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AVALIACAO DA TOXINA BOTULI’N[CA TIPO ANO CONTROLE DA DOR
OROFACIAL: REVISAO DE LITERATURA

Sabrina Zanato?
Renan Carlos de Ré Silveira2
Bruno Nunes Corréa3

RESUMO

O presente trabalho teve como objetivo avaliar atraves de uma revisdo de literatura a
eficiéncia da toxina botulinica tipo A (TxB-A) no controle da dor muscular em pacientes
com disfunc6es temporomandibulares (DTM). Foram incluidos nesta pesquisa 26 artigos
publicados entre 2009 e 2019, indexados nas bases de dados SCIELO, LILACS, BVS e
PUBMED, sendo excluidos agqueles que nao tivessem relacdo direta com o tema abordado
e que ndo coincidissem com o periodo selecionado. As DTMs podem ser de origem
articular, quando seus sinais e sintomas se ligam a articulagéo temporomandibular (ATM)
e de origem muscular quando se relacionam a musculatura estomatognatica, sendo esta a
mais comum. A etiologia é multifatorial e o sintoma comumente relatado € a dor. Seu
diagnostico é complexo e necessita de profissionais que estejam qualificados para
diagnosticar corretamente e indicar o melhor tratamento, iniciando sempre pelos mais
conservadores. Se 0 sucesso ndo for obtido desta forma, a TxB-A pode aparecer como
uma boa alternativa, sendo eficaz no controle da dor na maioria dos estudos apresentados
neste trabalho. No entanto, sdo necessarias pesquisas por um periodo maior de tempo para
realmente comprovar sua eficiéncia e descobrir possiveis efeitos colaterais causados por

esta terapéutica quando aplicada a longo prazo.

Palavras-chave: Disfuncéo temporomandibular muscular. Toxina botulinica. Tratamento.
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EVALUATION OF BOTULINAL TOXIN TYPE A IN THE CONTROL OF
OROFACIAL PAIN: LITERATURE REVIEW
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ABSTRACT

The aim of the present study was to evaluate the efficiency of botulinum toxin type A
(TxB-A) in the control of muscle pain in patients with temporomandibular disorders
(TMD). We included 26 articles published between 2009 and 2019, indexed in the
databases SCIELO, LILACS, BVS and PUBMED, excluding those that had no direct
relation with the topic addressed and did not coincide with the selected period. TMDs
may be of joint origin, when their signs and symptoms connect to the temporomandibular
joint (TMJ) and of muscular origin when they are related to the stomatognathic
musculature, which is the most common. The etiology is multifactorial and the commonly
reported symptom is pain. Its diagnosis is complex and requires professionals who are
qualified to diagnose correctly and indicate the best treatment, always starting with the
most conservative. If success is not achieved in this way, TxB-A may appear as a good
alternative, being effective in pain control in most of the studies presented in this study.
However, research is needed for a longer period of time to actually prove its effectiveness

and discover possible side effects caused by this therapy when applied in the long run.

Keywords: Temporomandibular muscle dysfunction. Botulinum toxin. Treatment.
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1 INTRODUCAO

Podem ser classificadas como disfun¢des temporomandibulares (DTM) um
subgrupo de distarbios musculoesqueléticos e reumatoldgicos que sdo responsaveis pela
principal dor ndo dentaria na regido orofacial (MACHADO et al., 2012).

Trata-se de um conjunto de condi¢cbes que podem afetar a articulagédo
temporomandibular (ATM) ou musculos da mastigacdo (MAYDANA et al., 2010).
Diagnosticar nem sempre é fécil, levando em consideracdo que os sinais e sintomas
podem estar relacionados a outras doencas, sendo por muitas vezes necessario analisar
exames por imagem, como radiografias, tomografia computadorizada, ressonancia
magnética, para um melhor e correto diagnostico.

Dall’ antonia et al, (2013) relatam que as DTM musculares sao as mais frequentes
e um dos seus subtipos € a dor miofascial, a qual é caracterizada pela presenca de pontos-
gatilho (PG), os quais causam dor extrema quando palpados. Estes pontos sdo ativados
por hébitos parafuncionais, condi¢es fisicas, emocionais e até mesmo pela méa postura.
Frequentemente irradia além do local principal, podendo diminuir movimentos
articulares, causar dores de cabeca e fadiga muscular (AWAN et al., 2019).

O tratamento varia de diversas formas. Inicialmente prevalecem os mais
conservadores, dentre eles, 0s mais comuns sdo o uso de placa interoclusal, fisioterapia,
termoterapia, intervencdo comportamental, utilizacdo de alguns farmacos para alivio da
dor, treinamento para melhora da postura (PETROLLI et al., 2018). Alguns pacientes
podem ndo responder a estes tratamentos, e a toxina botulinica nesta situacdo pode
aparecer como uma alternativa.

Produzida pelo Clostridium botulinum, consiste em uma complexa mistura de
proteinas que pode ser dividida em sete sorotipos diferentes, sendo que para fins
terapéuticos o mais amplamente estudado € o tipo A (TxB-A). Seu mecanismo de acéo
consiste no bloqueio da liberagcdo de acetilcolina nas terminacGes nervosas, levando a
paralisia muscular e consequentemente, relaxamento do musculo por um periodo de 8 a
16 semanas (HUAMANI et al., 2017).

A utilizacdo da TxB-A tem mostrado resultados promissores no tratamento da dor
miofascial, espasmos musculares, hiperatividade muscular, bruxismo, hipertrofia do
musculo masseter e dor facial crénica (THOMAS & ARONOVICH, 2017). Podendo ser

usada como Unica forma de terapia ou concomitantemente a outros métodos capazes de



reduzir a tensdo nos musculos da mastigacdo em pacientes que sofrem de dor miofascial
mastigatéria (MERAL et al., 2019).

A TxB-A tem sido amplamente estudada para controle da dor. Assim sendo, este
artigo tem como objetivo analisar através de uma revisdo de literatura qual a sua

efetividade no controle da dor em pacientes com DTM muscular.

2 METODOLOGIA

O presente trabalho trata-se de uma revisdo de literatura onde realizou-se um
levantamento de estudos publicados que tenham relacdo com o tema abordado.

A estratégia de busca esteve relacionada com base nos termos: toxina botulinica,
tratamento, disfuncdo temporomandibular muscular.

Foi realizada uma andlise do titulo e dos resumos dos artigos para enquadra-los
nos critérios de inclusao e exclusdo, sendo incluidos nesta pesquisa artigos em portugués
e inglés, que contenham as palavras-chave citadas e que estejam indexados nas bases de
dados SCIELO, LILACS, BVS e PUBMED, publicados entre 2009 e maio de 2019.
Como critérios de exclusdo artigos que nao tenham relagdo direta com o tema abordado
ou que ndo coincidam com o periodo selecionado.

Foram selecionados 38 artigos, destes, 26 enquadraram-se em todos 0s critérios e

foram utilizados para esta pesquisa.

3 REVISAO DA LITERATURA

3.1 Disfungdo Temporomandibular

A DTM consiste em um grupo de condicdes associadas com dor e disfuncéo da
ATM, musculos da mastigacdo e estruturas associadas (PIMENTEL et al., 2018). Seus
sintomas podem estar relacionados a dor facial, restricdo de movimentos durante a
funcdo, desvio da linha média da mandibula, sensagéo de enrijecimento, sons articulares
(PORPORATTI et al., 2015). Em situacGes cronicas podem levar a uma reducdo na
qualidade de vida, devido a limitagdo no trabalho e auséncia de interacdo social
(MACHADO et al., 2014).



A anamnese é imprescindivel para o diagndéstico inicial. Durante a realizacdo do
exame fisico, é importante que o profissional esteja bem preparado e calibrado para
realizacdo do mesmo. Nesta etapa seréo realizadas palpa¢des musculares e na regido da
ATM, analise da movimentacdo da mandibula, bem como verificagdo da presenca de
ruidos articulares. Podem ser utilizados também exames como a polissonografia e
imagens da ATM, para um melhor e correto diagndstico (CARRARA et al., 2010).

De acordo com Czernaik et al, (2018) a etiologia da DTM € multifatorial e pode
incluir estresse emocional, interferéncias oclusais, perda dentaria, ma posicao dos dentes,
atividades parafuncionais, distarbio dos musculos mastigatorios e até mesmo uma
combinacdo de um ou mais fatores.

Como resultado da atividade parafuncional, pode ocorrer tensdo muscular
excessiva e prolongada em torno da articulacdo temporomandibular (ATM), levando a
uma sobrecarga da mesma. A cavidade bucal de pacientes com ATM sobrecarregada
geralmente apresenta desgaste caracteristico das superficies incisais e oclusais dos dentes,
lesGes cervicais, bem como danos periodontais e atrofia (BOGUCKI & KOWNACKA,
2016).

Grande parte da populacdo apresenta algum sinal de DTM, cerca de 40 a 75%.
Sendo a maior queixa a dor, principalmente localizada nos musculos da mastigacao e na
regido pré-auricular (HUAMANI et al., 2017). As mulheres sdo afetadas
aproximadamente duas vezes mais do que os homens (RAPHAEL et al., 2014).

As DTMs podem ser classificadas de duas formas: as de origem articular, as quais
0s sinais e sintomas estdo relacionados a ATM e as de origem muscular, as quais o0s sinais
e sintomas estdo ligados a musculatura estomatognatica (DONNARUMMA et al., 2010).
Destas, a Gltima € a mais comum, sendo muitas vezes dificil de localizar, podendo ser
referida ao pescoco, face, regido pré-auricular, causando de dores de cabeca e limitacdo
dos movimentos mandibulares (FASSINA et al., 2017).

Dall’ Antonia et al, (2013) relatam que as fibras aferentes nervosas dos grupos Il
e 1V sdo responsaveis por transmitir a dor muscular para o sistema nervoso central, onde
sera processada a quantidade, intensidade, duracdo e localizagdo do estimulo nocivo. A
dor local é promovida por movimentos repetitivos que levam ao uso em excesso da
musculatura, causando traumas, gerando contracdo muscular localizada e liberacéo de
substancias algogénicas. Essa disfuncdo muscular provoca uma liberacdo excessiva de

acetilcolina e uma grande crise de energia é perpetuada dentro da banda tensa muscular.



O método mais aceito para determinar a dor muscular em um musculo que foi
comprometido por trauma ou fadiga é a palpacéo digital. (BOTON et al., 2012).

Um dos subtipos de DTM muscular é a dor miofascial a qual responde pela
maioria dos casos de pacientes atendidos em clinicas no mundo (GUARDA-NARDINI
et al., 2012). Os sinais e sintomas especificos sdo a presenca de pontos-gatilho (PG)
miofasciais. Estes sdo nddulos de extrema sensibilidade, que quando palpados produzem
dor tanto local quanto referida fora da area dolorida. Estéo localizados em uma banda
tensa de musculos, tenddes ou fascias, e a gravidade dos sintomas varia desde dor
incapacitante e intensa, até a restricdo de movimentos e distor¢do da postura (DALL’
ANTONIA et al., 2013). Os PG ativos reproduzem em geral a dor, que o paciente
reconhece quando sdo pressionados digitalmente. J& os PG latentes ndo produzem dor
espontanea e, mesmo nao sendo responsaveis pelos sintomas da dor local e referida, sdo
semelhantes aos ativos, e apresentam também caracteristicas de tensdo muscular

aumentada e encurtamento muscular (REIS et al., 2016).

3.2 Uso da Toxina Botulinica no Tratamento das Disfunges
Temporomandibulares

De acordo com Guarda-Nardini et al, (2012) o manejo dos sintomas da dor
miofascial € um desafio tanto no nivel diagndstico como terapéutico, e varias abordagens
mais conservadoras de tratamento foram propostas a fim de prender, estabilizar ou
reverter a hiperatividade muscular, (FALLAH & CURRIMBHOY, 2012) como
tratamento com aparelhos orais, exercicios mandibulares, medicamentos, laser,
resfriamento seguido de alongamento do musculo afetado, infiltracdo de pontos-gatilho
com anestésicos locais ou agulhamento seco, entre outras terapias (MACHADO et al.,
2012). Para uma correta indicacdo terapéutica, é fundamental a avaliacdo de todos os
sintomas juntamente com o trabalho em equipe de diversos profissionais na area da salde
como, cirurgides-dentistas, fonoaudiologos, fisioterapeutas, otorrinolaringologistas,
psicologos, neurologistas (DONNARUMMA et al., 2010).

Existem varias evidéncias clinicas que apoiam fortemente o uso da TxB-A como
uma nova perspectiva para tratar a disfuncdo nervosa da dor sensorial (LORA et al.,
2017).

Durante muitos séculos a toxina botulinica foi considerada letal. Seus sintomas

clinicos e musculares foram retratados nos primordios do século XIX, porém seu uso teve



inicio na década de 1980, para correcdo de estrabismo em macacos, e a partir de entéo
iniciou-se seu uso para fins terapéuticos (DALL’ ANTONIA et al., 2013).

Essa neurotoxina e produzida por bactérias chamadas Clostridium botulinium e se
apresenta em sete tipos diferentes, que sdo descritos pelas letras A, B, C, D, E, F e G,
sendo que a toxina botulinica tipo A é mais utilizada para fins terapéuticos (MACHADO
et al., 2012). Seu mecanismo de acdo estd na inibicdo da liberacdo de acetilcolina das
terminagOes nervosas motoras levando a uma reducdo da contragdo muscular (FALLAH
& CURRIMBHOY, 2012). Seu efeito diminui com o surgimento de novas conexdes
sinapticas, e com o terminal nervoso restaurado (AWAN et al., 2019). Isso ocorre em um
periodo de aproximadamente 2 a 4 meses (BOGUCKI & KOWNACKA, 2016).

Por se tratar de uma proteina catalisadora e um relaxante muscular especifico para
0s musculos mastigatorios, foi introduzida como método terapéutico para DTM. Ela
diminui as queixas e a intensidade relacionadas a dor. Para potencializacéo dos resultados,
seu uso é associado a farmacoterapias convencionais (PETROLLI et al., 2018).

Segundo Patel et al, (2017) um dos principais fatores que levam a dor associada a
DTM estd relacionado ao excesso de tensdo colocado na ATM por hiperfuncdo e
espasmos da musculatura do masseter, temporal e pterigoideo. Em teoria, 0
enfraquecimento desses musculos com injecdo de TxB-A levaria ao alivio dos sintomas.

Venancio et al, (2009) em seu estudo, compararam 0 uso de diferentes
substancias, buscando o alivio da dor local e referida em pacientes que apresentavam dor
miofascial e cefaleia. Foram selecionados 45 pacientes para a pesquisa, 0s quais foram
divididos em trés grupos. O primeiro grupo recebeu como tratamento agulhamento seco,
0 segundo, seguiu a terapéutica com lidocaina a 0,25% sem vasoconstritor, e o terceiro
grupo foi submetido a aplicacGes de TxB-A de 25U ou 50U. Foram entdo identificados
0s PG de cada paciente, aplicando a solugdo em um a trés destes pontos, os quais foram
selecionados de acordo com a reproducdo da cefaleia no momento da realiza¢do do exame
fisico. A analise de frequéncia, intensidade, duracao da dor e sensibilidade local apds a
injecdo, foi feita por um periodo de 12 semanas, sendo que os pacientes foram autorizados
a utilizar medicac&o de resgate (ibuprofeno 200mg), caso necessario. Os resultados foram
positivos nos trés grupos, apenas a sensibilidade local apds injecdo e utilizacdo da
medicacdo de resgate foi melhor no terceiro grupo, concluindo que a lidocaina por ter um
menor custo, pode ser considerada uma boa escolha, optando-se pela TxB-A apenas em

casos refratarios.
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Uma pesquisa realizada por Ernberg et al, (2011), buscou avaliar o uso da TxB-A
no tratamento da dor persistente da DTM miofascial, recrutando 21 pacientes para analise,
0s quais relatavam episodios de dor ha pelo menos seis meses ap6s medidas
conservadoras. O tratamento consistiu na aplicacdo de TxB-A em doze pacientes e de
soro fisiolégico em nove deles, sendo que a ordem das injecdes era desconhecida tanto
por parte do paciente quanto do investigador. As injecdes foram realizadas em trés pontos
padronizados em cada musculo masséter, totalizando 50U por musculo e posteriormente
realizado acompanhamento no periodo de um e trés meses, onde foi feita avaliacdo de
dor, funcdo emocional, fisica, melhora global, alem de efeitos colaterais, uso de
analgésicos, capacidade de abertura da mandibula sem dor, dor palpatéria nos musculos
mastigatérios em 20 locais, limiar de dor durante pressdo e tolerancia quanto a dor. Apds
a primeira semana, alguns pacientes relataram efeitos colaterais como cefaleia, fadiga
muscular, dor no maxilar e sintomas gripais, sendo que todos eles foram resolvidos no
seguimento de um més. Quanto a dor, foi relatada uma reducgéo geral de 30%, sendo que
0s pacientes tratados com TxB-A né&o tiveram melhora significativa quando comparados
aos tratados com soro fisioldgico, indicando que nao houve efeito clinico relevante quanto
ao uso da TxB-A em pacientes com dor persistente da DTM miofascial.

Guarda-Nardini et al, (2012) investigaram a eficacia da aplicacdo de toxina
botulinica e a técnica de Manipulacdo Fascial para dor miofascial dos musculos da
maxila, com um estudo de 30 pacientes tendo dois protocolos de tratamento. O protocolo
A consistiu na aplicacdo de uma Unica sessdo de multiplas injecGes de toxina botulinica
nos musculos temporal e masseter, totalizando cerca de 150U injetadas por cada lado
tratado. J& os pacientes incluidos no protocolo B foram submetidos a trés sessdes de
Manipulacdo Fascial de 50 minutos semanalmente. Posteriormente 0s niveis maximos de
dor foram avaliados pela escala analdgica visual (EVA) e todos os parametros da
amplitude de movimento da mandibula em milimetros foram registrados. As varidveis
foram analisadas por um periodo de trés meses. No final deste periodo, os dois
tratamentos parecem ser quase igualmente eficazes, sendo a Manipulagéo Fascial
moderadamente superior na reducdo da dor e as inje¢Oes de toxina botulinica superiores
no aumento da amplitude de movimento da mandibula.

Um outro estudo relata o caso de um paciente classificado como portador de DTM
muscular e articular secundaria a parafuncao, o qual submeteu-se a diversos tratamentos
considerados conservadores, indicados por diferentes profissionais da area da salde,

todos sem sucesso. Optou-se entdo para aplicacdo de TxB-A. O conteddo foi reconstituido
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em 1 ml de solucdo estéril de cloreto de sodio 0,9% e injetado nos musculos temporais
(25U) e masseter (50U). Ap0s a realizagdo do procedimento foi instalado um aparelho de
aumento de mordida acrilica dura e o paciente foi monitorado em relagdo a dor por meio
da EVA nos dias 0, 3, 5, 30, 60 e 90 ap6s o procedimento. Com base na escala de dor, o
paciente relatou a maior intensidade de dor e, apds 5 dias de aplicacdo da TxB-A, uma
discreta melhora foi relatada. Apds 30 dias, observou-se melhora significativa, porém o
resultado tornou-se mais positivo apds 60 e 90 dias, quando o paciente relatou auséncia
de dor. Neste caso a TxB-A demonstrou ser eficaz no controle da dor facial cronica
associada a hiperatividade muscular (HUAMANI et al., 2017)

Patel et al, (2017) efetuaram um estudo com 19 pacientes tendo como objetivo
examinar a eficacia da TxB-A quando comparada a aplicacdes de placebo para tratamento
de DTM. No grupo de pacientes que receberam TxB-A como forma de tratamento, foram
injetados nos musculos masseter (50U), temporal (25U) e pterigdideo externo (10U). Nos
pacientes que tiveram placebo como forma de tratamento, receberam um volume igual de
solugdo salina normal em cada musculo injetado. Inicialmente, os escores de dor foram
semelhantes entre os dois grupos, porém, quatro semanas ap6s a injecdo inicial, a
mudanca na média dos escores de dor entre cada grupo mostrou diminuicdo
estatisticamente diferente, apresentando uma queda maior no grupo TxB-A que 0 grupo
placebo. Todos os pacientes no grupo placebo relataram o minimo ou nenhum alivio da
dor, e, portanto, foram submetidos também ao tratamento com TxB-A por um periodo de
4 semanas. Durante 0 2°, 3° e 4° més ap0s a injecado, os escores de dor entre 0s dois grupos,
agora ambos ativos com toxina botulinica permaneceram semelhantes, demonstrando que
seu uso neste estudo pareceu eficaz.

Thomas & Aronovich, (2017) desenvolveram um estudo com 52 pacientes,
divididos em dois grupos, que seriam submetidos a artroscopia para tratamento da
artralgia da ATM concomitante a dor miofascial refrataria. Em um dos grupos contendo
30 pacientes, antes do procedimento, foram administradas inje¢fes de TxB-A em locais
de sensibilidade, contendo 5U onde a sensibilidade era leve, 10U em locais moderados e
15U em locais mais severos, nos muasculos masseter e temporal. Os outros 22 pacientes
restantes, permaneceram no grupo controle, sem receber nenhum tratamento prévio. Ap6s
realizacéo da artroscopia, uma analise revelou que o grupo submetido ao tratamento com
injecOes de TxB-A apresentaram um escore menor de dor quando comparados ao grupo

de controle, mostrando resultados promissores a respeito da sua utilizagao.
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Mais tarde, em um estudo piloto foram analisados os resultados clinicos e a
satisfagdo de 25 pacientes com a TxB-A injetada nos masculos masseter e temporal para
0 manejo da dor. Para injeccdo, a TxB-A foi diluida em 2,5 ml de solucdo salina, injetando
um méaximo de 24U em seis locais nos musculos masseter bilaterais e um maximo de 12U
injetadas em trés locais nos musculos temporais bilaterais. Apds o procedimento 0s
escores de dor com maxima abertura de boca (MMOQO) e EVA foram medidos. Os efeitos
da injecdo na MMO ndo foram consistentes em todo o grupo de estudo, com um aumento
em 12 pacientes e uma diminuicdo em 3, sem alteracdo nos restantes 10 pacientes. A
extensdo da reducdo da dor apos a injecdo também variou em todo o grupo de estudo,
com 21 pacientes relatando uma diminuicéo na dor. Destes, 3 relatando alivio completo
da dor, 7 uma melhora maior que 70%, 7 uma melhoria de 51-70% e 4 uma melhoria de
30-50%. Os quatro pacientes restantes relataram melhora minima. Em relacdo aos
resultados deste estudo a TxB-A foi bem tolerada e bem-sucedida na reducdo da dor e no
avanco da abertura bucal (MERAL et al., 2019).

Buscando avaliar a TxB-A no controle da dor causada por DTM muscular, Calis
et al, (2019) selecionaram 25 pacientes aos quais foram aplicadas terapias
medicamentosas, fisioterapia e uso de placa oclusal, sendo método efetivo para 16 deles.
Os nove restantes que ndo responderam as terapias convencionais, foram submetidos a
tratamento com TxB-A para avaliacdo de forca de mordida, dor e abertura bucal. A
aplicacdo consistiu em 30U no musculo masseter e 20U no temporal, de ambos os lados,
totalizando 100U. A analise seguiu um periodo de seis meses, e 0s resultados obtidos
foram de diminuicdo na forca de mordida em 4 pacientes, aumento em 3 e permaneceu
constante nos outros 2. A avaliagdo da dor analisada pela EVA, mostrou reducdo
significativa e a abertura de boca reduziu em 2 pacientes, aumentou em 6 e permaneceu
igual em 1 deles, mostrando que quando métodos terapéuticos convencionais falham, a
TxB-A pode ser utilizada com seguranca e mostrar-se eficiente.

Huamani et al, (2017) relatam o aparecimento de alguns efeitos colaterais
ocasionados pelo uso da TxB-A, como sensacdo de resfriado, nausea, disfagia, porém
parecem ser transitorios, desaparecendo pouco tempo ap0s a aplicacéo.

E importante verificar as contraindicacBes do seu uso, tendo em vista que
mulheres durante a gravidez e lactacdo, pacientes com hipersensibilidade conhecida a
qualquer componente da droga, pessoas com infeccdo ou inflamacéo da area onde as

injecbes de toxina sdo planejadas, pacientes com distarbios da conducédo
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musculoesquelética e em disturbios musculares primarios ndo estdo aptos a receber
aplicactes (BOGUCKI & KOWNACKA, 2016).

4 CONCLUSAO

A partir da revisao da literatura feita no presente trabalho, foi possivel concluir
que o uso da toxina botulinica tipo A pode ser usada como coadjuvante para o controle
da dor em pacientes com disfuncdo temporomandibular, quando outras opcdes de
tratamento ndo se mostrarem eficazes. Contudo, estudos com maior periodo de
acompanhamento devem ser realizados para confirmar sua real eficacia, bem como

possiveis efeitos colaterais futuros.
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