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RESUMO 

 

As disfunções temporomandibulares (DTM) são um grupo de condições 

musculoesqueléticas que envolvem os músculos da mastigação e/ou as articulações 

temporomandibulares e estruturas associadas, e que reduzem a qualidade de vida, 

especialmente quando condicionam a presença de dor crónica. Normalmente, o seu 

diagnóstico é tardio, o que já irá implicar alterações músculo articulares compensatórias 

e, muitas vezes, a instalação de um quadro de dor crónica. A determinação de um 

biomarcador ou conjunto de biomarcadores que possam ser utilizados no diagnóstico 

subclínico das DTM tem sido um desafio científico nos últimos anos, destacando-se os 

biomarcadores salivares, que se têm mostrado promissores. As novas tecnologias, com a 

utilização da Inteligência Artificial (IA) têm dado novas perspetivas nesse sentido, sendo 

que, vários algoritmos de IA que têm sido desenvolvidos para diagnosticar as DTM, 

podem fornecer conhecimentos clínicos adicionais para aumentar a precisão do 

diagnóstico. Esta revisão crítica da literatura teve com o objetivo de avaliar o uso dos 

biomarcadores e da IA como ferramentas para o diagnóstico precoce das DTM, 

salientando as perspetivas futuras. Para a sua elaboração foi realizada previamente uma 

pesquisa bibliográfica com recurso às bases de dados PubMed®, Google Scholar e 

Science Direct, utilizando-se diferentes palavras-chaves (temporomandibular disorders, 

early diagnosis, biomarkers e artificial intelligence) nas suas diversas combinações com 

os operadores booleanos ‘AND’ e ‘OR’. De acordo com os critérios estabelecidos para a 

seleção dos artigos, foram incluídos 80 artigos para a redação deste trabalho. Este trabalho 

permitiu avaliar que embora exista um grande potencial para os biomarcadores na deteção 

precoce da DTM, ainda não existe identificado nenhum biomarcador que possa ser 

utilizado com esse objetivo, de forma generalizada ou aplicado a um determinado subtipo 

de DTM.  É necessário realizar mais investigações longitudinais, de preferência 

multicêntricas, com a avaliação da incidência de DTM, para identificar biomarcadores 

específicos e estabelecer protocolos padronizados de recolha e análise. Quanto à IA, 

também oferece um potencial significativo para melhorar a precisão diagnóstica e 

automatizar processos complexos. Assim, esta poderá vir a ser fundamental na 

determinação de padrões associados à presença de determinados biomarcadores, sinais 

clínicos/sintomas subclínicos, e mesmo, registos imagiológicos da presença precoce de 

DTM. 

 

Palavras-chave: “disfunções temporomandibulares”, “diagnóstico”, “diagnóstico 

precoce”, “biomarcadores”, “inteligência artificial” 
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ABSTRACT 

 

Temporomandibular disorders (TMD) are a group of musculoskeletal conditions 

involving the masticatory muscles and/or the temporomandibular joints and associated 

structures, which reduce the quality of life, especially when they lead to chronic pain. 

Typically, TMD diagnosis is delayed, which often results in compensatory 

musculoskeletal changes and the establishment of chronic pain. The identification of a 

biomarker or set of biomarkers for the subclinical diagnosis of TMD has been a scientific 

challenge in recent years, with salivary biomarkers showing promise. New technologies, 

particularly the use of Artificial Intelligence (AI), have provided new perspectives, with 

various AI algorithms being developed to diagnose TMD, offering additional clinical 

insights to enhance diagnostic accuracy. This critical literature review aimed to assess the 

use of biomarkers and AI as tools for the early diagnosis of TMD, highlighting future 

perspectives. A bibliographic search was conducted using the PubMed®, Google Scholar, 

and Science Direct databases, employing different keywords (“temporomandibular 

disorders”, “early diagnosis”, “biomarkers”, and “artificial intelligence”) in various 

combinations with the boolean operators ‘AND’ and ‘OR’. Based on the established 

criteria for article selection, 80 articles were included for this review. This work revealed 

that although there is great potential for biomarkers in the early detection of TMD, no 

biomarker has yet been identified for widespread use or for application to a specific TMD 

subtype. More longitudinal, preferably multicentric, studies with TMD incidence 

evaluation are needed to identify specific biomarkers and establish standardized 

collection and analysis protocols. As for AI, it also offers significant potential to improve 

diagnostic accuracy and automate complex processes. Thus, it could be crucial in 

determining patterns associated with the presence of specific biomarkers, 

clinical/subclinical signs and symptoms, and even early imaging records of TMD. 

 

Key-words: “temporomandibular disorders”, “diagnosis”, “early diagnosis”, 

“biomarkers”, and “artificial intelligence” 
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I. INTRODUÇÃO 

As disfunções temporomandibulares (DTM) englobam um conjunto de condições 

musculosqueléticas que afetam o sistema estomatognático (SEG), incluindo, a articulação 

temporomandibular (ATM), os músculos da mastigação e as outras estruturas anexas 

(Trager et al., 2022). As DTM são consideradas a principal causa de dor orofacial não 

odontogénica. Para além disso, são frequentemente acompanhadas por dor nos músculos 

e na ATM, limitação dos movimentos mandibulares e/ou ruídos articulares (Durham et 

al., 2015). As DTM afetam predominantemente pessoas jovens, especialmente, com 

idades entre 20 e 40 anos, sendo mais comuns em mulheres. Quando se tornam crónicas 

podem reduzir significativamente a qualidade da vida dos pacientes, tanto física quanto 

psicologicamente (Wu et al., 2020), como também a realização das atividades diárias e o 

funcionamento psicossocial (Schiffman et al., 2014). Devido à sua etiologia multifatorial 

necessita um tratamento multidisciplinar. 

A identificação precoce das DTM apresenta desafios significativos devido à 

complexidade e variabilidade dos sintomas, que podem incluir dores na mandíbula, 

estalidos ou crepitações e dificuldade na mastigação. Estes sintomas variam amplamente 

entre os pacientes e podem ser facilmente confundidos com outras condições, 

dificultando um diagnóstico preciso (Nobuaki et al., 2015). Além disso, os métodos de 

diagnóstico convencionais, que, por norma, se baseiam em exames clínicos e 

questionários, muitas vezes, não são suficientes. É neste contexto que surge a necessidade 

de métodos mais avançados e precisos. A tecnologia de imagem, como a ressonância 

magnética (RM) e a tomografia computadorizada (TC), permitem uma visualização 

detalhada das estruturas da ATM, revelando alterações que não são detetáveis por 

métodos convencionais. Os biomarcadores e a inteligência artificial (IA), por sua vez,  

emergem como ferramentas promissoras na deteção precoce das DTM (Lee et al., 2018; 

Yaman et al., 2020). 

Os biomarcadores são indicadores biológicos que podem ser medidos e avaliados como 

sinais de processos normais, patológicos ou respostas a tratamentos terapêuticos. No caso 

das DTM, os biomarcadores podem incluir mediadores inflamatórios, proteínas, 

metabolitos específicos ou padrões genéticos associados a inflamação ou a disfunção da 

ATM (Yaman et al., 2020). A saliva, nas últimas décadas, surgiu como ferramenta 

promissora no estudo do diagnóstico precoce de DTM, pois garante um estudo mais 

específico e detalhado, a sua recolha é simples, não invasiva e pode ser realizada em 



Biomarcadores e inteligência artificial na identificação precoce da disfunção temporomandibular – 

revisão crítica da literatura 

2 

diferentes ambientes, o que facilita o acompanhamento contínuo dos pacientes 

(Shrivastava et al., 2021).  

O campo da IA enquadra-se no domínio das ciências computacionais, tendo como 

objetivo principal a criação de sistemas que possuam a capacidade de compreender e 

responder a investigações de uma maneira tipicamente associada à cognição humana 

(Chartrand et al., 2017). A IA é caracterizada como o estudo e o avanço de sistemas 

computadorizados que podem executar funções tipicamente associadas ao intelecto 

humano. O machine learning (ML) serve como elemento fundamental da IA (Chartrand 

et al., 2017; King, 2018). 

As neural networks (NN) são um tipo de algoritmo de aprendizagem de máquina, 

enraizado na ciência da computação, que utiliza algoritmos baseados em dados para 

executar tarefas reconhecendo padrões em dados, em vez de depender de programação 

explícita. Estas redes, compostas por nós e pesos, estiveram entre as formas iniciais de 

algoritmos de IA a serem desenvolvidos (Hwang et al., 2019). Ao utilizar extensos bancos 

de dados, o programa pode através de treino, desenvolver a capacidade de detetar desvios 

do padrão (King, 2018; Miller & Brown, 2018).  

O uso da IA na área médica generalizou-se e também chegou à medicina dentária. Este 

campo de pesquisa em rápido crescimento apresenta um potencial significativo para 

aprimorar, de maneira eficaz, a precisão e a eficiência no diagnóstico das DTM, revelando 

resultados promissores e desafios a serem superados (Lee et al., 2018). 

Esta revisão crítica da literatura tem como objetivo principal, avaliar o potencial dos 

biomarcadores e da IA, na abordagem diagnóstica das DTM, em especial do diagnóstico 

precoce.  Como objetivos específicos pretende-se: 1) avaliar à data os biomarcadores que 

já podem ser utilizados com fidelidade do diagnóstico precoce das DTM; 2) verificar o 

custo-benefício da avaliação destes biomarcadores em função dos parâmetros fisiológicos 

do indivíduo; 3) discutir a utilização da IA no âmbito do diagnóstico precoce das DTM e 

quais as perspetivas atuais e futuras desta nova tecnologia, neste âmbito. 
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II. DESENVOLVIMENTO 

1. As disfunções temporomandibulares, biomarcardores e inteligência artificial 

1.1. Definição, classificação e epidemiologia das disfunções temporomandibulares 

Segundo a American Academy of Orofacial Pain (AAOP), as DTM representam um 

conjunto de doenças e distúrbios relacionados com alterações na estrutura, função ou 

fisiologia do SEG, podendo, ainda, estar associadas a outras condições médicas 

sistémicas (AAOP, 2023). Assim, as DTM abrangem um grupo de condições músculo-

esqueléticas e neuromusculares que envolvem as ATM, os músculos da mastigação e os 

tecidos associados (de Resende et al., 2021; Greene, 2010).  

As DTM podem ser classificadas de acordo com os Diagnostic Criteria for 

Temporomandibular Disorders (DC/TMD) que correspondem a uma versão mais recente 

dos Research Diagnostic Criteria for Temporomandibular Disorders (RDC/TMD) 

(Wadhokar & Patil, 2022). Assim, as DTM são divididas em dois grandes grupos de 

acordo com a sua origem: as disfunções da ATM e as disfunções dos músculos da 

mastigação (Dos Santos et al., 2022; Peck et al., 2014).  

As disfunções da ATM são divididas, no geral, em: artralgia, disfunções do complexo 

côndilo disco, doenças articulares e disfunções congénitas/do desenvolvimento. Por sua 

vez, as disfunções dos músculos da mastigação incluem: mialgia e dor miofascial, 

contractura, hipertrofia, neoplasma, disfunções do movimento e dor dos músculos da 

mastigação atribuídas a distúrbios sistémicos/centrais (Peck et al., 2014).  

Os DC/TMD são um recurso essencial para os profissionais de saúde, pois fornece uma 

estrutura clara e organizada para avaliar e diferenciar as várias apresentações clínicas das 

DTM (Schiffman et al., 2014). 

As DTM são consideradas um problema de saúde pública significativo e representam a 

causa mais comum de dor orofacial não odontogénica, sendo também frequentemente 

comparadas à dor cervical, dor lombar e cefaleias (Michelotti et al., 2020; Sousa et al., 

2020).  

Vários estudos epidemiológicos evidenciam uma prevalência aumentada de dor associada 

à DTM (Keela et al., 2024), afetando, aproximadamente, cerca de 5% a 12% da população 

(Barjandi et al., 2021).  Além disso, entre 50 e 75% dos pacientes afetados por alguma 

sinal ou sintoma de DTM, cerca de 15% tornam-se crónicos, causando maior 
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comprometimento na qualidade de vida dos pacientes (Schiffman et al., 2014). 

A prevalência de DTM varia de acordo com a idade, sexo, população e métodos de 

avaliação (Abbasgholizadeh et al., 2020). Em relação à idade, trata-se de uma condição 

que afeta, predominantemente, adultos que se encontram entre 20 e 40 anos de idade, com 

maior associação ao sexo feminino e, em específico, na idade fértil (Ghurye & McMillan, 

2017). Isto deve-se às características hormonais, biológicas, psicológicas, 

comportamentais e sociais geralmente associadas ao sexo feminino (Bueno et al., 2018; 

de Resende et al., 2021; De Rossi et al., 2014; Sousa et al., 2020).  

Uma revisão sistemática, que incluiu apenas estudos que seguiram os RDC/TMD, referiu 

uma prevalência de até 13% para DTM musculares, até 16% para DTM associadas às 

alterações no complexo côndilo-disco, e até 9% para artralgia da ATM (Manfredini et al., 

2014). 

 

1.2. Etiologia, manifestações clínicas e diagnóstico das disfunções 

temporomandibulares 

A etiologia das DTM não é clara, no entanto, é considerada complexa e multifatorial, 

dado que envolve uma variedade de causas e fatores de risco que podem contribuir para 

o seu desenvolvimento e progressão, sendo os mais frequentes os neuromusculares, 

alterações neurobiológicas, de natureza biomecânica e/ou biopsicossocial (Gauer & 

Semidey, 2015). 

Devido à complexidade da etiologia, existem inúmeros fatores que contribuem para essas 

condições, que podem ser agrupados em três categorias (predisponentes, precipitantes e 

perpetuantes) (Fernandes et al., 2018). Cada uma destas categorias de fatores atua de 

maneira distinta e gradual, e influencia o desenvolvimento e a manutenção das DTM 

(Gauer & Semidey, 2015). Além disso, é importante considerar os mecanismos 

periféricos e centrais, que também atuam nestes processos etiológicos (Kapos et al., 

2020). 

Os fatores predisponentes são aqueles que aumentam o risco de desenvolvimento da 

DTM, mas não resultam necessariamente na instalação da mesma. Entre esses fatores, 

destacam-se a história familiar e a genética, a própria oclusão dentária, o stresse e a 

ansiedade, bem como a presença de doenças autoimunes ou inflamatórias. Tais fatores 

criam um ambiente propício para o surgimento da DTM, todavia a sua presença isolada 
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não é suficiente para a instalação da DTM. Já os fatores desencadeantes ou precipitantes 

são aqueles que causam o aparecimento da doença. Neste grupo inserem-se o 

microtrauma e o macrotrauma, que podem ocorrer tanto de boca aberta quanto de boca 

fechada. Acresce-se também que procedimentos que exigem uma abertura prolongada da 

boca e o stresse emocional, especialmente em níveis elevados, podem causar tensão nos 

músculos da mastigação, contribuindo significativamente para o aparecimento da DTM 

(Slade et al., 2016). Por fim, os fatores perpetuantes são aqueles que dificultam ou 

impedem a cura da DTM e/ou contribuem para a progressão da DTM. Entre esses fatores 

podemos citar os maus hábitos posturais, os problemas dentários não tratados e a presença 

de doenças crónicas (como por exemplo, a artrite reumatoide). É de salientar que, em 

alguns casos, um único fator pode desempenhar um ou todos estes papéis, atuando como 

predisponente, desencadeante e perpetuante da DTM (Chisnoiu et al., 2015). 

No que diz respeito ao trauma, a AAOP descreve-o como qualquer força exercida no 

sistema estomatognático que exceda a carga funcional normal, com capacidade de causar 

uma sobrecarga neste sistema. O trauma pode ser de três tipos: o macrotrauma (direto ou 

indireto) e o microtrauma (AAOP, 2023). O macrotrauma é definido com uma força de 

elevada intensidade que atua no SEG durante um período longo e pode resultar em lesão 

tecidular direta e alterações nos componentes da ATM. O macrotrauma direto pode 

ocorrer após lesões ou procedimentos que implicam a abertura prolongada da boca, como 

durante tratamento dentário, intubação, ou extrações dos terceiros molares (List & Jensen, 

2017). No entanto, a aceleração-desaceleração, como acontece no caso de um golpe de 

chicote, é um exemplo de um tipo de macrotrauma indireto. Num golpe de chicote ocorre 

uma hiperextensão da cabeça e depois uma flexão, contraindo os músculos cervicais, que 

ao fim de algum tempo, podem referir na ATM e na área dos músculos da mastigação, 

podendo causar sintomas consistentes com a DTM (Furquim et al., 2015). 

O microtrauma define-se por forças de baixa intensidade que atuam ao longo do tempo, 

como é o caso dos hábitos posturais e dos comportamentos orais; nestes últimos, o mascar 

excessivo de pastilha elástica, o apertar dos dentes e o bruxismo têm sido amplamente 

estudados como possíveis fatores de risco para DTM (Chisnoiu et al., 2015). Entre os 

comportamentos orais, o bruxismo do sono é considerado um dos mais relevantes, pelo 

potencial dano que pode causar aos dentes. Embora não seja uma causa direta de DTM, 

pode exacerbar os sintomas nos pacientes que já têm a DTM instalada. O bruxismo, 

inicialmente designado como “bruxomania”, era considerado um episódio maníaco-
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compulsivo de ranger os dentes devido a alterações do SNC. Atualmente, é caracterizado 

como um comportamento que comumente envolve o apertar, ranger dos dentes ou 

tensionar os músculos da mastigação, de forma involuntária. Portanto, incluí todas as 

atividades dos músculos da mastigação que ocorram fora das funções habituais de falar, 

mastigar e engolir (Keela et al., 2024),  e pode produzir efeitos deletérios na dentição, no 

periodonto, nos músculos da mastigação e na ATM (Wieckiewicz et al., 2014). 

Os fatores psicológicos são, de igual modo, reconhecidos como elementos significativos 

e, por essa razão, têm sido objeto de extensa análise no contexto das etiologias das DTM, 

incluindo variáveis individuais, interpessoais e situacionais (Warzocha et al., 2024). Os 

sintomas da DTM, como a dor, são discutidos como sendo um fator causal ou 

intensificador no desenvolvimento de depressão e outras doenças psíquicas. De facto, foi 

relatado que fatores como o stresse, ansiedade e outros fatores de tipo psicológicos são 

capaz de induzir hiperatividade e fadiga muscular com consequentes alterações que 

podem ter repercussões no sistema estomatognático (Wieckiewicz et al., 2018), e 

podendo agravar-se em DTM já instaladas (Sousa et al., 2020). 

O papel da oclusão dentária como fator etiológico das DTM é provavelmente um dos 

mais controversos na comunidade científica. Já foram estudadas diversas más-oclusões 

dentárias, causadas por mal posicionamento dentário, por problemas ligados ao contacto 

dentário, entre outros, com associação à prevalência das DTM (Wieckiewicz et al., 2018). 

Assim, e à data, apesar de que algumas alterações oclusais possam estar, em alguns casos, 

relacionadas à DTM, elas não são necessariamente uma causa direta de DTM (Michelotti 

et al., 2020). 

As manifestações clínicas associadas à DTM variam na apresentação e, frequentemente, 

envolvem mais do que um componente do sistema estomatognático (Li & Leung, 2021). 

Por norma, a dor é a principal razão que leva os pacientes a procurarem ajuda médica, 

originando-se principalmente nas áreas temporal e peri-auricular (List & Jensen, 2017). 

Quando acompanha de dor, a DTM é descrita como uma experiência multidimensional 

que pode afetar o paciente física e emocionalmente, e prejudicar a própria qualidade de 

vida, podendo também ser considerada um fator etiológico de DTM (Durham et al., 

2015). 

De forma sucinta, a dor, quando associada à DTM, pode manifestar-se como: dor aguda 

(de curta duração) ou dor crónica (persiste por um período superior a três meses). Na dor 

aguda, o paciente consegue identificar o evento que a originou e pode interferir com as 
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atividades funcionais do SEG (comer, falar, bocejar, etc.). A dor crónica pode ser 

contínua ou intermitente, com períodos de remissão mais ou menos longo e intensidade 

variável ao longo do tempo, mas sempre com intensificação realizada pelo sistema 

nervoso central (SNC) (Gil-Martínez et al., 2018; Treede et al., 2019). 

Para além da dor, podem aparecer outros sintomas, tais como, a limitação da amplitude 

dos movimentos de abertura, lateralidade ou protrusão, a presença de ruídos articulares 

(de tipo estalidos ou crepitações), dor referida e alterações na oclusão, sensação de 

cansaço, bem como, rigidez nos músculos da mastigação (Di Paolo et al., 2017). 

Contudo, os sintomas de DTM podem estender-se para além da região da mandíbula de 

podem incluir dores de cabeça frequentes, dores faciais, dor no pescoço e nos ombros, ou 

até mesmo zumbido no ouvido (Huhtela et al., 2021). 

O diagnóstico das DTM é um processo que envolve uma série de etapas que visam 

identificar os sinais e os sintomas associados aos problemas relacionados com a ATM e 

com os músculos da mastigação (Durham et al., 2015). Constituintes fundamentais de um 

diagnóstico convencional são a anamnese detalhada, o exame físico, que inclui a 

observação das estruturas, a palpação dos músculos e a avaliação da dinâmica 

mandibular, bem como os exames auxiliares de diagnóstico (EAD) (Dos Santos et al., 

2022). 

Deste modo, através de uma anamnese detalhada e exame clínico minucioso, é possível 

obter informação sobre os principais sintomas associados a DTM, como, por exemplo, a 

presença de dor, ruídos articulares ou limitação da abertura da boca (Schiffman & 

Ohrbach, 2016). 

O exame físico é importante para a obtenção de um correto diagnóstico mediante a 

observação, palpação dos músculos da mastigação e avaliação da dinâmica mandibular, 

ATM e estruturas anexas, incluindo também os músculos cervicais. Os achados deste 

exame podem incluir movimento anormal da mandibula, redução da amplitude de 

movimento, sensibilidade à palpação ou durante a função dos músculos da mastigação, 

do pescoço ou ombro, dor funcional dinâmica e sinais de bruxismo, e também a avaliação 

de má oclusão, que contribuem na manifestação da disfunção (Gauer & Semidey, 2015). 

Atualmente, os DC/TMD são considerados o gold standard para a avaliação e 

classificação das DTM, dado que apresentam sensitividade e especificidade bem 

definidas para a maioria dos tipos de disfunções, e, por essa razão são um protocolo de 
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diagnóstico confiável. Acresce-se também que este sistema é fundamental para garantir 

uma abordagem sistemática e consistente para o diagnóstico e tratamento das DTMs 

(Schiffman et al., 2014; Slade et al., 2016). 

Os DC/TMD proporcionam um método padronizado para a avaliação física das estruturas 

do SEG (Eixo I) e para a análise dos fatores psicossociais e comorbidades do paciente 

(Eixo II) (Li & Leung, 2021). O Eixo I é essencial para identificar a presença de dor 

muscular, disfunções e outras anomalias estruturais que podem contribuir para os 

sintomas dos pacientes (Schiffman et al., 2014). O Eixo II, por outro lado, considera 

fatores emocionais, relacionados com ansiedade ou depressão e avalia o modo como 

podem ter influência na experiência de dor do paciente (Slade et al., 2016). A parte mais 

importante do exame é confirmar que a dor provocada durante a avaliação é familiar para 

o paciente, ou seja, que reproduz ou é semelhante à dor que sente na sua vida diária e que 

foi relatada na história clínica (Kapos et al., 2020). 

Do mesmo modo, os EAD também são importantes, pois fornecem confirmação, exclusão 

e informações adicionais, maioritariamente quando os exames analíticos são 

inconclusivos. Como exemplo, temos a tomografia computadorizada (TC), a ressonância 

magnética (RM) e a ecografia (Durham et al., 2015). 

A RM é o tipo de EAD que possui maior valor diagnóstico, particularmente nas 

disfunções do complexo côndilo-disco, sendo considerada, para esse tipo de disfunção, o 

gold standard.  No entanto, o plano de tratamento não deve basear-se exclusivamente nos 

resultados da RM, mas sim na combinação da história clínica, exame clínica, exames 

imagiológicos e, quando necessário, exames analíticos (Schiffman et al., 2014). 

Contudo, estes métodos de diagnóstico de diagnóstico tem valor quando a DTM está já 

instalada e os sinais ou sintomas presentes de uma forma clara, contudo, dificilmente 

ajudam os médicos dentistas quando a DTM ainda é sub-clínica (Kapos et al., 2020). 

 

1.3. Biomarcadores no âmbito de diagnóstico das disfunções temporomandibulares 

Apesar do que foi referido anteriormente, o diagnóstico convencional pode apresentar 

limitações significativas que conduzem a interpretações erradas dos sintomas e a 

diagnósticos imprecisos, ou tardios (Gauer & Semidey, 2015). 

Por esta razão, torna-se necessário lançar mão de outros métodos para alcançar uma maior 
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precisão na avaliação e diagnóstico da DTM. Atualmente, tem sido reconhecido a 

existência de uma relação entre as DTM e o aumento/alterações de marcadores 

bioquímicos ou inflamatórios, o que permite a exploração de biomarcadores diagnósticos 

mais sensíveis e para um diagnóstico mais precoce da DTM (Poluha et al., 2019; Zwiri et 

al., 2020). 

 

1.3.1. Definição de biomarcadores e quais os tipos 

Um biomarcador é definido como um indicador biológico que, quando presente, pode 

auxiliar no estudo da identificação, diagnóstico, prognóstico e monitorização de 

diferentes condições de saúde, entre as quais incluímos as doenças inflamatórias e as 

DTM (Califf, 2018). 

Trata-se de uma molécula biológica encontrada no sangue, noutros fluídos corporais ou 

tecidos, e que pode ser sinal de um processo normal ou anormal, assim como indicador 

de uma condição ou doença. Para além disso, podem incluir moléculas, genes e proteínas 

identificados em biópsias de tecidos, plasma, saliva, fluído sinovial, líquido 

cefalorraquidiano (LCR) ou características específicas que são detetadas e quantificadas 

em amostras de sangue, tecidos ou fluídos corporais (Shrivastava et al., 2021; Yaman et 

al., 2020). 

Atualmente, os biomarcadores desempenham um papel fundamental no âmbito médico, 

oferecendo uma maneira precisa e não invasiva de detetar alterações patológicas antes 

que os sintomas clínicos se manifestem completamente. Um biomarcador clinicamente 

valioso deve ser fácil de medir e correlacionar-se com as classificações da doença ou 

condição a avaliar, além de ser mensurável em amostras que sejam fáceis e não invasivas 

de colher e manipular (Shrivastava et al., 2021). 

No contexto das DTM, estes indicadores biológicos podem fornecer informações valiosas 

sobre o estado inflamatório da ATM, a própria atividade muscular e outras alterações 

fisiológicas associadas à condição do paciente. Além disso, os biomarcadores podem 

ajudar a identificar subtipos específicos de DTM, permitindo uma abordagem mais 

dirigida, precisa e personalizada (Zwiri et al., 2020). 

Diversos tipos de biomarcadores têm sido estudados em relação às DTM e demostraram 

ser promissores para o diagnóstico precoce dessas condições. Por exemplo, a análise de 

marcadores inflamatórios, como a proteína C-reativa (PCR) e o tumor necrosis factor-
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alpha (TNF-), assim como o estudo das interleucinas (IL) podem indicar a presença de 

inflamação crónica na ATM, ajudando a diferenciá-la de outras possíveis causas de dor 

orofacial (Farré-Guasch et al., 2023). 

Da mesma forma, a avaliação de biomarcadores associados ao metabolismo ósseo e 

cartilaginoso, como a osteocalcina e o colagénio tipo II, pode oferecer informações 

valiosas sobre a degeneração articular e a remodelação óssea relacionadas às DTM (Zwiri 

et al., 2020). Estes biomarcadores são essenciais para entender a extensão do dano 

estrutural e acompanhar a progressão da doença articular (Aldosari et al., 2023). 

Além dos marcadores inflamatórios e estruturais, os biomarcadores também podem 

indicar alterações no sistema nervoso central e periférico, frequentemente envolvidos na 

origem da dor crónica. Por exemplo, as alterações dos níveis de neurotransmissores, tais 

como a dopamina e a noradrenalina, podem estar ligados à modulação da dor e ao stresse 

emocional, ambos fatores importantes no aparecimento, desenvolvimento e manutenção 

das DTM (Aoun et al., 2023). 

Tradicionalmente, o soro sanguíneo é considerado o gold standard para a avaliação de 

biomarcadores associados às DTM, mas mais recentemente, a saliva e o fluído sinovial 

têm adquirido interesse devido à colheita não invasiva da saliva e à especificidade 

tecidular aparente do fluído sinovial da ATM (Shrivastava et al., 2021). Recentemente, a 

saliva tem sido considerada um fluído promissor na identificação de biomarcadores, 

devido ao fácil acesso de colheita, é não invasiva e tem baixo custo (Alam et al., 2024; 

Martina et al., 2020). No entanto, como outros fluídos corporais, a saliva não é um fluído 

homogéneo e estável, pois está em constante mudança. A sua composição, portanto, é 

afetada pela metodologia de amostragem, ritmos circadianos, ambiente, idade, género, 

higiene oral, atividade física, medicações, e saúde geral (Nunes et al., 2022). Esta 

característica da saliva pode limitar a sua capacidade de ser usada como um verdadeiro 

meio diagnóstico devido à variabilidade inter e intra individual, tornando, a comparação 

entre estudos e pacientes, num desafio (Shrivastava et al., 2021). 

O líquido sinovial tem a vantagem de fornecer em tempo real mudanças na assinatura 

proteómica da articulação, que variam com tempo e idade, existe, ainda, uma adaptação 

do mesmo. A assinatura proteómica da articulação saudável é diferente da observada na 

DTM, na qual a dor é expressa e identificada biologicamente por transmissores 

nociceptivos; a inflamação é observada e registada por mediadores pró-inflamatórios; e 



Biomarcadores e inteligência artificial na identificação precoce da disfunção temporomandibular – 

revisão crítica da literatura 

11 

os lubrificantes fundamentais estão ausentes, causando um comprometimento do bom 

funcionamento do conjunto articular (Focacci et al., 2022). 

No âmbito das DTM, os biomarcadores mais importantes são os biomarcadores genéticos 

e os biomarcadores moleculares (biomarcadores inflamatórios e da dor crónica, e os 

biomarcadores associados ao stresse). 

 

1.3.1.1. Biomarcadores genéticos  

Os biomarcadores genéticos mais do que ferramentas importantes para o diagnóstico de 

DTM, são utilizados para determinação de risco de DTM (Mladenovic et al., 2016). As 

variações no deoxiribonucleic acid (DNA), também denominadas single-nucleotide 

polymorphism (SNP), são capazes de influenciar a predisposição genética a condições de 

dor crónica. No entanto, os SNP do gene de catechol-O-methyltransferase (COMT) estão 

associados à sensibilidade à dor nos pacientes com DTM (Slade et al., 2016). No estudo 

de Mladenovic et al. (2016), os autores avaliaram a associação entre os polimorfismos do 

gene COMT e as disfunções temporomandibulares (DTM) dolorosas e verificaram que 

um determinado genótipo (AG/AA para o polimorfismo rs165774) aumentava o risco das 

DTM em geral e da dor associada à DTM.  

 

1.3.1.2. Biomarcadores moleculares 

Vários têm sido o biomarcadores moleculares estudados, sendo que osbiomarcadores 

inflamatórios, como por exemplo a interleucina-1  (IL-1), têm sido  estudados em relação 

à DTM, nomeadamente, as DTM musculares (Cê et al., 2018) e articulares Akdogan et 

al. (2023)  

Em condições como a DTM e a dor neuropática orofacial, os biomarcadores, como é o 

caso das proteínas plasmáticas (transtirretina, proteína de ligação ao retinol e alfa-1-

glicoproteína ácida 2), podem desempenhar um papel importante na avaliação do stresse 

oxidativo e na regeneração nervosa periférica, associados aos processos de dor (Doshi et 

al., 2020).  

A saliva contém uma variedade complexa de proteínas, peptídeos e outras substâncias, 

que podem fornecer informações sobre a fisiopatologia da mialgia de DTM, além de 

serem úteis para identificar novos biomarcadores para diversas DTM (Minervini et al., 
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2023). Há vários marcadores salivares que têm sido avaliados, incluindo as matrix 

metalloproteinases (MMPs), mais especificamente a MMP3, e o vascular endothelial 

growth factor (VEGF). Estes marcadores foram correlacionados com a alterações 

morfológicas dos côndilos e podem variar de acordo com o ritmo circadiano da saliva 

(Alam et al., 2024). 

O cortisol salivar refere-se à medição do cortisol presente na saliva, num determinado 

momento do dia. Esteé uma hormona produzida pelas glândulas suprarrenais em resposta 

ao stresse e está envolvido na regulação de vários processos fisiológicos no corpo, 

incluindo metabolismo, função imunológica e resposta ao stresse (Alam et al., 2024). 

Existem vários estudos (Khayamzadeh et al., 2019; Venkatesh et al.,2021; Akdogan et 

al., 2023) que avaliaram a relação do cortisol salivar relacionado com o stresse 

fisiológico, associado direta ou indiretamente, à presença de DTM/hábitos 

parafuncionais.    

 

1.4. A Inteligência artificial no âmbito do diagnóstico das disfunções 

temporomandibulares 

1.4.1. Definição de inteligência artificial e as suas aplicabilidades em medicina 

dentária 

O termo “Inteligência Artificial” refere-se à ideia de que as máquinas são capazes de 

desempenhar tarefas que os humanos normalmente fazem e surgiu por volta de 1950, com 

o avanço da ciência da computação e da disponibilidade de grandes volumes de dados de 

pacientes (Schwendicke et al., 2020). 

A IA pode ser dividida em três subáreas: ML, ciência de dados e DL. O uso clínico de 

programas de IA têm adquirido popularidade, tornando-se uma realidade na medicina 

dentária nos últimos anos, em múltiplas áreas, desde a ortodontia ao diagnóstico das DTM 

(Park & Park, 2018; Sur et al., 2020).  

A ML enquadra-se na IA e envolve a programação de computadores para adquirir 

conhecimento a partir de dados. Este campo envolve a aplicação de algoritmos para 

analisar dados existentes e descobrir padrões estatísticos subjacentes. Isso permite que o 

sistema de ML faça previsões precisas quando novos dados forem apresentados. Entre os 

vários tipos de algoritmos de ML, as NN, também designadas de redes neurais artificiais 

são amplamente reconhecidas pelo seu desempenho superior, especialmente quando se 
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trata de dados complexos como imagens ou linguagem. No centro de qualquer NN está o 

neurónio artificial, um modelo matemático não linear inspirado no neurónio humano. Ao 

empilhar e encadear vários neurónios, formam-se camadas e, através de uma série de 

operações matemáticas, cria-se uma rede para realizar tarefas específicas, como a 

classificação de imagens (Corbella et al., 2021; Schwendicke et al., 2020, 2021).  

Os algoritmos tradicionais de ML, também conhecidos como técnicas clássicas de 

aprendizagem de máquina anteriores ao surgimento do DL, dependem de métodos 

estatísticos e não utilizam redes neurais profundas. Alguns exemplos dessas abordagens 

clássicas de ML são: linear regression (LR), logistic regression (LR), support-vector 

machine (SVM) e decision tree (DT) (Ozsari et al., 2023). O DL refere-se a NN com 

numerosas camadas, que demonstram ser particularmente eficazes na análise de imagens. 

As NN possuem a capacidade de capturar várias características de imagens, incluindo 

limites, formas e padrões gerais. Ao fornecer dados amplos a essas redes, elas podem 

estabelecer conexões entre entradas e saídas, como associar uma imagem de dente cariado 

à saída “dente cariado”. Para tal, treinam-se algoritmos de LM através da utilização de 

extensos bancos de dados, onde pares de entrada-saída são cuidadosamente analisados 

em cada estágio da NN. Os resultados previstos são comparados com os valores reais, 

permitindo a otimização dos algoritmos para minimizar erros de previsão (Corbella et al., 

2021; Diniz De Lima et al., 2022; Schwendicke et al., 2020, 2021) 

A radiómica, um campo emergente dentro da IA, concentra-se na extração de dados 

quantitativos de imagens radiológicas para auxiliar na tomada de decisões clínicas e 

facilitar a análise de dados (Shi et al., 2020; W. Wu et al., 2019). No domínio da 

radiómica, aplicam-se fórmulas matemáticas para representar quantitativamente vários 

atributos de imagem, tais como contraste, homogeneidade e textura, dentro de uma região 

específica de interesse. Estas fórmulas produzem valores contínuos que oferecem 

conhecimentos aprimorados sobre as características do tumor e quaisquer alterações 

potenciais que possam ocorrer (Wu et al., 2019). No sentido técnico, o processo envolve 

a conversão de imagens em dados de dimensões superiores, a fim de identificar 

correlações que possam estabelecer um fenotípico radiográfico valioso antes, durante e 

após o tratamento (Hawkins et al., 2016; Wu et al., 2019). 

Um estudo recente comparou três métodos de extração de atributos no diagnóstico de 

DTM: radiómico, semântico e uma abordagem combinada, a radiómico-semântica. Os 

pesquisadores descobriram que, através do uso de três classificadores de ML – K-nearest 
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neighbors (KNN), support vector machines (SVM) e multilayer perceptron (MLP) -, os 

métodos semântico e de associação radiómico-semântica obtiveram melhores resultados 

em termos de precisão, acurácia e sensibilidade. Entre os classificadores, o MLP foi o 

mais eficiente quando aplicado às características combinadas. Esses resultados sugerem 

que a integração de dados clínicos com análises de imagem pode levar a diagnósticos 

mais robustos e confiáveis (Eşer et al., 2023). 

Com todo o potencial, a IA tem vindo a despertar o interesse da comunidade científica, 

surgindo cada vez mais possíveis aplicações nas várias áreas da Medicina Dentária, 

nomeadamente, ortodontia, imagiologia, cirurgia, dentística, endodontia, medicina oral, 

oclusão e periodontologia e na DTM e dor orofacial. 

 

2. Metodologia 

Para a elaboração desta revisão crítica da literatura foi realizada previamente uma 

pesquisa bibliográfica com recurso às plataformas digitais PubMed®, Google Scholar e 

Science Direct, utilizando-se diferentes palavras-chaves nas suas diversas combinações 

com os operadores booleanos ‘AND’ e ‘OR’. 

Os descritores de pesquisa selecionados incluíram: “temporomandibular disorders”, 

“early diagnosis”, “biomarkers” e “artificial intelligence”. 

A pesquisa foi realizada durante o mês de março de 2024 e incluíram-se artigos de revisão 

narrativa, de revisão sistemática e de estudos clínicos publicados entre os anos 2014 e 

2024, nos idiomas inglês, português e italiano.  

A pesquisa nas bases de dados geraram 598 resultados divididos da seguinte forma, no 

PubMed® foram utilizadas as seguintes combinações de palavras-chave: 1. 

“temporomandibular disorders” AND “biomarkers” obtendo-se 46 artigos; 

2.“temporomandibular disorders” AND “artificial intelligence” resultando em 22 artigos; 

3. “temporomandibular disorders” AND “early diagnosis” resultando em 25 artigos. Já 

na base de dados Science Direct as combinações foram as seguintes: 1. 

“temporomandibular disorders” AND “biomarkers” resultando em 275 artigos; 2. 

“temporomandibular disorders” AND “early diagnosis” resultando em 143 artigos; 3. 

“temporomandibular disorders” AND “artificial intelligence” resultando em 87 artigos. 

Após a remoção de artigos duplicados e artigos que não cumpriam os critérios de inclusão 
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e exclusão ficaram 206 artigos. Os artigos que pela leitura do resumo não deram resposta 

a pelo menos um dos objetivos do trabalho foram excluídos, ficando 112 artigos. 

Segundo os critérios estabelecidos para a seleção dos artigos e após a avaliação dos 

títulos, resumos e texto integral, foram integrados 79 artigos para a elaboração desta 

revisão dos quais: 5 artigos de 2014, 5 artigos de 2015, 4 artigos de 2016, 5 artigos de 

2017, 10 artigos de 2018, 6 artigos de 2019, 12 artigos de 2020, 8 artigos de 2021, 8 

artigos de 2022, 11 artigos de 2023 e 5 artigos de 2024. Das 80 referências bibliográficas 

utilizadas na redação deste trabalho, 67 artigos foram obtidos pela pesquisa direta, 12 

artigos foram obtidos por referência cruzada como complemento à pesquisa e 1 livro foi 

utilizado. 

 

3. Revisão da literatura específica e Discussão 

Os métodos de diagnóstico mais frequentemente utilizados nas DTM musculares são a 

complementaridade entre história e exame clínico, e para a patologia intrínseca da ATM 

o gold standard para o diagnóstico continua a ser a RM. No entanto, muitos pacientes 

sofrem de DTM, apesar de não haver patologia óbvia ou alterações estruturais mecânicas. 

Devido em parte à taxa de sucesso relativamente baixa das abordagens diagnósticas 

existentes na DTM, o campo do diagnóstico e tratamento da DTM está a desenvolver-se 

rapidamente à medida que a nossa compreensão das diferentes etiologias da DTM 

também avança (Moxley et al., 2023). 

A complexidade do diagnóstico de DTM, juntamente com o facto de que muitos sintomas 

de dor orofacial surgem de outras partes do corpo, tornam o diagnóstico adequado de 

DTM um desafio significativo para o clínico geral (Shekhar et al., 2023). Os 

biomarcadores poderão, eventualmente, ser utilizados na identificação precoce da DTM, 

tal como, já são utilizados para outras doenças (Aoun et al., 2023).  

Vários foram os estudos que avaliaram os níveis de cortisol na saliva, nomeadamente, os 

estudos de Khayamzadeh et al (2019), Venkatesh et al (2021) e Akdogan et al (2023), no 

sentido de os relacionar com alguma dimensão das DTM 

Venkatesh et al. (2021) avaliaram um grupo de 348 estudantes universitários pelos 

RDC/TMD e dividiram os estudantes em dois grupos: com DTM, independentemente do 

tipo (n=107; 61 mulheres e 46 homens) e grupo controlo (sem DTM; n=241; 126 

mulheres e 115 homens). Os autores relataram uma diferença estatisticamente 
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significativa no cortisol salivar entre o grupo DTM e o grupo controlo, sendo que os 

pacientes com DTM tinham níveis de cortisol mais elevados. Os autores verificaram 

também que entre géneros houve uma diferença significativa, quer no grupo com DTM, 

quer no grupo controlo expressando as mulheres, níveis mais elevados de cortisol salivar. 

O nível de stresse avaliado pela Perceived Stress Scale, foi significativamente mais alto 

no grupo com DTM e, entre géneros, também para o género feminino, em ambos os 

grupos. Assim, os níveis significativamente mais altos de cortisol salivar e de stress em 

indivíduos com DTM indicaram a importância dos níveis de cortisol salivar como um 

marcador biológico de stresse em pacientes com DTM (Venkatesh et al., 2021). 

Khayamzadeh et al. (2019) também investigaram os biomarcadores de stresse salivares 

em pacientes com pelo menos um hábito parafuncional indicado por questionário, sendo 

o grupo de estudo constituído por 32 pacientes e o grupo controlo por igual número de 

indivíduos emparelhados por idade e sexo. Os níveis de stresse foram medidos por 

Depression Anxiety Stress Scale-21 (DASS-21) e Beck Anxiety Inventory (BAI).  

Observaram-se níveis consideravelmente mais elevados de cortisol no grupo de estudo 

em comparação com o grupo controlo, como foram observados níveis mais elevados de 

stresse, ansiedade e depressão no grupo de estudo sugerindo uma potencial associação 

entre cortisol e a presença de hábitos parafuncionais. Os níveis séricos de amílase alfa 

salivar (SAA) também foram avaliados e observou-se que os níveis de SAA foram 

significativamente mais elevados no grupo com hábitos parafuncionais em comparação 

com o grupo controlo, devido à provável estimulação da produção salivar por estes 

hábitos (Khayamzadeh et al., 2019). 

Contudo, no estudo de Akdogan et al. (2023), onde foram incluídos 34 pacientes com 

DTM intra-articular sintomática (deslocamento do disco com redução e sem redução) e 

34 pacientes no grupo controlo sem sintomas de DTM, para avaliar a relação dos níveis 

de cortisol com o stresse, não houve alterações significativas do nível de cortisol entre 

grupos. No entanto, os níveis de cortisol foram mais elevados, mas não de forma 

significativa, no grupo com DTM e depressão/ansiedade. Neste estudo também foram 

avaliados os níveis de IL-1, IL-6, TNF-α e MMP-3 pelo método Enzyme Linked Immuno 

Sorbent Assay (ELISA) para avaliar as diferenças no estado inflamatório da ATM de 

ambos os grupos, contudo, também não houveram diferenças significativas entre grupos 

relativamente a este parâmetro (Akdogan et al., 2023). 

Assim pela análise da literatura, o cortisol salivar parece ser uma forma não invasiva de 
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medir a relação entre o stresse fisiológico, que tem sido associado à etiologia das DTM, 

contudo, para as DTM intra-articulares não houve associação. Deste modo, no futuro 

deverá ser estudado se os níveis de cortisol salivar aumentados poderão ser avaliados 

como fator de risco para o aparecimento de DTM, especificando de forma adequada a 

seleção dos casos de estudo, em função da utilização de sistemas de classificação de DTM 

universais, ou seja, por subtipo de DTM.  

Em relação à IL-1, Cê et al. (2018) realizaram um estudo onde incluíram 69 mulheres 

com idades entre 18 e 84 anos e as distribuíram em quatro grupos: (A) controlos saudáveis 

(n = 27); (B) pacientes com diagnóstico de DTM (n = 18); (C) pacientes com diagnóstico 

de fibromialgia (n = 15); e (D) pacientes com diagnóstico de fibromialgia mais DTM (n 

= 9). A maioria dos pacientes dos grupos B e D apresentou características do Grupo I 

(distúrbios musculares) e Grupo II (deslocamentos do disco) no Eixo I de acordo com os 

critérios RDC/TMD e todos os pacientes dos grupos C e D cumpriram os critérios 

diagnósticos primários para fibromialgia, apresentando com Widespread Pain Index 

(WPI) > 7 e Symptom Severity Score (SS) > 5. Observaram níveis significativamente mais 

elevados de IL-1 em pacientes com DTM em comparação com o grupo controlo, 

independentemente de estes terem fibromialgia ou não. No entanto, os níveis de IL-1 não 

diferiram significativamente entre os grupos controlo e o grupo com fibromialgia. Este 

facto sugeriu que a IL-1 pode estar especificamente associada à DTM e não à 

fibromialgia. Contudo este estudo apresenta risco de viés pois apenas incluiu mulheres 

em vez de pacientes de ambos os sexos e porque não isolou os diferentes tipos de DTM 

e a maioria dos pacientes tinha DTM mistas. No futuro, deverá estudar-se em pacientes 

com DTM, mas dividindo-os em grupos de subtipos de DTM, excluindo os pacientes com 

diagnósticos múltiplos. Só dessa forma será possível verificar se a IL-1 poderá ser um 

biomarcador previsível para o diagnóstico/diagnóstico precoce de DTM. 

O estudo preliminar de Ok et al. (2017) teve como principal objetivo identificar um 

marcador para o diagnóstico de osteoartrite da ATM, comparando as concentrações de 

piridinolina urinária (PYD), desoxipiridinolina (DPD) e telopeptídeos C-terminais, 

colagénio tipos I e II (CTX-I e CTX-II) de pacientes com osteoartrite da ATM com os de 

um grupo não sintomático. Foram analisadas as concentrações de PYD, DPD, CTX-I e 

CTX-II na urina de 36 indivíduos não sintomáticos e 31 indivíduos com osteoartrite da 

ATM, verificou-se que as concentrações de PYD e DPD na urina aumentaram 

significativamente em pacientes com osteoartrite da ATM e houve uma correlação entre 
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estes níveis e as alterações radiológicas de osteoartrite. Assim, estes marcadores foram 

sugeridos, pelos autores, como um método suplementar ao diagnóstico clínico de 

osteoartrite. Os autores referiram que mais estudos deverão ser realizados para verificar 

a sua sensibilidade e especificidade em diferentes fases da doença osteoarticular da ATM, 

selecionando de forma adequada o grupo de estudo e o grupo controlo, visto que são 

marcadores sistémicos e que poderão estar correlacionados com outras condições 

patológicas sistémicas (Ok et al., 2017). 

O estudo de Shoukri et al. (2019) pretendeu testar correlações entre grupos de 

biomarcadores associados à morfologia condilar e aplicar a IA para testar características 

de análise de forma numa NN para estadiar a morfologia condilar na osteoartrite da ATM. 

Os níveis séricos e salivares de 17 biomarcadores inflamatórios foram quantificados 

usando microarranjos proteicos. Uma NN foi treinada com outros 259 côndilos para 

detetar e classificar o estadio da osteoartrite da ATM através de imagens de cone beam 

computed tomography (CBCT) e, em seguida, comparado com classificações repetidas de 

especialistas clínicos. Os níveis dos biomarcadores salivares MMP-3, caderina-5, 

Chemokine (C-C motif) ligand 21(CCL21) e Plasminogen Activatior Inhibitor-1 (PAI-

1)foram correlacionados entre si em pacientes com osteoartrite da ATM e foram 

significativamente correlacionados com a variabilidade morfológica condilar na 

superfície posterior do côndilo. No soro, a caderina-5 e o VEGF foram correlacionados 

entre si e com variabilidade morfológica significativa na superfície anterior do côndilo, 

enquanto a MMP-3 e o CXCL16 apresentaram associações estatisticamente significativas 

com variabilidade morfológica na superfície anterior, polo lateral e superfície superior-

posterior do côndilo. Para além disso, demonstraram a existência de correlações 

significativas entre variações nos níveis de expressão proteica, sintomas clínicos e 

morfologia da superfície condilar (Shoukri et al., 2019). Estes resultados sugerem que a 

variabilidade tridimensional na morfologia condilar da osteoartrite da ATM pode ser 

fenotipada de forma abrangente por uma NN, podendo a IA ajudar a relacionar 

biomarcadores moleculares com imagens readiológicas. 

Estes dois estudos avaliaram em diferentes tipos de fluídos vários biomarcadores 

moleculares para a osteoartrite da ATM. O estudo de Ok et al. (2017) por ter avaliado 

urina, e não ter excluído outras comorbidades no grupo de estudo, limita para já a 

utilidade dos biomarcadores utilizados relativamente à osteoartrite da ATM. Já o estudo 

Shoukri et al. (2019) é muito promissor pois houve deteção de biomarcadores na saliva 
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que se relacionaram com alterações com condilares, nomeadamente, MMP-3, caderina-

5, 6Ckina e PAI-1, que deverão ser estudados numa amostra maior e em diferentes 

estádios da doença para os puder, eventualmente, validar como, um biomarcador para 

diagnóstico precoce da osteoartrite da ATM. A inclusão da utilização da IA neste estudo 

mostrou a utilidade que esta poderá ter no estadiamento da doença e, secundariamente, 

no estabelecimento da relação dos biomarcadores moleculares com alterações precoces 

da doença. 

A revisão compreensiva realizada por Aoun et al. (2023) incluiu nove estudos clínicos, 

dos quais dois encontram-se descritos nesta revisão, com participantes diagnosticados 

com DTM de acordo com os RCD/TMD. Os restantes estudos analisados investigaram 

diversos biomarcadores salivares, incluindo glutamato, serotonina, substância P, fator de 

crescimento nervoso (NGF, do inglês nerve growth factor) e fator neurotrófico derivado 

do cérebro (BDNF, do inglês brain-derived neurotrophic factor). Os principais resultados 

encontrados foram os seguintes: os níveis de glutamato foram mais elevados em pacientes 

com mialgia em relação aos pacientes do grupo controlo. Nos pacientes com mialgia, 

observaram-se também níveis significativamente mais altos de interleucina 8 (IL-8) e 

matrix metalloproteinase-9 (MMP-9), especialmente naqueles com dor aguda; na saliva 

dos pacientes  foram encontrados níveis mais baixos de NGF e BDNF; a serotonina e a 

substância P (neuropeptídeo envolvido na transmissão da dor) apresentaram níveis 

similares entre os grupos de DTM e controlo, com a serotonina sendo indetetável na 

saliva; em pacientes com deslocamento do disco sem redução e com abertura limitada, 

foram detetadas diferenças significativas nos níveis de MMP-2 e de prostaglandina E2 

(PGE2); por fim, níveis significativamente mais elevados de 8-hydroxy-2' -

deoxyguanosine (8-OHdG) e malondialdeído (MDA) foram observados na saliva de 

pacientes com DTM (Aoun et al., 2023). 

Recentemente, uma revisão sistemática pretendeu analisar uma variedade de 

biomarcadores salivares para a deteção de DTM. O cortisol salivar foi avaliado como 

biomarcador de stresse da DTM em três estudos já apresentados nesta discussão. Dos oito 

estudos incluídos nesta revisão, quatro avaliaram biomarcadores de dor na DTM. Foram 

identificados vários biomarcadores inflamatórios: IL-1β, TNF-α e PCR foram 

consistentemente elevados em pacientes com DTM; as MMP-8 e MMP-9 também 

demonstraram níveis elevados em pacientes com DTM, indicando degradação tecidular. 

Os autores, depois da avaliação da literatura disponível, verificaram que há vários 
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marcadores salivares promissores e que, alguns estudos, os correlacionaram com a 

presença de DTM. Contudo, ainda não foi possível determinar um biomarcador salivar 

gold standard para as DTM, sendo, por isso, necessárias mais investigações (Shekhar et 

al., 2023). 

Embora atualmente não existam biomarcadores de dor validados, a maioria dos potenciais 

biomarcadores continua a encontrar-se nas fases iniciais de descoberta e verificação. A 

heterogeneidade das populações dos estudos analisados (apenas mulheres; mais mulheres 

do que homens), o pequeno tamanho das amostras e as características clínicas de DTM 

inadequadamente caracterizadas podem apresentar desafios para a verificação e validação 

bem-sucedidas dos biomarcadores. 

Embora exista um grande potencial para os biomarcadores salivares na deteção precoce 

de DTM, são necessárias mais investigações para identificar biomarcadores específicos e 

estabelecer protocolos padronizados de recolha e análise. Estudos futuros devem focar-

se em populações maiores e mais diversas, bem como na validação clínica dos 

biomarcadores identificados. Apesar de existirem alguns estudos que avaliem os 

biomarcadores na DTM, ainda são poucos aqueles que o fazem com o objetivo de 

diagnóstico precoce. Contudo seria importante o desenvolvimento deste tipo de estudos 

para evitar a instalação da DTM crónica. Desta forma o tipo de estudo ideal seria um 

estudo longitudinal de coorte que avalie o aparecimento de DTM no tempo juntamente 

com a avaliação dos biomarcadores que se têm mostrado mais sensíveis ao diagnóstico 

de DTM. Dessa forma, e utilizando por base o apoio da IA, poderá melhorar-se no futuro, 

a precisão de diagnóstico precoce das DTM com recurso a biomarcadores.  

Neste momento, a IA é utilizada, principalmente, no campo médico para auxiliar no 

diagnóstico e no tratamento de condições potencialmente fatais, tais como doenças 

cardiovasculares e cancro. Embora a DTM tenha uma prevalência semelhante a essas 

condições na população em geral, o uso da IA para o diagnóstico e tratamento da DTM 

ainda está no início. Para além disso, a DTM não é, em si, uma condição com risco de 

vida, no entanto, pode apresentar sintomas semelhantes aos de patologias com risco de 

vida. 

As mais recentes tecnologias de IA foram introduzidas para apoiar os médicos no 

diagnóstico de DTM com a utilização de vários tipos de dados, tais como imagens de 

diagnóstico médico, imagens de vídeo, recursos de radiómica, rastreamento de 

movimento da mandíbula, registos médicos eletrónicos e biomarcadores. Estes dados 



Biomarcadores e inteligência artificial na identificação precoce da disfunção temporomandibular – 

revisão crítica da literatura 

21 

podem contribuir para o aumento da precisão diagnóstica (Nobuaki et al., 2015). 

Apesar das promessas, a aplicação da IA no diagnóstico de DTM enfrenta vários desafios. 

A variabilidade clínica é um fator significativo, pois a grande variação nos parâmetros 

diagnosticados por diferentes clínicos pode afetar os modelos de previsão. Além disso, a 

qualidade e a consistência na aquisição de imagens são cruciais. Em alguns estudos, 

condições ótimas de aquisição de imagens e procedimentos inadequados de aumento de 

dados, levaram à exclusão de uma quantidade substancial de dados. Acresce-se também 

que a identificação inadequada das características dos participantes e o uso de conjuntos 

de dados e procedimentos semelhantes entre múltiplos estudos representam riscos de 

erros que limitam a generalização dos resultados (Eşer et al., 2023). 

Dado o uso bem-sucedido da IA para o diagnóstico e tratamento noutras áreas da 

medicina, Kreiner & Viloria (2022) tentaram desenvolver um algoritmo para diagnosticar 

dor orofacial e DTM com precisão igual ou superior à de um médico dentista. Criaram 

uma NN que permite a entrada de várias informações (sintomas do paciente, diagnóstico 

por imagem, etc.) e cria uma saída (diagnóstico). A NN recebeu os mesmos cenários de 

pacientes que 12 médicos dentistas e pediu para determinar se a dor do paciente era de 

origem orofacial e, em caso afirmativo, para diagnosticar adequadamente a condição. 

Apenas metade dos médicos dentistas diagnosticou corretamente DTM, enquanto a NN 

foi capaz de identificar corretamente todos os casos. Este estudo constatou que a NN 

mostrou alta acurácia diagnóstica para a diagnóstico de DTM, principalmente no 

diagnóstico de dor fora da região orofacial (por exemplo, dor cardíaca referida e dor 

neuropática), superando em média o diagnóstico realizado pelos médicos dentistas. Os 

resultados demonstraram, ainda, que a NN apresentou sensibilidade de 96,9% e 

especificidade de 95,5% para o diagnóstico de DTM. Os resultados sugerem que a NN 

pode ser uma ferramenta útil para o diagnóstico de dor orofacial e DTM. Por fim, a NN 

tem várias vantagens em relação às ferramentas de diagnóstico tradicionais, incluindo a 

capacidade de analisar com rapidez e precisão grandes quantidades de dados e identificar 

padrões e relações que podem ser perdidos por observadores humanos (Kreiner & Viloria, 

2022). 

O estudo de Talaat et al. (2023) usou, tal como o estudo de Shoukri et al. (2019) a IA, no 

entanto, pretendeu desenvolver e testar o desempenho de um modelo de IA para o 

diagnóstico de osteoartrite da ATM a partir apenas do CBCT. O modelo foi baseado numa 

única NN, enquanto a deteção de objetos foi obtida usando um único modelo de regressão. 
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Dois avaliadores experientes realizaram uma avaliação baseada nos RDC/TMD para gerar 

um conjunto separado de 350 imagens em que o diagnóstico concluído foi considerado o 

gold standard. O desempenho diagnóstico do modelo foi então comparado com um 

radiologista oral experiente, tendo-se verificado que o diagnóstico de IA mostrou 

concordância estatisticamente maior com o gold standard em comparação com o 

radiologista (Talaat et al., 2023). 

Espera-se, então, que a IA possa eliminar a subjetividade associada à interpretação 

humana, e portanto, acelarar o estabelecimento de melhores critérios clínicos, 

radiológicos e de biomarcadores, para o diagnóstico precoce da osteoartrite da ATM, e 

para as DTM, em geral. 

Na revisão sistemática de Farook & Dudley (2023), também foi explorada a aplicação do 

DL em radiómica para distúrbios da ATM. Esta revisão destacou que os modelos de DL 

podem diagnosticar a osteoartrite da ATM com uma precisão comparável à de clínicos 

experientes, utilizando radiografias de duas dimensões (2D) e de três dimensões (3D). No 

entanto, a eficácia destes modelos na deteção de distúrbios de disco a partir de RM foi 

menor. A revisão ressaltou, ainda, a influência das variáveis clínicas, parâmetros de 

diagnóstico e o processo de aquisição de imagens na performance do DL (Farook & 

Dudley, 2023). 

Por sua vez, o estudo de Zhang et al. (2024) teve como objetivo avaliar sistematicamente 

a qualidade dos estudos que utilizam algoritmos de ML para diagnosticar DTM de forma 

inteligente e avaliar a precisão diagnóstica dos modelos existentes. Estes estudos 

utilizaram muitos tipos de algoritmos, incluindo 8 modelos de ML (logistic regression, 

support vetor machine e, random forest, etc.) e 15 modelos de DL (Resnet152, Yolo v5, 

Inception V3, etc.). A precisão diagnóstica de alguns modelos foi relativamente 

satisfatória. A sensibilidade e especificidade agrupadas foram 0,745 (0,660-0,814) e 

0,770 (0,700-0,828) em random forest, 0,765 (0,686-0,829) e 0,766 (0,688-0,830) em 

XGBoost, e 0,781 (0,704-0,843) e 0,781 (0,704-0,843) em LightGBM demonstrando que 

alguns algoritmos são relativamente satisfatórios e podem ser promissores no diagnóstico 

inteligente das DTM (Zhang et al., 2024). 

Estes resultados são concordantes com os de Jha et al. (2022), que sugeriram que os 

algoritmos de IA desenvolvidos para o diagnóstico automatizado de DTM podem ser 

utilizados como uma ferramenta de apoio à decisão para os clínicos (Nobuaki et al., 

2015). 
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Assim, Rokhshad et al. (2024) forneceram uma estrutura e uma lista de verificação para 

avaliar aplicações de IA em medicina dentária. No total, foram identificados 11 princípios 

(diversidade, transparência, bem-estar, proteção da privacidade, solidariedade, equidade, 

prudência, lei e governação, desenvolvimento sustentável, responsabilização e 

responsabilidade, respeito pela autonomia, tomada de decisões). Fornecedores, pacientes,  

investigadores, indústria e outras partes interessadas devem considerar  estes princípios 

ao desenvolver, implementar ou receber aplicações de IA, no âmbito da medicina 

dentária, e em específico no âmbito das DTM, para que a melhor conduta médica, no 

sentido ético e biopsicossocial, possa ser realizada com recurso à IA (Rokhshad et al., 

2024). 

Desta forma, verifica-se que, apesar da evolução tanto da área dos biomarcadores, quanto 

da IA, não existe um modelo totalmente eficaz para o diagnóstico de DTM, contudo, será 

necessário trabalhar esta dimensão dos biomarcadores com a aplicação de IA para se 

conseguir avaliar padrões e encontrar biomarcadores para diagnóstico precoce das DTM. 

Em conclusão, a utilização da IA para o diagnóstico precoce de DTM oferece um 

potencial significativo para melhorar a precisão diagnóstica e automatizar processos 

complexos. No entanto, para maximizar este potencial, é essencial abordar as 

variabilidades clínicas, padronizar os parâmetros de diagnóstico, melhorar os processos 

de aquisição de imagens e analíticos de biomarcadores. A IA, quando bem implementada, 

pode complementar os diagnósticos clínicos tradicionais, oferecendo um suporte valioso 

na tomada de decisões e potencialmente melhorar os resultados para os pacientes com 

sinais subclínicos de DTM (Ozsari et al., 2023). 
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III. CONCLUSÃO 

Embora exista um grande potencial para os biomarcadores na deteção precoce de DTM, 

até à data não existe nenhum biomarcador precoce de DTM identificado (na generalidade, 

ou para um subtipo de DTM) que possa ser utilizado clinicamente. Em relação aos 

biomarcadores estudados, os biomarcadores salivares são os mais promissores pela 

facilidade de recolha da saliva, contudo, a sua variação circadiana ainda tem de ser 

contornada, como fator de viés. Assim, são necessários mais estudos para identifica 

biomarcadores específicos e estabelecer protocolos padronizados de recolha e análise. 

Estudos futuros devem-se focar em populações maiores e mais diversas, bem como na 

validação clínica dos biomarcadores identificados, por estudos longitudinais de coorte, 

para identificação de incidência de DTM associada a biomarcadores estudados.  

Por sua vez a utilização da IA para o diagnóstico precoce de DTM oferece um potencial 

significativo para melhorar a precisão diagnóstica e automatizar processos complexos. 

No entanto, para maximizar esse potencial, é essencial abordar as variabilidades clínicas, 

padronizar os parâmetros de diagnóstico e melhorar os processos de aquisição 

imagiológica e a análise de biomarcadores.  

No futuro, a IA artificial deverá ser fundamental na determinação de padrões associados 

à presença de determinados biomarcadores e sinais clínicos/sintomas subclínicos 

precoces da presença de DTM. 
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