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RESUMO

A dor miofascial nos misculos da mastigacdo é uma disfuncdo temporomandibular de origem
muscular. Caracteriza-se pela presenca de pontos gatilho e por mialgia, com dor além da
regido de palpacdo, mas que pode aparecer dentro dos limites do musculo ou manifestar-se

como dor referida numa outra regido orofacial.

A toxina botulinica é uma neurotoxina com acgdo neuroparalisante, utilizada a nivel da cabeca
e pesco¢o em situacdes de desordens temporomandibulares, distonias, espasmo hemifaciais,

bruxismo, sialorreia, dor de cabeca e, também, em tratamentos cosméticos.

Esta revisdo narrativa da literatura teve como objetivo fundamental avaliar a eficacia da

aplicacdo da toxina botulinica no tratamento da dor miofascial orofacial.

A literatura disponivel demonstra que a toxina botulinica & uma opc¢éo viavel no tratamento da
dor miofascial orofacial, mas que sdo necessarios mais estudos - randomizados, duplamente
cegos e controlados -, com grupos de estudo maiores para validar o efeito no tempo da

terapéutica, bem como de multiplas aplicagdes.

Palavras-Chave: Dor Miofascial; Ponto de Gatilho; Disfuncdes Temporomandibulares;

Toxina Botulinica.



ABSTRACT

Myofascial pain of masticatory muscles is a temporomandibular dysfunction with muscular
origin. It is characterized by the presence of trigger points and myalgia, with pain beyond the
region of palpation, which can be located inside the borders of the muscle or referred in

another orofacial region.

Botulinum toxin is a neurotoxin with neuroparalizing action used in the head and neck region
in cases of temporomandibular dysfunctions, dystonias, hemifacial spasms, bruxism,

sialorrhea, headaches, and also in cosmetic treatments.

The aim of this narrative review was to evaluate the efficacy of the application of botulinum

toxin in the treatment of orofacial myofascial pain.

The literature available shows that botulinum toxin is a viable option for treatment of
myofascial pain, although there is still the need for more studies, randomized, double blinded,
controlled and with larger study groups, in order to validate the future effects of the therapy,

as well as multiple applications.

Key Words: Myofascial Pain; Trigger Points; Temporomandibular Dysfunctions; Botulinum

Toxin.
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Toxina Botulinica no Tratamento da Dor Miofascial

I. INTRODUCAO

Entre os diagndsticos de Disfuncdo Temporomandibular (DTM), cerca de 42% sdo de Dor
Miofascial (DM), revelando esta maior prevaléncia no sexo feminino (Machado et al. 2018).
Esta disfuncéo é considerada como a maior causa (54.6%) de dor crénica na regido da cabeca
e pescoco (Fricton, 2016).

O tratamento da DM passa por recuperar a capacidade funcional aliviando a dor, através do
controlo dos Pontos de Gatilho (PGs). Para tal, varias técnicas de tratamento, desde as mais
conservadoras as mais invasivas, tém sido exploradas e avaliadas para o controlo da DM,

especialmente em pacientes cronicos (Weller et al., 2018).

Dada a sua capacidade de reduzir a atividade muscular e efeitos de alivio da dor, a Toxina
Botulinica (TxB), tem ganho popularidade como uma potencial terapia no tratamento das
DTMs, onde se inclui a DM orofacial (Chaurand et al., 2016).

Assim, esta revisdo narrativa tem como principal objetivo avaliar a eficacia da TxB no

tratamento da DM orofacial.

1.1. Materiais e Métodos
Para a elaboracdo desta revisdo narrativa foi realizada uma pesquisa bibliografica através da
consulta de livros, requisitados na biblioteca da Universidade Fernando Pessoa, e a partir das
bases de dados Pubmed/Medline, ScienceDirect, através do acesso da mesma biblioteca, e
com data de publicacdo entre 01/01/2008 até 31/05/2019. A pesquisa foi realizada com base
nas seguintes palavras-chave: “myofascial pain, “botulinum toxin”, “temporomandibular

dysfunctions”, “trigger points”, “treatment” e nas diferentes conjugacées entre estas.

Foram selecionados 60 artigos para leitura integral e 3 livros com base na pesquisa, tendo
como critérios de exclusdo aqueles que, no resumo, nao se relacionavam com o objetivo do
trabalho, ndo redigidos em inglés ou portugués e ndo realizados em humanos. Foram incluidos
estudos clinicos, revisdes sistematicas e meta-analises. Dos resultados da pesquisa, foram

utilizados 25 artigos, aos quais se incluiram mais 6 artigos através de referéncias cruzadas,
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que se revelaram importantes para a elaboragéo deste trabalho. Desta forma, foram utilizados,
no total, 31 artigos e 2 livros na presente revis&o.

Il. DESENVOLVIMENTO

2.1. Dor Miofascial
Segundo o Diagnostic Criteria for Tempomandibular Disorders (DC/TMD), a Dor Miofascial
(DM), em Medicina Dentéria, € descrita como sendo uma mialgia cuja dor alcanca regides
afastadas do local de palpacdo, mas sem ultrapassar os limites do musculo. Contudo, descreve
também a existéncia da DM com dor referida, na qual a dor ultrapassa os limites do mdsculo

onde é feito o exame de palpacdo (Schiffman et al., 2014).

Estima-se que 42% dos diagndsticos de Disfuncdo Temporomandibular (DTM) correspondam
a DM, com maior prevaléncia no sexo feminino (Machado et al., 2018). Por outro lado, as
condicdes que caracterizam a DM sdo tambem consideradas como as que mais comummente
causam dor, sendo responsaveis por 54.6% das dores crénicas na regido da cabeca e pescoco
(Fricton, 2016).

O fator causal da DM ¢, no entanto, incerto, uma vez que varios fatores etioldgicos parecem
estar na origem da DM. Entre estes fatores encontram-se condi¢cdes como: 1) a sensibilidade
dolorosa muscular local prolongada, 2) dor profunda constante, 3) aumento do stress
emocional, 4) distarbios do sono, 5) fatores locais, 6) fatores sistémicos e 7) mecanismos

idiopaticos dos pontos de gatilho (Okeson, 2008).

O mecanismo fisiopatoldgico subjacente a DM ainda é desconhecido, no entanto, existem
duas teorias fundamentais: uma que se baseia em alteracGes nociceptivas periféricas por
mecanismos locais (postura, traumatismos, alteracbes musculares locais) e outra, por
sensibilizacdo central, que provoca alteracdes eferentes como resposta a dor (Fricton, 2016).
Ao nivel muscular, o que se verifica € que o aumento de acetilcolina origina noédulos de
contragdo que levam & vasoconstricdo e isquemia do segmento muscular, seguindo-se, em
resposta, a libertacdo de substancias pro-inflamatorias e vasoativas, que poderdo ativar maior

libertagéo de acetilcolina.
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Outra explicacdo local baseia-se na regulacdo muscular através dos mecanorrecetores e
nociceptores presentes nas fascias. As alteracdes de conformagdo no &cido hialuronico
presente ao nivel fascial, em vez de servir de lubrificante e reservatério para eletrélitos e
nutrientes, leva a adesdo e consequente estimulacdo dos recetores de estiramento muscular,

originando, dessa forma, DM (Weller et al., 2018).

2.1.1. Sinais e sintomas de Dor Miofascial
A DM caracteriza-se, essencialmente, pela presenca de pontos de gatilho (PGs) - bandas de
fibras musculares hipercontraidas, tensas a palpacdo-, num muasculo encurtado ou
enfraquecido. A palpa¢do de um PG produz uma reagdo de contragdo muscular no musculo
afetado, que origina um reflexo involuntario do paciente em resposta a dor (Weller et al.,
2018). Os PGs podem desenvolver-se em qualquer musculo-esquelético, no entanto, a nivel
da cabeca e pescogo, s&0 mais comuns no esternocleidomastoideo, temporal anterior,

insercOes occipitais e masseter (Do et al., 2018; Machado et al., 2018).

Os musculos onde se confirma a presenca PG, além da rigidez e falta de elasticidade, revelam,
também, uma atividade elétrica elevada atipica, bem como alteracbes morfoldgicas, como o
aumento de densidade do tecido e presenca de nddulos. Por vezes, a pele no local dos PGs

pode, de igual modo, encontrar-se mais quente (Fricton, 2016).

A DM faz-se acompanhar por sintomas como a fatiga muscular e diminuicdo de mobilidade

articular, além de dores de cabeca (Machado et al., 2018).

Contudo, Kim et al. (2018) caracterizaram a DM como sendo de dificil tratamento, uma vez
que, tanto os padrdes de dor (entorpecido, formigueiro, agudo, ou latejante) como a duragéo

(intermitente ou persistente), variam de paciente para paciente.

2.1.2. Métodos de diagndstico de dor miofascial
O diagnostico da DM baseia-se na historia clinica e é confirmado através da palpacdo e
localizacdo dos PGs, com a producdo de dor referida ou dor para além do ponto de palpacéo.
No entanto, novos métodos de diagndstico vém a ser usados, nos quais se destacam a

elastografia por ressonancia magnética e a ecografia (Sidebottom et al., 2013; Fricton, 2016).
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A termografia tem-se mostrado promissora no diagndstico e controlo no tempo da evolucéo
da DM visto que, por esta técnica, tem-se registado uma temperatura mais alta na area de PGs,
cercada por uma area mais fria, provavelmente causada por um défice de fluxo sanguineo em

torno desses pontos (Cojocaru et al., 2015).

2.1.3. Tratamentos utilizados na Dor Miofascial
A primeira escolha de tratamento ndo farmacolégico da DM baseia-se na massagem profunda,
principalmente na &rea dos PGs. Esta massagem visa melhorar a corrente sanguinea e
aumentar a drenagem linfatica na area, a0 mesmo tempo que se estimula a libertacdo de
endorfinas que, no seu conjunto, ajudam na recuperacdo do paciente (Weller et al., 2018).
Aplicagdes de calor humido ou gelo tém, tambem, sido usadas como alternativas ndo

invasivas (Fricton, 2016).

Por outro lado, varias técnicas minimamente invasivas, onde se incluem a estimulacéo
nervosa elétrica transcutanea, a acupuntura, injecdes locais de anestésico, corticosteroides ou

solucdo salina, tém sido outras das terapias aplicadas no tratamento da DM (Fricton, 2016).

O tratamento farmacologico €, geralmente, a primeira linha de terapia em pacientes que nédo
apresentaram resultados ou apresentam contra-indicacdes a realizacdo de terapias fisicas ou
outras técnicas ndo invasivas (Weller et al., 2018). Porém, apesar de, em alguns casos,
medicacdes como analgésicos, relaxantes musculares, antidepressivos triciclicos e
anticonvulsivantes terem-se revelado eficazes, em muitos outros, sdo insuficientes para o
tratamento da DM (Kim et al., 2018; Weller et al., 2018).

Outra opcéo terapéutica para o controlo da DM orofacial é a utilizacdo de goteiras oclusais.
Estas tém o objetivo de reduzir a DM e a disfuncédo, ao produzir uma posicao ortopedicamente
confortavel para a mandibula, bem como a reducdo da atividade parafuncional e das cargas
produzidas pelos musculos da mastigacdo (Fricton, 2016). A associacdo das goteiras oclusais
com aconselhamento, segundo Canales et al., (2017), mostrou-se eficaz na reducdo da dor. No

entanto, mais estudos sdo ainda necessarios.

Vaérias técnicas fisicas menos convencionais tém vindo a ser experimentadas no tratamento da

4
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DM. O agulhamento a seco e a acupuntura, ambas baseadas na inser¢do de agulhas,
respetivamente nas areas sintomaticas ou a distancia, ambas com o objetivo de promover o
alivio da dor, tém sido obtido resultados bastante promissores no tratamento da DM (Tough et
al., 2009). Contudo, mais estudos tém de ser validados para a utilizagdo mais universal destas
técnicas (Vier et al., 2019).

A aplicacdo local de laser nos PGs, pelos véarios efeitos que produz, onde se incluem o efeito
anti-inflamatorio, analgésico e bioestimulante, também tem sido experimentada para o
controlo da dor de pacientes com DM na regido orofacial, com grande sucesso e baixos riscos
(De Carli et al., 2016; Vier et al. 2019).

Nas duas ultimas décadas, tem-se introduzido o tratamento da DM com Toxina Botulinica
tipo A (Kim et al., 2018).

2.2. Toxina Botulinica
A Toxina Botulinica (TxB) é uma das neurotoxinas pertencentes a uma familia de protéases
bacterianas produzidas pela bactéria anaerobica, gram-positiva, Clostridium botulinum
(Sidebottom et al., 2013; Mazzocchio e Caleo, 2015; Khalifeh et al., 2016).

A literatura afirma a existéncia de sete tipos de TxB (A, B, C, D, E, F e G), tendo os tipos A e
B aplicagdes clinicas em areas distintas. A TxB tipo A € a mais utilizada do ponto de vista
terapéutico, sob a forma de infiltracdo muscular (Schames et al., 2009; Sunil Dutt et al., 2015;
Sipahi Calis et al., 2019).

2.2.1. Mecanismo de atuacdo da Toxina Botulinica
O mecanismo de acdo da TxB envolve quatro etapas distintas: (1) ligacdo especifica de
neurdnios, (2) entrada na célula por endocitose mediada por vesiculas, (3) translocacdo da
atividade de metaloprotease para o citosol, e (4) clivagem de alvos intracelulares especificos
(Mazzocchio e Caleo, 2015).

Quando aplicada, esta toxina liga-se aos terminais dos nervos colinérgicos pré-sinapticos onde

é interiorizada por endocitose. Posteriormente, cliva proteinas necessarias para a exocitose de
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acetilcolina e, sendo esta inibida, é provocada uma paralisia da estrutura inervada, o que leva
ao relaxamento do musculo-alvo (Baker e Nolan, 2016). E também atribuida & TxB a
capacidade de aumentar o fluxo sanguineo e alivio da dor no local da injecdo, ao inibir a
libertacdo de neurotransmissores que originam a dor (tal como o glutamato e a calcitonina)
(Sidebottom et al., 2013; Sunil Dutt et al., 2015; Baker e Nolan, 2016).

O efeito da TxB ¢ limitado no tempo, sendo que, apos dois a quatro meses, 0Corre 0 Processo
regenerativo ao nivel das fendas sinaticas. Os efeitos terapéuticos da injecdo comecam a ser
sentidos dois a trés dias apds a intervencdo, devendo ser avaliados ao final de duas a trés
semanas (Sipahi Calis et al., 2019). Apds quatro a seis meses surgem novos axonios, que

levam a diminuicédo do efeito da TxB (Baker e Nolan, 2016).

2.2.2. Indicag0es clinicas da Toxina Botulinica

A nivel da cabeca e pescoco, a TxB tem sido usada no tratamento coadjuvante de dores nesta
regido e revelou eficacia no tratamento do blefarospasmo, estrabismo, espasmo hemifacial,
torcicolo espasmddico e distonia oromandibular. Contudo, nos ualtimos anos, surgiram
registos que descrevem, também, a utilizacdo da TxB no tratamento do bruxismo do sono,
aperto dentario de vigilia, hipertrofia massetérica, deslocamento recorrente da articulacéo
temporomandibular (ATM), dor miofascial orofacial cronica e dor de cabeca crénica
(Venancio et al., 2009; Sunil Dutt et al., 2015; Sipahi Calis et al., 2019).

2.2.3. Contra-indicacfes, precaucdes e efeitos secundarios na aplicacdo de
Toxina Botulinica

Atualmente, a Unica contra-indicacdo conhecida da TxB é o caso de hipersensibilidade a esta
neurotoxina. Contudo, outras situacdes exigem cautela, como pacientes com dificuldades
respiratdrias ou pacientes com alteracbes de transmissdo neuromuscular (que podem
apresentar sensibilidade aumentada a toxina). Dada a falta de evidéncia cientifica, a utilizacdo
da toxina devera ser evitada em caso de gravidez (indice Nacional Terapéutico, 2013;
Infarmed, 2018).

No caso de sobredosagem de TxB, ha evidéncia que esta pode provocar fraqueza, cansaco,

dificuldades respiratorias, disfagia, transpiracdo e desconforto (Sipahi Calis, et al., 2019).
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Alguns efeitos secundarios tém sido registados na injecdo de TxB e que sdo comuns a
qualquer tipo de injecdo intramuscular, nomeadamente, dor, contusdo e edema. Alguns
pacientes desenvolvem dores de cabeca que podem persistir durante semanas, atrofia
muscular (derivada de injecdes multiplas no mesmo local) ou até paralisia de areas adjacentes
ao local de injecdo da TxB. Existem, igualmente, relatos de pacientes que desenvolveram

anticorpos, comprometendo a eficacia da TxB (Laskin, 2018).

Se a TxB for administrada nos musculos do pesco¢o, é possivel notar-se dificuldade na
degluticdo de determinados alimentos, diminuicdo de forca no pescogo, boca seca, ou até
mesmo alteracdo do tom de voz. Em raros casos, 0 paciente podera sentir cansaco ou alguma

dificuldade respiratoria (Infarmed, 2018).

2.2.4. Aplicacdo e dosagem da Toxina Botulinica
A aplicacdo de TxB é tipicamente executada através de infiltracbes intramusculares o mais
proximas possivel do local de origem da dor. O local a aplicar a infiltragdo € identificado
pelas queixas do paciente, pelo exame clinico de palpacdo e mais, recentemente, com auxilio
a técnica de ecografia, coadjuvada, ou ndo, por termografia (Cojocaru et al., 2015; Kumbhare
etal., 2017).

Séo, geralmente, aplicadas doses que variam entre as 2.5 e as 5 Unidades (U) por infiltracao
em cada PG. A nivel de musculos, sdo geralmente usadas doses de 10 a 25U por cada
temporal, 25 a 50U por cada masseter e 7.5 a 10U por cada pterigoideu lateral (Mor, et al.,
2015). A repeticao da aplicacdo da dose devera ocorrer num intervalo igual ou superior a trés

meses a fim de prevenir o desenvolvimento de anticorpos (Venancio et al., 2009).
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I11. DISCUSSAO

A andlise dos estudos encontrados na literatura foi feita tendo em especial atencdo a aplicacdo
da TxB como técnica de tratamento da DM orofacial, bem como, a sua comparagdo com
outras técnicas de tratamento. Deste modo, os estudos encontrados foram separados em

grupos, para posterior discussdo e, se possivel, comparacao entre os estudos.

Assim, com a descoberta da TxB e com esta a ser experimentada em varios ramos da
Medicina, surgiu a hipotese da TxB ser utilizada no controlo da DM orofacial dado aos efeitos
terapéuticos que lhe vinham sendo atribuidos. Tendo como base esta hipdtese, vdo ser
apresentados varios estudos (Guarda-Nardini et al., 2008; Kurtoglu et al., 2008; Ernberg et
al., 2011; Sidebottom et al., 2013; Baker e Nolan, 2016; Abboud et al., 2017; Villa et al.,
2018) que visaram comprovar a eficacia da TxB no tratamento da DM (Anexo 1).

Em 2008, Guarda-Nardini et al., procuraram, através de um ensaio randomizado, duplamente
cego, avaliar a eficacia da TxB em pacientes com DM associada a bruxismo. Um total de 20
pacientes (10 do sexo feminino e 10 do sexo masculino), foi dividido num grupo controlo
(n=10), ao qual foi administrado placebo (soro fisiologico), e num grupo de estudo (n=10), no
qual os pacientes receberam 3 infiltracbes de TxB nos musculos Temporal (20U) e Masseter
(30V), bilateralmente, para um tratamento com um total de 100U de TxB. Através de
consultas de controlo de 1 semana, 1 e 6 meses apds as intervencdes, Guarda-Nardini et al.
(2008) reconheceram melhorias nos sintomas de dor nos pacientes tratados com TxB e, apesar
de em alguns pacientes a diferenca para o placebo ndo ser significativa, concluiram que as

evidéncias recolhidas suportavam a eficacia da TxB.

Também em 2008, num estudo prospetivo, igualmente randomizado e duplamente cego,
Kurtoglu et al. comparou os resultados obtidos entre infiltracdes de TxB num grupo de estudo
constituido por 2 pacientes e injecdes de placebo num grupo de controlo formado por 10
pacientes, num total de 12 pacientes (10 do sexo feminino e 2 do sexo masculino). Neste
estudo, Kurtoglu et al. (2008), procuraram ndo sé avaliar a eficacia da TxB no tratamento da
DM (neste caso de pacientes com ou sem deslocamento do disco da ATM), como também a
evolugdo do estado psicoldgico destes pacientes. Apds um tratamento de 10 injecdes com 10U
de TxB cada, 3 em cada Masseter e 2 em cada Temporal, e um controlo 14 e 28 dias ap0s as

infiltracOes, concluiu-se que, apesar da pequena amostra, os resultados mostravam melhorias
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na sintomatologia de dor e do estado psicoldgico dos pacientes que sofreram intervencdo com
TxB, tornando esta vidvel no tratamento da DM em pacientes com ou sem deslocamento do
disco da ATM.

Ernberg et al. (2011) num estudo randomizado, controlado, cruzado e duplamente cego
realizado em 21 pacientes (19 mulheres e 2 homens) com dor miofascial facial persistente,
pretenderam avaliar a eficacia da toxina botulinica no seu controlo. O parametro utilizado
para avaliacdo da eficacia terapéutica foi a avaliagdo da dor em repouso e dor em palpacéo.
Os autores realizaram consultas de controlo ao fim de 1 més e 3 meses ap0s a aplicacdo das
infiltracdes em trés pontos pré-definidos em ambos os masséteres, com 50U de TxB em cada
lado ou 1 ml de solugéo salina isotonica. Os mesmos pacientes repetiram o protocolo cruzado
apos 4 meses da primeira infiltracdo, de forma a garantir a ndo existéncia do efeito da TxB. O
mesmo protocolo de controlo foi realizado apds a segunda infiltragdo. Os autores concluiram
que, apesar da reducdo da dor em repouso ser maior com a TxB, esta diferenca ndo foi
significativa, mas, em relacdo a dor a palpacéo, a solucéo salina ao fim de 3 meses mostrou-se
significativamente melhor que a TxB. Este estudo chegou a conclusdo que o uso clinico da
TxB néo foi relevante no tratamento da dor miofascial persistente, contudo, reconhecem que o
tratamento apenas dos masseteres e um ndmero pequeno de pacientes poderdo ter limitado os

resultados obtidos.

Num outro estudo prospetivo, realizado por Sidebottom et al. (2012), tentou-se avaliar a
eficacia da TxB no controlo da DM nos muasculos da mastigacdo. Tendo isto em vista, 0
estudo incluiu 62 paciente, 49 do sexo feminino e 13 do sexo masculino, que passaram por
um tratamento que consistia em infiltrac6es de até 50U de TxB, num maximo de 3 infiltracbes
por musculo (Masseteres, Temporais e Pterigdides Mediais). Apds um controlo de 6 semanas,
0S autores assumiram que a TxB ndo garantia o completo tratamento da dor, mas que
contribuia para a melhoria dos sintomas. Apesar das diferentes variaveis presentes no estudo,
apontaram a TxB como uma alternativa secundaria a considerar no caso dos tratamentos

conservadores falharem.

Baker e Nolan (2016) avaliaram, utilizando um protocolo de injecdo e dosagem padréo, a
reducdo da dor com TxB em 19 pacientes com DM, 15 do sexo feminino e 4 do sexo
masculino. O tratamento consistiu na administracdo de 90U de TxB por paciente, 25U em

cada Temporal e 20U em cada Masseter, com consultas de controlo ap6s 6 semana, 4, 8 e 12

9



Toxina Botulinica no Tratamento da Dor Miofascial

meses. Os autores concluiram que a TxB pode ser uma op¢édo segura e eficaz no tratamento da

DM, no entanto, questionaram a sua eficécia a longo prazo.

Outro estudo com o objetivo de comprovar a eficacia da TxB no controlo da DM foi o0 estudo
realizado por Abboud et al. (2017), neste caso em pacientes com DM Referida ou DM
Localizada. Um conjunto de 25 pacientes, 17 do sexo feminino e 8 do sexo masculino, entre
0s quais 13 com DM Localizada e 12 com DM Referida, receberam infiltracdes de 10U de
TxB por cada PG, num intervalo total de 30 a 180U por paciente. Nao houve qualquer critério
na selecdo dos musculos, tendo-se apenas em conta as queixas do paciente e o exame clinico.
Seguiram-se consultas de controlo ao fim de 1, 2 e 4 meses apds as infiltracdes de TxB. No
final do controlo, comprovou-se que os pacientes com DM Localizada responderam melhor

ao tratamento.

No seu estudo retrospetivo, Villa et al. (2018), avaliaram a qualidade de vida de 28 pacientes,
17 do sexo feminino e 11 do sexo masculino, apos o tratamento da DM com TxB. Os
pacientes foram sujeitos a um tratamento de 150U de TxB divididos em 50U para cada
Masseter (divididos em 3 infiltracbes) e 25U para cada Temporal (divididos em 2 infiltracdes)
e um controlo de 1 e 3 meses, momentos em que responderam a inquéritos sobre a sua
resposta ao tratamento. No final, a TxB revelou-se uma opcéo viavel no controlo da dor e na

melhoria da qualidade de vida dos pacientes estudados.

Tendo em conta os estudos analisados, apenas os estudos de Guarda-Nardini et al. (2008),
Kurtoglu et al. (2008) e Ernberg et al. (2011) se encontram nos moldes ideais no que toca a
estrutura de um estudo, sendo estes randomizados, duplamente cegos e controlados e o Gltimo

cruzado.

Relativamente as populacdes estudadas, dada a maior prevaléncia de DM no sexo feminino,
entende-se que a grande maioria dos pacientes estudados seja deste sexo. Contudo, verifica-se

que as populac6es estudadas sdo muito reduzidas, fator que podera influenciar os resultados.

A globalidade dos estudos supra mencionados, permite verificar que ndo existe uma
verdadeira consisténcia na escolha das doses, nem na escolha dos misculos a tratar. Ernberg
et al. (2011) chegam mesmo a assumir que a reduzida escolha de masculos a tratar no seu

estudo pode ter influenciado os resultados obtidos. J& os periodos de controlo, além de
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variarem muito entre os estudos analisados, raramente excedem o0s 6 meses, com exce¢do do
estudo de Baker e Nolan (2016), com um periodo de 12 meses de controlo, mas, ainda assim,

um intervalo curto.

Em geral, os autores reconhecem as limitagcdes nos seus estudos, principalmente as
populacdes reduzidas, a ndo randomizagdo, a ndo utilizacdo de grupo controlo e a nédo
realizacdo de estudos duplamente cegos, sugerindo que os estudos futuros evitem estas
limitagdes. Abboud et al. (2017) sugere, também, critérios de diagndstico de DM mais

universais.

No entanto, verifica-se que, nos 7 estudos supra citados, apesar das limitacfes, apenas um

deles mencionou que a TxB ndo apresentou os resultados expectaveis.

Foram encontrados estudos que avaliaram a utilizacdo de TxB versus tratamento
conservadores. Nos tratamentos conservadores, encontram-se algumas das técnicas mais
aplicadas no tratamento da DM. Caracteristicas como a simplicidade e o baixo custo
contribuem para que estes sejam de mais facil acesso aos pacientes e, deste modo, mais
utilizadas. Estas técnicas baseiam-se, geralmente, na estimulacdo repetitiva das éareas

sintomaticas.

Tendo isto em consideracdo, Chaurand et al. (2017) compararam a eficacia entre TxB e 0s
tratamentos conservadores mais comuns no controlo da DM. Neste estudo, durante um més,
um grupo de 11 pacientes do sexo feminino recebeu um tratamento a base de terapias
conservadoras (onde se incluiam massagens, técnicas de relaxamento, dieta mole, aplicacéo
de calor e, se necessario, medicacdo anti-inflamatoria), seguido de um més de tratamento com
TxB. Ambos os tratamentos se focaram nos musculos Masseters e Temporais. Relativamente
ao tratamento com TxB, cada paciente recebeu 6 infiltracdes de 10U de TxB, 2 em cada
Masseter e 1 em cada Temporal, de acordo com a localizacdo dos PGs, para um total de 60U
por paciente. Os resultados para cada terapia foram registados ao fim de um més do
tratamento conservador e um més apos as infiltracdes de TxB, revelando que apesar de serem
ambas eficazes e seguras no controlo da DM, a TxB apresentou melhores resultados no

tratamento da DM, dentro das limitagdes do estudo realizado (Anexo 2).
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No entanto, o estudo de Chaurand et al. (2017), além de ndo ser randomizado e duplamente
cego, apresenta um grupo controlo atipico, uma vez que o grupo de estudo serve,
previamente, de grupo de controlo, ou seja, 0 mesmo grupo de pacientes é submetido a ambos

os tratamentos, um apds o outro, 0 que pode originar um viés nos resultados.

Relativamente as principais variaveis nos estudos de TxB, este estudo opta por uma dose total
de tratamento de 60U, valor bastante reduzido para a generalidade dos estudos, pelo par de
musculos (masseter e temporal) mais comuns nos estudos de TxB e por um periodo de

controlo muito reduzido.

Contudo, apesar de ambas as terapias se revelam eficazes e seguras no tratamento da DM,
mais estudos, com maiores populacdes, randomizados, duplamente cegos e com grupos de
controlo distintos dos grupos de estudo, sdo necessarios para comprovar a eficacia da TxB no

tratamento da DM, em comparacao com tratamentos conservadores.

Em 2016, De Carli et al. compararam a utilizacdo do laser com a utilizacdo de TxB no
controlo da DM e amplitude da abertura da boca em pacientes com DTMs. Neste caso, um
grupo de 15 pacientes (13 do sexo feminino e 2 do sexo masculino) foram divididos num
grupo (8 pacientes) tratado com Laser e o outro (7 pacientes) tratado com TxB. O grupo
tratado com TxB recebeu duas sessdes de infiltracdes, sendo que na primeira sessdo foram
feitas 3 infiltracdes de 30U cada, 2 delas no Masseter e 1 no Temporal e na segunda sessdo
foram feitas 3 infiltracdes de 15U nos mesmos pontos da sessdo anterior, seguindo-se um
controlo de 30 dias. Ambas as terapias tiveram sucesso na reducdo da dor, contudo o Laser
revelou resultados mais rapidamente e nenhuma mostrou resultados na melhoria da amplitude

de abertura da boca (Anexo 3).

O estudo de De Carli et al. (2016), ainda que randomizado, fica aquém de ser um estudo ideal
ao ndo ser duplamente cego e pela auséncia de um grupo de controlo. Apresenta também
grupos de estudo reduzidos e um periodo de controlo muito curto. Ainda assim, mostram que
ambas as terapias obtém resultados no alivio da dor, mas com o laser a revelar resultados mais
rapidamente que a TxB. Mais estudos e mais completos sdo necessarios para confirmar estes

resultados.
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Um estudo randomizado elaborado por Guarda-Nardini et al. em 2012, colocou lado a lado a
TxB e a Manipulagdo Fascial no tratamento da DM, a curto prazo. Para este estudo, 30
pacientes, 22 do sexo feminino e 8 do sexo masculino, foram divididos em 2 grupos de 15. O
Grupo A teve como terapia uma sessdo Unica de infiltragdes de TxB nos musculos Masseteres
e Temporais, num total de 150U para cada lado da cabeca tratado, ja o Grupo B passou por
sessdes multiplas (2 a 4 sessdes de 50 minutos, ao longo de 2 a 4 semanas) de Manipulagio
Fascial. Terminado um controlo de 3 meses, foi concluido que ambos os tratamentos eram
eficazes, no entanto, a Manipulacdo Fascial apresentava melhores resultados no alivio da dor,
enquanto que a TxB mostrou melhores resultados na mobilidade mandibular (Anexo 4).

No estudo de Guarda-Nardini et al. (2012) verifica-se que ndo é duplamente cego, fator que
podera ter alterado os resultados. Neste estudo, a populacdo tratada é reduzida e a terapia com
TxB € vaga, sendo que o0s autores ndo explicam os critérios usados na sua aplicacéo, apenas a
dosagem total. Apresenta, também, um controlo reduzido. Neste caso, a manipulagéo fascial
apresenta melhores resultados no alivio da dor apesar dos resultados positivos da TxB,
contudo, mais estudos, duplamente cegos, com maiores amostras e critérios de dosagens

melhor definidos, sdo necessarios para confirmar os resultados obtidos.

Venancio et al. (2009) realizaram um estudo prospetivo que colocava dois grupos de
tratamento, um com TxB com Lidocaina 0.25% perante um grupo de controlo tratado com
Agulhamento Seco, na expectativa de verificar a eficacia da TxB e da Lidocaina 0.25% no
alivio de dores locais e referidas na regido da cabeca. Um total de 45 pacientes, 40 do sexo
feminino e 5 do sexo masculino, foi avaliado neste estudo. O grupo tratado com TxB realizou
1 a 3 infiltragdes de 25 ou 50 U em masculos ndo especificados, seguindo-se avaliacdes dos
pacientes 10 minutos, 1, 4 e 12 semanas apds as intervencbes. Os investigadores
reconheceram eficacia das duas terapias e concluiram que a escolha entre ambas deveria
recair de acordo com as terapias previamente feitas pelo paciente e no custo dos tratamentos,

principalmente, dado o elevado custo da TxB (Anexo 5).

Apesar da existéncia de um grupo controlo, o estudo ndo foi randomizado nem duplamente
cego, 0 que pode alterar os resultados. Por outro lado, além de uma populac¢do reduzida, ndo
houve um verdadeiro critério quer na escolha de mdsculos a tratar, quer nas doses utilizadas.
O periodo de controlo foi, também, reduzido. Ainda assim, retira-se que a TxB revelou

resultados positivos no alivio de dores mas que, dado o seu elevado custo, devera ser
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reservada para casos em que nenhum outro tratamento surtiu efeito. Para melhores conclusdes
seriam necessarios estudos mais completos e com critérios de escolha de doses e musculos

bem definidos. Um periodo de controlo longo também seria importante.
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IV. CONCLUSAO

Apesar de varios anos com a TxB a ser experimentada na area da salde, a sua utilizagdo na
area da Medicina Dentéria, em particular, no tratamento da DM, ainda se encontra a dar 0s
primeiros passos. Portanto, € compreensivel que a quantidade de estudos que procuram

avaliar a sua eficacia seja reduzida.

A grande maioria dos estudos recolhidos e analisados para a elaboracdo deste trabalho mostra
que a TxB revelou resultados positivos no controlo da DM, apresentando resultados
semelhantes, ou até melhores, a terapias conservadoras e algumas terapias também

experimentadas no tratamento desta disfungao.

No entanto, a inconsisténcia nas doses de TxB utilizadas, nos musculos tratados e até nos
critérios de diagndstico de DM, tornam os resultados algo discrepantes e revelam-se

limitacGes para a elaborar conclusdes definitivas em relacéo a eficacia desta toxina.

Assim sendo, tendo em conta os estudos analisados durante a realizagdo deste trabalho, é
possivel considerar a TxB como uma opcdo no controlo da DM, mas o0 seu custo-beneficio
ainda ndo esta estabelecido. Como tal, é imperativo que mais estudos, randomizados,
duplamente cegos e controlados, com grupos de estudo maiores e com maior homogeneidade
de género, sejam realizados, de modo a confirmar a eficacia da TxB, quer a curto prazo mas,
especialmente, a longo prazo. Além disso, deve ser realizada uma padronizagédo na selecdo de
doses e locais de infiltracdo nos mdsculos a tratar, bem como serem avaliadas as

consequéncias da realizacdo de multiplas aplicacdes no tempo.
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Toxina Botulinica no Tratamento da Dor Miofascial

ANEXO 1 - Tabela 1: Estudos com utilizagéo de Toxina Botulinica no tratamento da Dor Miofascial

Autores Tipo de Objetivo Grupos de Terapia Musculos e Dosagens Controlo Concluséo
estudo Tratamento
k) Randomiza | Auvaliar a eficacia N total = 20 Um grupo recebeu injecdes de Temporal e Masseter Consultas de Melhorias na abertura da boca e nos sintomas de dor
-.E © do, da TxB no (10 Fe 10 M) placebo (soro fisiol6gico) 3 injecdes de 20U no Temporal controlo apds 1 nos pacientes tratados com TxB. Resultados suportam
g § duplamente tratamento de enquanto o outro recebeu um e 30U no masseter pra um semana, 1 e 6 a eficacia da TxB apesar de em alguns casos a
& _° cego e sintomas de DM tratamento de um total de 100U tratamento total de 100U meses diferenca para o placebo néo ser significativa.
£ controlado | em pacientes com de TxB
] bruxismo.
Estudo Avaliar o efeito N total = 12 Pacientes do grupo controlo Temporal e Masseter 14 e 28 dias ap6s TxB revelou melhorar os sintomas de dor e

prospetivo da TxB na dor e (10Fe2M) receberam injegBes de soro o0 tratamento consequentemente o estado psicolégico do paciente.
3 Randomiza estado Grupo fisioldgico. 10U de TxB em cada uma das Mostrou que pode ser usada em pacientes com ou
Q do, psicoldgico de controlo —2 Pacientes do grupo TxB 10 injecéo sem deslocamento do disco da ATM. A amostra pode
;f duplamente pacientes com pacientes receberam 3 injecBes em cada ser pequena demais mas contribui com informagéo
@ cego, com DM com ou sem Grupo TxB — | masseter e duas inje¢des em cada importante sobre o efeito da TxB.
?3,, grupo deslocamento do 10 pacientes temporal, num total de 10
e controlo discoda ATM e injecOes
< comparar o efeito

da TxB com
placebo.

Randomiza | Testar sea TxB é N total = 21 3 injecBes em pontos padrdo no Masseter Controlo de 3 NUmero de pacientes deveria ser mais alto.
b do, mais eficaz que o (19Fe2 M) Masseter meses Tratamento de outros masculos poderia contribuir
Q duplamente soro fisioldgico 50U por musculo (total de para melhorar os resultados. Concluiram que a TxB
;f cego, no tratamento da Um grupo Grupo controlo injetado com 100U por paciente) ndo revelou eficacia como adjuvante de tratamentos
T cruzado e DM com 12 1mL de soro fisioldgico conservativos em pacientes com DM
g controlado | temporomandibul pacientes temporomandibular.
2 ar. Troca de terapias entre 0s grupos
i Outro com 9 apds 4 meses

pacientes
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Estudo Auvaliar e N total = 62 InfiltracOes de no maximo 50U Masseter (76%); Temporal 6 semanas apdsas | Apesar de a TxB ndo garantir o completo tratamento
prospetivo descobrir a (49Fe 13 M) por cada PG num méaximo de 3 (20%); Pterigoide Mesial (4%). injegdes. da dor, revelou melhorias nos sintomas.
eficacia da TxB infiltragBes por musculo em As variaveis tornam os resultados imprevisiveis,
no tratamento da mualtiplas consultas. Até 50U por infiltracdo contudo a TxB é uma alternativa secundaria a
N DM dos musculos considerar quando os tratamentos conservadores
S da mastigagao, falharem.
= através de
@ resultados
E primarios e
5] secundarios pré-
o ..
K definidos em
& pacientes que ndo
mostraram
resposta a
tratamentos
conservadores.
Série de Avaliar a reducio N total = 19 Administracéo de 90 U por Masseter e Temporal Consultas de A administracdo de TxB pode ser segura e eficaz no
9 casos da dor com TxB (15 Fe 4 M) paciente, 25U em cada Temporal controlo ap6s 6 tratamento da DM. No entanto, dadas as
Q prospetivos | em pacientes com €20 em cada Masseter. Doses de 2.5U de TxB por cada | semanas, 4,8 e12 | caracteristicas da DM n&o é possivel confirmar que a
El DM na 1mL. meses. TxB seja responsavel pela diminuicéo da dor a longo
S mastigacio prazo.
o utilizando um Estudos controlados séo necessarios para provar a
E protocolo de eficacia da TxB no tratamento da dor facial
& injecdo e
dosagem padrao.
Estudo Avaliar o N total = 25 Inje¢Bes com 0.1 mL de solucéo Musculos dolorosos sem Consultas de Pacientes com DM Localizada responderam melhor
~ retrospetivo resultado da (17Fe8 M) contendo 10U de TxB nos discriminacéo. controlo ao fim de que pacientes com DM Referida.
p=] primeira musculos dolorosos identificados 1,2 e 4 meses Necessarios estudos com uma maior amostra e com
N intervencdo com 13 pacientes pelo paciente e por exame 10U de TB por cada injegéo, apos as injegdes. critérios de diagnéstico mais delimitados para
E TxB através de com DM clinico. num total de 30 a 180U por confirmar a eficacia da TxB no tratamento dos
> injecoes Localizada paciente. diferentes tipos de DM.
3 intramusculares,
§ em pacientes com 12 pacientes
DM croénica. com DM
Referida
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Villa et al., 2018

Estudo
retrospetivo

Avaliar a
qualidade de vida
apos a injecdo de
TxB em pacientes

com DTMs.

N total = 28
(17Fe 11 M)

50U em cada Masseter (dividido
em trés injecdes); 25U em cada
Temporal (dividido em duas
injecoes).

Masseter e Temporal
(bilaterais)
Com aplicagéo total de 150U
de TxB.

1 e 3 meses ap6s
injecoes

A TxB pode ser usada para o controlo da dor e
melhorar a qualidade de vida. Contudo, sdo
necessarios estudos com maiores amostras de
populagéo, randomizados, duplamente cegos e com
grupos placebo.

ANEXO 2 - Tabela 2: Estudos com comparagdo entre Toxina Botulinica e Tratamentos Conservadores no tratamento da Dor Miofascial

Autores Tipo de Objetivo Grupos de Terapia Musculos e Dosagens Controlo Concluséo
estudo Tratamento
Estudo Avaliar a eficacia N total = 11 Um més de terapias Masseter e Temporal Avaliacdoum més | Ambas as intervencoes séo eficazes e opgdes seguras
controlado da TxB no (11 F) conservadoras baseadas em apos a Terapia para o tratamento da DM. TxB mostrou melhores

g (terapia tratamento da DM massagens, técnicas de Total de 60U injetadas em 3 Conservadora e resultados, revelando-se eficaz em pacientes com dor
N conservado no Masseter e relaxamento, aplicagéo de calor, PGs de cada lado da cabega, um més ap6s facial crénica no masseter e temporal. No entanto,
= ra) e grupo Temporal. dieta mole e medicagéo anti- numa dnica sessdo. 10 U em injecdo de TxB. mais estudos deverao ser feitos para confirmar os
E de estudo inflamatoria, se necessario. cada injecdo, 2 no Masseter beneficios da TxB em pacientes que ndo apresentam
S (TxB). Avaliacéo dos resultados ap6s um (superior e inferior) e 1 no resposta a terapias conservadoras.
% més. Temporal, de acordo com a
S Posteriormente, tratamento com

TxB. Avaliacdo dos resultados
apds um més.

localizagdo dos PGs.
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ANEXO 3 - Tabela 3: Estudos com comparacédo entre Toxina Botulinica e Laser no tratamento da Dor Miofascial

Autores Tipo de Objetivo Grupos de Terapia Musculos e Dosagens Controlo Concluséo
estudo Tratamento

De Carli et al., 2016
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ANEXO 4 - Tabela 4: Estudos com comparacédo entre Toxina Botulinica e Manipulagédo Fascial no tratamento da Dor Miofascial

Autores Tipo de Objetivo Grupos de Terapia Musculos e Dosagens Controlo Concluséo
estudo Tratamento
g Randomizado Comparar a N Total = 30 Grupo A — sessdo Unica de Temporal e Masseter 3 meses Ambos os tratamentos sdo quase igualmente eficazes,
N e controlado eficacia a curto (22Fe8 M) maltiplas injecdes de TxB no entanto a Manipulacgo Fascial mostrou melhores
Tg prazo entre TxB e 150U de TxB para cada lado da resultados no alivio da dor e a TxB melhores
2 técnicas de Grupo B — Sessdes multiplas de cabeca resultados na mobilidade da mandibula.
'-E Manipulacéo manipulacéo fascial (2 a 4 Estudos com maiores amostras com um follow-up
8 Fascial no sessdes de 50 min durante 2 a 4 mais prolongado sdo necessarios.
.é tratamento da DM semanas)
E] dos musculos
] mandibulares.

ANEXO 5 - Tabela 5: Estudos com comparacéo entre Toxina Botulinica e Agulhamento a Seco no tratamento da Dor Miofascial

Autores

Tipo de

Obijetivo

Grupos de

Terapia Musculos e Dosagens Controlo Concluséo
estudo Tratamento
Estudo Comparar a N total = 45 Injeces em 1 a 3 PGs por Musculos ndo especificados. 10 minutos, 1, 4 e | Ambas as substancias revelaram efeitos desejados. A
prospetivo utilizacdo da TxB | (40Fe5 M) paciente 12 semanas apos escolha deveré ser feita consoante os resultados
o e da Lidocaina 25 ou 50U de TxB as injecoes. obtidos em tratamentos prévios, custo e desconforto.
§ Estudo 0.25% com o Grupo 1 — A lidocaina revela-se mais vantajosa pelo seu baixo
_r controlado Agulhamento Agulhamento custo e a TxB, pelo seu elevado custo, devera ser
g Seco nos PGs para | seco (grupo reservada para casos em que nenhum outro
o o alivio de dores controlo) tratamento surtiu efeito.
% locais e referidas Grupo 2 —
S na regido da Lidocaina
= cabeca. 0.25%
Grupo 3 —
TxB
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