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RESUMO

A disfuncdo temporomandibular (DTM) é uma patologia
que apresenta um conjunto de sinais clinicos, de origem
multifatorial, que envolvem os musculos mastigatdrios, a
articulagdo temporomandibular (ATM) e as estruturas
associadas, afetando a ATM e limitando os movimentos,
causando assim dores e provocando crepitagdes. A Toxina
Botulinica Tipo A (TXB-A) corresponde a uma
neurotoxina produzida pela bactéria Clostridium
botulinum que apés a sua regulamentacéo, vem sendo uma
alternativa eficaz no tratamento da DTM. Esteestudo tem
por objetivo revisar a literatura no que tange aeficiéncia da
TXB-A e apresenta-la como mais uma alternativa viavel de
tratamento aos pacientes que manifestam quadro de dor e
DTM. Esta revisdo consta doque ha de mais atual sobre o
tema nas bases de dados PubMed, Scielo, Biblioteca Virtual
em Saude e Google Académico, utilizando os descritores
“Toxinas Botulinicas Tipo A”, “Sindrome da Disfun¢do da
Articulacdo Temporomandibular” e “Sindromes da Dor
Miofascial”. Concluiu-se que a literatura se divide em
opinides a respeito da eficiéncia da utilizagdo da TXB-A no
tratamento da dor e DTM e que esta pode contribuir como
um coadjuvante aos tratamentos ja existentes, fazendo-se
necessarias pesquisas futuras para estabelecer sua eficacia,
principalmente por tratar-se do tratamento de uma
condic¢ao multifatorial.

PALAVRAS-CHAVE: Toxinas Botulinicas Tipo A,
Sindrome da Disfuncdo da Articulagdo Temporomandibular;
Sindromes da Dor Miofascial.

ABSTRACT

Temporomandibular disorder (TMD) is a pathology that
presents a set of clinical signs, of multifactorial origin,
involving the masticatory muscles, the temporomandibular
joint (TMJ) and associated structures, affecting the TMJ and
limiting movements, thus causing pain and causing crackles.
Botulinum Toxin Type A (TXB-A) corresponds to a neurotoxin
produced by the bacterium Clostridium botulinum which, after
its regulation in 2014, has been an effective alternative in the
treatment of TMD. This study aims to review the literature
regarding the efficiency of TXB-A and present it as another
viable alternative treatment for patients who manifest pain and
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TMD. This review contains the most current information on
the subject in PubMed, Scielo, Virtual Health Library and
Google Scholar databases, using the descriptors “Botulinum
Toxin Type A”, “Temporomandibular Joint Dysfunction
Syndrome” and “Syndromes of Myofascial Pain”. It was
concluded that the literature is divided in opinions regarding the
efficiency of using TXB-A in the treatment of pain and TMD
and that it can contribute as an adjunct to existing treatments,
making future research necessary to establish its effectiveness,
mainly because it is the treatment of a multifactorial condition.

KEYWORDS: Botulinum Toxins Type A;
Temporomandibular Joint Disfunction Syndrome; Myofascial
Pain Syndromes.

1. INTRODUCAO

As disfungdes temporomandibulares (DTM) sdo um
grupo de condices que envolvem a articulacdo
temporomandibular (ATM), os masculos mastigatérios e
os do pescoco. Os sinais e sintomas mais frequentes séo
dor miofascial, movimentos mandibulares limitados e
ruidos na ATM que, invariavelmente, sdo confundidas
com otalgias e cefaléiast.

A DTM ¢é multifatorial e pode estar associada ao
bruxismo durante o sono, dor mandibular, cefaleia,
tratamento ortodéntico, historico de trauma, habitos
deletérios, dieta, estresse, ansiedade e frequéncia de
mastigacdo de chiclete’3. A incidéncia desse tipo de
disfuncdo vem aumentando significativamente e estima-se
que mais de 60% da populagdo ja apresentou pelo menos
um sinal de DTM em algum momento de sua vida®. A
prevaléncia é maior em mulheres, que apresentam
aproximadamente 80% dos pacientes que procuram
tratamento’. Seu diagnostico deve ser feito por meio de
uma anamnese com completa identificacdo de fatores
predisponentes, fatores iniciadores e fatores perpetuantes,
exames de imagem (ressonancia magnética, tomografia
Cone Bean e radiografia) e exames fisicos intra e
extraoral, muitas vezes auxiliados por testes adicionais,
como os de vitalidade pulpar e sondagem periodontal®.

Um tratamento definitivo para a DTM ainda ndo foi
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encontrado, uma vez que ndo se tem o conhecimento
exato de sua fisiopatologial®>. A dor na ATM é
inicialmente tratada com aconselhamento, repouso,
placas oclusais, fisioterapia e outras medidas
conservadoras. Apesar do sucesso desses tipos de
intervencbes, um pequeno ndmero de pacientes nédo
responde a este tratamento inicial, podendo ser
considerada a possibilidade de uso de relaxantes
musculares de acdo sistémica. Porém, certos pacientes
estdo relutantes em concordar com este tratamento, pelo
fato de trazerem efeitos colaterais indesejados. Diante
disso, o uso de toxina botulinica tipo A (TXB-A) pode
ser uma boa alternativa®®.

A TXB-A é uma neurotoxina produzida pela bactéria
anaerobia Gram-positiva Clostridium botulinum e age
interrompendo o ciclo de espasmo e dor ao reduzir a
liberagdo da acetilcolina e de mediadores inflamatérios,
como a substéncia P (Neuromodulador Neuropeptideo)
e o glutamato na juncdo neuromuscular, ocasionando a
reducdo da contracdo muscular, reduzindo, desta forma,
adors81,

A TXB-A é indicada como opc¢do terapéutica
conservadora e ndo invasiva. Sua contraindicagdo esta
para pacientes alérgicos ao farmaco, gestantes, pacientes
com inflamacdo ou infeccdo na area a ser aplicada,
portadores de comorbidades ou que utilizam
medicamentos que possam interferir na transmissao
neuromuscular ou ainda pacientes com desordens na
juncéo neuromuscular®,

Dessa forma, este estudo tem como finalidade
analisar aeficiéncia da TXB-A como mais um meio de
tratamento aos pacientes que manifestam quadro de dor
e DTM, principalmente por tratar-se de uma condigdo
multifatorial, por meio de uma revisdo de literatura.

1. MATERIAL E METODOS

Foi realizada uma busca bibliografica sobre o que ha
de mais atual sobre o tema nas seguintes bases de dados:
PubMed, Scielo, Biblioteca Virtual em Salde e Google
Académico, utilizando a estratégia dos operadores
booleanos “OR” e “AND”, com 0s seguintes descritores
“Toxinas Botulinicas Tipo A”, “Sindrome da Disfuncéo
da Articulagdo Temporomandibular” e “Sindromes da
Dor Miofascial”. Findado esta primeira etapa, foram
encontrados 30 artigos, nas linguas portuguesa, inglesa e
espanhola. Apds aplicados os critérios de inclusdo que
foram: artigos com texto completo disponivel, artigos
relacionados ao uso da TXB-A, a dor e a DTM, artigos
compreendidos entre os anos de 2003 a 2020, foram
selecionados para utilizacdo um total de 21 artigos.

2. DESENVOLVIMENTO

A ATM apresenta um funcionamento complexo,
sendo a Unica articulagdo movel do crénio, do tipo
bicondiliana, permitindo, assim, movimentos rotacionais
e translacionais. A ATM se torna mais suscetivel as
situacBes desfavoraveis devido as suas adaptacdes
oclusais, musculares e cervicais. Logo, esses
desequilibrios  podem  resultar em  disfunces
temporomandibulares, causando dor'?2. Essa sensagdo
dolorosa ¢é disseminada por fibras nervosas aferentes do
tipo 111 e tipo 1V, que provocam liberagdo de acetilcolina
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de forma exacerbada, gerando contragdo muscular
localizada®.

A DTM é um termo designado a um conjunto de
condi¢cBes musculoesqueléticas e neuromusculares que
envolvem a ATM, os musculos da mastigacdo e do
pescogo’®.

A etiologia da DTM ¢é considerada complexa e
multifatorial. Ela pode ser de origem artrogénica (origem
articular, que pode se dar por uma sobrecarga da
articulacdo, por traumas ou por doencas degenerativas) ou
miofascial (origem em pontoslocalizados na musculatura,
conhecidos como pontos- gatilho e que, devido a gatilhos
locais e sistémicos, causam dor muscular nestes pontos e
em estruturas distantes), sendo esta a mais frequente, e
pode estar associada ao estresse, ansiedade, trauma,
hiperatividade muscular, instabilidade ortopédica, carga
excessiva no sistema estomatognéatico, o que pode ser
observado em pacientes que sofrem de bruxismo ou
anormalidades nodisco intra-articular. A literatura mostra
também que os aspectos emocionais desempenham um
importante papel na etiologia e evolugdo sintomatoldgica
da DTM e que, quando ha carga excessiva, muitas vezes ha
danos significativos na superficie e no disco dentro das
articulagbes contribuindo para o aparecimento ou
perpetuacdo da desordem, criando um ciclo vicioso de
dor-estresse-dort#911-13,

Os sintomas incluem dor ou desconforto na ATM,
ouvidos, musculos da mastigacdo, olhos, face, nas costas e
regido cervical, cefaleia e ador miofascial, sendo esta, o
principal sintoma*. A sindrome dolorosa miofascial
resulta frequentemente de hiperatividade da musculatura
mastigatéria (apertamento e bruxismo) e hipermobilidade
do condilo e pode se irradiar para regido do miusculo
afetado, durante o sono ou apds exercicio intenso da
musculatura mastigatéria®.

Os sinais se apresentam de forma variada e associados
aos sitios anatbmicos que entram em colapso pela
desordem. Pode ser observada a presenca de estalido,
crepitacdo, amplitude limitada de movimento e/ou desvios
e dificuldade de mastigacdo. Além disso, 0 componente
motor da dor miofascial é causado pelo excesso de
acetilcolina em madltiplas placas terminais disfuncionais,
que causam o excesso decontragdo nas fibras musculares e
uma faixa palpavel de musculo tenso, que é indicativo de
pontos-gatilho na condig8o. Tais sinais e sintomas tém seu
curso evolutivoem dias, meses ou anos, ocasionalmente
transitorios e autolimitantes, podendo agravar-se com a
funcdo e/ou habitos parafuncionais®.

Estudos epidemioldgicos sobre a DTM mostram que
40% a 60% da populagdo que apresentam dor orofacial e
habitos parafuncionais, como bruxismo e apertamento
dentario, presenciam algum sinal ou sintoma. Em relagdoa
idade, os individuos entre vinte e quarenta anos sao 0s
mais acometidos.

A prevaléncia encontra-se maior em mulheres. Essa
elevada prevaléncia, esta relacionada as diferencas
fisioldgicas do género, tais como: a presencade receptores
de estrégeno na mulher e a influéncia ao potencial
hormonal dos contraceptivos orais. Além disso, observa-
se que as mulheres procuram mais ajuda quando
comparadas aos homens®:3-413-14,

Tratando-se do diagnostico da DTM, verifica-se que a
anamnese detalhada continua sendo o passo diagndstico
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inicial mais importante. No exame anamnésico deve ser
feita uma completa identificacdo de fatores
predisponentes, iniciadores e perpetuantes.
Reconhecendo a dor como uma experiéncia
multidimensional, a inclusdo da avaliagdo psicolégica
torna-se fundamental para um diagndstico preciso.
Fatores psicol6gicos, emacionais (ansiedade, depressdoe
estresse) e sociais devem ser avaliados. Além do exame
fisico, que consiste na palpacdo da ATM, musculatura e
dos pontos-gatilho que, classicamente, provoca
sensibilidade no local ou contragdo muscular, mas as
vezes pode indicar um sinal de salto (um reflexo
involuntario) ou dor referida & medida que os
nociceptores  sensibilizados s&o estimulados, na
mensuragdo da movimentagdo ativa e analise de ruidos
articulares e é também instrumento importante e
satisfatério no diagndstico e formulagdo de alternativas
de terapia*®1516,

No que diz respeito ao tratamento da DTM, sua
finalidade é controlar a dor e recuperar o funcionamento
normal do sistema mastigatério, reeducar o paciente e
amenizar cargas adversas que perduram o problema*.
Devido as causas multifatoriais, 0 método escolhido em
primeiro plano deve ser conservador e ndo invasivo®. O
tratamento pode incluir terapias conservadoras ou
cirlrgicas. As terapias conservadoras mais utilizadas
sdo: aconselhamento, repouso, placas oclusais,
fisioterapia, acupuntura, laserterapia de baixa
intensidade, exercicios musculares e terapias manuais.
Porém, apesar do sucesso desse manejo, um pequeno
nimero de pacientes ndo apresenta resposta ou quadro
de melhora, sendo considerado o tratamento com
medicamentos sistémicos, como AINEs, relaxantes
musculares e ansioliticos, para compensar a tensdo nos
musculos e articulagbes. No entanto, um pequeno
nimero de pacientes ndo responde a esse manejo e
encontram-se relutantes quanto ao uso de medicagdo
sistémica, além do fato de estas proporcionarem efeitos
colaterais indesejados®®. Logo, a injecdo de TXB-A
mostra-se uma alternativa Util e eficiente para esses
Ca5052,4,6,8-11_

Mecanismo de acdo sobre a liberacdo da
acetilcolinae efeito local da TXB-A

Um dos principais fatores que levam a dor associada
a DTM esta relacionado ao excesso de tensdo colocado
na articulagdo temporomandibular por hiperfuncdo e
espasmos da musculatura masseter, temporal e
pterigdide’®. O efeito da TXB-A pode enfraquecer
seletivamente a musculatura dolorosa e interromper o
ciclo espasmo-dor®s, Ha também evidéncias de que a
TXB-A diminui a dor pela sua a¢do nos nervos aferentes
tipo 111 e tipo 1V, ao diminuir a liberagdo de acetilcolina
e de mediadores inflamatdérios como CGRP (Peptideo
relacionado ao gene da calcitonina), substancia P
(Neuromodulador Neuropeptideo) e glutamato®. A
TXB-A age apenas inibindo a liberacdo de acetilcolina.
Ela nédo interfere na sintese e armazenamento. Portanto,a
paralisia muscular produzida pelo peptideo é dose
dependente e reversivel*68-11,

A especificidade da TXB-A para neur6nios
colinérgicos acaba por inibir também  outros
neurotransmissores como a adrenalina, noradrenalina e
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norepinefrina, colaborando para a reducéo da dor*.

A TXB-A causa uma profunda redugéo no ténus ou
paralisia muscular, dai seu uso na sindrome da dor
miofascial. As injecbes de TXB-A podem levar a um
melhor fluxo sanguineo para o musculo e a liberagao de
fibras nervosas que foram comprimidas pela contracdo
anormal do mdsculo, os quais podem contribuir para a
causa da dor®.

Duracdo da acdo e restauracdo da fisiologia
normal

A acdo da TXB-A no musculo tem seu inicio em 2 a5
dias, se estendendo, em alguns casos, em até duas
semanas. E sdo necessarios de 2 a 4 meses para que 0S
processos regenerativos tenham efeito. O efeito
terapéutico da TXB-A deve ser verificado ap6s 14 dias no
méaximo. Durante o periodo de efeito mais intenso, por
meio de exame histolégico, observa-se atrofia muscular e
alteracdo das fibras. O nivel de paresia podeser controlado
pela quantidade de TXB-A administrada,o que diverge de
acordo com diferentes autores. O efeito da TXB-A é
limitado ao musculo alvo, mas sdo necessarios 3 meses
para regenerar a inervagao®?’,

A reversdo da paralisia local ocorre pelos mecanismos
de: “brotamento neural”, onde se tem a formacdo de
brotos axonais, reinervacdo e formacdo de novas placas
terminais menores com a reinervagao muscular temporéria
(receptores de acetilcolina extrajuncionais) e pela
regeneracdo das proteinas deacoplamento das vesiculas de
acetilcolina®’.

Aplicacéo clinica da TXB-A

A aplicacdo de TXB-A leva a uma posicdo de repouso
nos musculos, reduzindo a forca de contragdo das fibras
musculares* 17,

Para melhorar o sucesso clinico na pratica do uso de
TXB-A nas doencas da ATM, estas condigBes precisam
ser atendidas: os musculos dolorosos da mastigacdo
precisam ser identificados corretamente; ndo deve haver
evidéncia de hiperatividade geral nos musculos da
mastigacdo; a possibilidade de causas artrogénicas deve
ser eliminada; o paciente deve apresentar resisténcia aos
tratamentos conservadores por um periodo de pelo menos
3 meses’®,

Os efeitos colaterais da injecdo intramuscular de TXB-
A sdo raros, porém, podem estar presentes em alguns
casos. No entanto, caso ocorram, estes efeitos sdo  leves e
temporarios, desaparecendo algumas semanas ap0s a
aplicacdo®!®, Eles se relacionam com a frequéncia e
quantidade da dose. Podendo-se observar hipotensdo,
ndusea, disfagia, prurido, dificuldade em falar,
incapacidade transitoria de sorrir e apresentacdo de
sintomas semelhantes aos da gripe 6820,

3. DISCUSSAO

A vantagem da utilizacdo da TXB-A é que esta é uma
alternativa terapéutica auxiliar no tratamento da DTM,
que alcanca a reducdo da sintomatologia dolorosa com
pouco ou nenhum efeito colateral e vem se mostrando
eficaz nos dltimos anos?*.

As principais desvantagens da TXB-A sdo seu custo
elevado e a duracdo média de seu efeito terapéutico. A
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literatura diverge entre a necessidade de reaplicacdo
entre 2 ou 4 meses®%17,

A literatura corrobora que sua principal indicagéo nos
quadros de DTM e dor miofascial é quando o paciente
ndo responde as terapias convencionais (fisioterapia,
placas oclusais e medicacdo sistémica)®'2.

Sua contraindicacdo se da a pacientes alérgicos a
TXB-A, mulheres gravidas ou no periodo de lactacéo,
portadores de comorbidades, pacientes com inflamacéo
ou infecgdo no local da injecdo, pacientes que fagcam uso
de alguma medicacdo que possa interferir na
transmissaoneuromuscular (Ex.: Aminoglicosideos), ou
aqueles que fazem uso de algum tipo de anticoagulante,
que possa interferir no procedimento*®,

Apesar da sua eficcia ter sido mostrada por muitos
autores, ha quem ndo acredita na relacdo entre a TXB-Ae
a melhora nos quadros de dor no tratamento da DTM.
Rao, Sangur e Pradep, em 2011, analisaram que 13
(21%) dos 62 pacientes tiveram melhora minima ou
nenhuma melhora em seus escores de dor apds o
tratamento com TXB-A, e em 9 (15%), a dor ndo
melhorou ou foi pior?. Sidebottom, Patel e Amim, em
2013, analisaram que a dor sentida em pacientes com
DTM diminuiu 90% apds a aplicacdo de TXB-A nos
musculos mastigatérios. Além disso, Amantéa et al, em
um estudo realizado em 2003, mostraram que houve
uma melhora considerdvel no quadro de disfungdo em
pacientes com DTM, apoés aplicacdo de TXB-AX. Logo,
a hipétese é que alguns pacientes ndo respondem ao uso
da TXB-A ou respondem melhor a outros métodos e suas
associacdes®.

De acordo com Sposito e Teixeira em 2014, as doses
de TXB-A recomendadas variam de 30U a 50U por lado
para masseter e 20U a 35U por lado para temporal, em
um a trés pontos em masseter e um ponto no ventre
anterior do temporal. Para dor miofascial dos musculos
da mastigagdo as doses recomendadas sdo: masseter
(porgdo superficial e profunda) 40-60U por musculo
injetada em dois ou trés locais da parte superficial do
musculo masseter, tomando cuidado com a parte motora
do nervo facial e masculo temporal (porgées anterior,
média e posterior) 30-50U por musculo, injetada em
quatro locais nas bandas anterior, média e posterior deste
muasculo. A dose total por procedimento ndo deve
ultrapassar 200U nos musculos da mastigagéo?.

Colhado et al. (2009)Y, estudaram sobre a
importancia do uso da TXB- A em musculos domesmo
lado da lesdo como em regibes paracervical, suboccipital
e periescapular, com doses de 300U de TXB-A,
injetados nos musculos esternocleidomastoideo,
trapézio, esplénio da cabeca, esplénio do pescoco, supra
e infra-espinhal e romboide. A sele¢cdo dos musculos é
baseada no relato do paciente de dor méaxima e na
identificacdo de pontos gatilho no exame fisico. Um
total de 25 a 50U de TXB-A pode ser injetado em cada
musculo, dependendo do seu tamanho'’.

Acredita-se que as principais causas de insucessos
e/ou falhas terapéuticas se ddo por: dose insuficiente de
TXB-A, inoculacdo do grupo muscular incorreto, falha
no armazenamento e manipulagdo, expectativas irreais
por parte do paciente e ou cirurgido-dentista, progresséo
do distdrbio, formacdo de anti neurotoxina, que acaba
gerando resisténcia ao farmaco, massa de carga protéica
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de toxina botulinica e administragdo fora dos limites
minimos estipulados?!.

4. CONCLUSAO

Esta revisdo de literatura permitiu constatar que a
utilizagdo da TXB-A para o tratamento de dor e DTM
contribui como um coadjuvante aos tratamentos ja
existentes (placas oclusais, fisioterapia e repouso), por
inibir a liberagdo da acetilcolina, ocasionando a reducéo
da contracdo muscular, reduzindo, assim, a dor. Além de
que, possiveis efeitos colaterais sdo raros e, mesmo que
existam, sdo transitérios. Porém, sdo indispensaveis mais
pesquisas qualitativas e avaliativas e um maior aporte
cientifico para se chegar a umaconcluséo definitiva acerca
da eficacia da TXB-A a longo prazo em seus diferentes
usos, sendo utilizada de forma isolada ou como
complemento a outra alternativade tratamento, j& que ha
muitas controvérsias entre 0s pesquisadores e cada
organismo pode responder de formas diferentes a respeito
de sua eficiéncia.
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