilidade clinica dos resultados.

O estudo de Heckmann, Ceballos-Baumann e Plewig (2001),
conduzido em 24 centros com 145 pacientes, foi o primeiro ensaio
multicéntrico de grande porte a demonstrar a eficacia da toxina
botulinica tipo A para hiperidrose axilar. O desenho intra-individuo,
Nno qual cada paciente recebeu 200U de Dysport em uma axila e
placebo na outra, permitiu controlar varidveis individuais e reforcou
a validade interna dos achados. A reducao média da sudorese foi
superior a 80% em duas semanas, e o efeito permaneceu abaixo da
metade do valor basal mesmo apds 24 semanas. Esse resultado é
consistente com o que metanalises recentes confirmaram: a BTX-A

reduz de forma significativa a producao de suor em comparagao ao



placebo, com melhora sustentada nos parametros de gravimetria e

qgualidade de vida (Sun et al,, 2025; Obed et al.,, 2021).

Lowe et al. (2007) ampliaram o horizonte temporal de avaliagcao ao
conduzir um ECR duplo-cego de 52 semanas com 322 pacientes,
comparando duas doses de Botox (50U e 75U por axila) com
placebo. O achado de que 75% dos pacientes tratados alcancaram
melhora de pelo menos dois pontos na escala HDSS, contra 25% no
grupo placebo, reforca a robustez do efeito terapéutico. Um dado
particularmente relevante desse estudo € a duracao mediana do
efeito, estimada entre 197 e 205 dias, equivalente a
aproximadamente 6,5 a 7 meses. Além disso, cerca de 60% dos
pacientes relataram resolucao completa dos sintomas (HDSS 1) ja na
primeira semana, € ao menos 22% mantiveram essa resposta ao
longo de 52 semanas sem necessidade de reaplicacao. Esses
achados sao corroborados por séries retrospectivas de longo prazo,
como a de Berthin e Maillard (2019), que demonstraram em 117
pacientes acompanhados por 15 anos que a duracao do efeito
aumenta progressivamente com as reaplicacdes, passando de uma
mediana de 55 meses na primeira sessao para 8,5 meses nas

aplicacdes subsequentes.

Siri-Archawawat e Tawanwongsri (2023) reforcaram a evidéncia
sobre a equivaléncia entre doses distintas de BTX-A ao comparar
25U versus 50U de onabotulinumtoxinA em um ECR lado a lado com
12 pacientes. Utilizando padrao de injecdao intradérmica de sete
pontos, os autores nao encontraram diferencas estatisticamente
significativas entre as duas doses em nenhum desfecho avaliado,
incluindo taxa de sudorese por gravimetria, area hiperidroética pelo
teste de Minor, HDSS, HidroQol, escala de autoavaliacao global e

escores de satisfacdo. O efeito foi mantido até a semana 12 em



ambos os grupos. Esses achados sao particularmente relevantes
porqgue ampliam para doses ainda menores a faixa de eficacia
comparavel ja descrita por Lowe et al. (2007) entre 50U e 75U. O fato
de que 25U de onabotulinumtoxinA produziram resultados
equivalentes a 50U tem implicacao direta para a pratica clinica em
contextos com restricao de recursos, uma vez que a reducao da dose
permite atender um numero maior de pacientes com o0 mesmo

frasco de toxina botulinica.

No que se refere a duracao do efeito a longo prazo, Grove et al. (2024)
contribuiram com evidéncias robustas por meio de um ECR
prospectivo intra-individuo com 30 pacientes e seguimento de T ano.
A BTX-A demonstrou reducao objetiva do suor de 74% aos 6 meses e
79% a 1 ano, com reducao do HDSS de 3 para 2 ao longo de todo o
seguimento. Esses dados sao consistentes com os achados de Lowe
et al. (2007), que relataram duracao mediana de 197 a 205 dias. Grove
et al. (2024) também verificaram melhora significativa na qualidade
de vida avaliada pelo DLQI e HidroQoL em todo o periodo de
seguimento, reforcando o impacto positivo do tratamento para além
da simples reducao da sudorese. O efeito cumulativo das
reaplicagcdes é concordante com dados de Lecouflet et al. (2013), que
observaram prolongamento progressivo da duracao do efeito com
aplicacdes repetidas em 83 pacientes, e com a revisao de Brehmer
et al. (2015), que relataram aumento continuo do intervalo de

remissao em 101 pacientes submetidos a multiplas sessoes.

A equivaléncia entre doses mais baixas e mais elevadas tem
implicacao direta no custo-efetividade do tratamento. Se doses tao
baixas quanto 25U por axila produzem resultados comparaveis a 50U
ou 200U, a escolha pela dose menor é mais racional do ponto de

vista econbmico, sem prejuizo da eficacia terapéutica. Esse raciocinio



é sustentado por estudos que compararam doses de 25U a 100U de
onabotulinumtoxinA sem encontrar diferencas clinicamente
significativas nos desfechos de sudorese, qualidade de vida ou
satisfacdao dos pacientes (Siri-Archawawat e Tawanwongsri, 2023;
Anton-Andrés, Pérez e Fuente, 2024; Sun et al., 2025). Em paises com
sistemas publicos de saude ou em populacdes com acesso restrito a
procedimentos de alto custo, a adocao de doses minimas eficazes
amplia o alcance da intervencao e melhora a sustentabilidade dos

protocolos de tratamento ao longo do tempo.

Os mecanismos fisioldgicos envolvidos na agcao da toxina botulinica
compreendem o bloqueio da liberacao de acetilcolina nas
terminacdes nervosas simpaticas colinérgicas que inervam as
glandulas sudoriparas écrinas, resultando na reducao temporaria da
secrecao sudoripara. A recuperacao funcional ocorre por brotamento
axonal e restabelecimento da neurotransmissao, processo que
explica o carater transitério do efeito. Os estudos analisados
demonstraram reducao de até 80% na producao de suor medida por
gravimetria, sendo que o fendbmeno de prolongamento do efeito
com reaplicacdes pode estar relacionado a atrofia funcional gradual
das glandulas submetidas a bloqueio colinérgico repetido, conforme

sugerido por Berthin e Maillard (2019) e por Brehmer et al. (2015).

O impacto da hiperidrose axilar sobre a qualidade de vida é
frequentemente subestimado na pratica clinica, apesar de ser
documentado em multiplos estudos com instrumentos validados.
Os ensaios incluidos nesta revisao utilizaram medidas como o HDSS
e o DLQI, que evidenciaram melhora expressiva no bem-estar
psicossocial apds o tratamento. No estudo de Lowe et al. (2007),
quase metade dos pacientes que apresentavam comprometimento

Nna qualidade de vida no basal reportaram auséncia de impacto apds



o tratamento (DLQI igual a zero). Séries prospectivas como a de
Castiglione et al. (2024) confirmam quedas substanciais nos escores
de DLQI ao longo de 12 meses, reforcando que a avaliacdao do
paciente com hiperidrose nao deve se restringir a parametros
fisiologicos de sudorese, mas deve incorporar dimensodes subjetivas
de qualidade de vida como desfechos igualmente relevantes

(Parashar, Adlam e Potts, 2023).

A seguranca do procedimento € outro aspecto que sustenta o uso
da toxina botulinica na hiperidrose axilar. Todos os estudos incluidos
relataram eventos adversos leves e transitorios, como dor no local da
injecao, hematoma e, em baixa frequéncia, sudorese compensatoria
em outras regides. Nao foram observados eventos adversos graves,
reacdes sistémicas ou formacao clinicamente relevante de
anticorpos neutralizantes. Esse perfil favoravel se manteve nas
reaplicagcdes, sem aumento da incidéncia de efeitos adversos ao
longo dos ciclos de tratamento (Sun et al.,, 2025; Obed et al., 2021). A
comparagcao com alternativas cirdrgicas, como a simpatectomia,
evidencia vantagens adicionais da BTX-A: menor morbidade,
auséncia de risco cirdrgico e possibilidade de ajuste individualizado

de doses e intervalos.

Limitacdes desta revisao incluem a heterogeneidade nas doses e
formulacdes de toxina botulinica utilizadas nos estudos, o que
dificulta a comparacao direta entre os ensaios. As preparacdes
comerciais empregadas nos diferentes estudos possuem poténcias
distintas em unidades, de modo que comparacdes numéricas de
doses entre os ensaios devem ser interpretadas com cautela. Além
disso, 0 numero de ensaios incluidos, embora ampliado pela busca
complementar, permanece limitado e heterogéneo em termos de

delineamento e comparadores, o que restringe a possibilidade de



metanalise quantitativa (Campbell et al., 2020). A predominancia de
financiamento pela industria farmacéutica em parte dos estudos
também configura potencial risco de viés, que deve ser ponderado

na interpretacao dos resultados.

Apesar dessas limitacdes, os achados convergem para posicionar a
toxina botulinica tipo A como intervencao eficaz, segura e
reprodutivel, superior a tratamentos tépicos convencionais e com
menor morbidade que procedimentos cirdrgicos. No contexto da
Fisioterapia Dermatofuncional, os resultados subsidiam a
incorporacao da aplicacao intradérmica de BTX-A em protocolos
multidisciplinares, com doses iniciais de 50 a 100U por axila,
reaplicacdes guiadas pelo retorno dos sintomas € monitoramento
por meio do Teste de Minor ou gravimetria. Pesquisas futuras com
follow-up mais longo e protocolos padronizados sao necessarias
para consolidar recomendacdes sobre fatores individuais que
modulam a resposta ao tratamento, como idade, gravidade basal e

predisposicao genética (Zheng et al., 2025).

5. CONCLUSAO

Os estudos incluidos nesta revisao sistematica indicam que a toxina
botulinica tipo A € efetiva na reducao da sudorese em pacientes
com hiperidrose axilar primaria, com duracao do efeito variando de
12 semanas a 12 meses e tendéncia de prolongamento com
reaplicagcdes. Doses de 25 a 200U por axila apresentaram eficacia
comparavel, o que favorece o uso de doses menores como estratégia
para otimizar a relacao custo e beneficio. Ao longo de 1 ano de
seguimento, a BTX-A apresentou superioridade ou equivaléncia em
relacao a tecnologias emergentes, com perfil de seguranca favoravel,

eventos adversos leves e transitorios, alta satisfacao e melhora



expressiva na qualidade de vida. Esses achados reforcam a BTX-A
como alternativa terapéutica relevante entre abordagens topicas e
cirdrgicas, especialmente para pacientes refratarios a tratamentos
conservadores. Contudo, pesquisas futuras com seguimento mais
prolongado e protocolos padronizados quanto a doses, intervalos e
critérios de reaplicacdo sao necessarias para consolidar

recomendacdes individualizadas de tratamento.
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