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RESUMO

A toxina botulinica possui varias aplicaces terapéuticas na odontologia sendo
uma delas o tratamento da disfuncdo temporomandibular (DTM) provocada
por habitos parafuncionais. Seu mecanismo de acdo é através do bloqueio da
liberacdo de acetilcolina para o impedimento de contragbes musculares. A
articulacdo temporomandibular (ATM), um dos componentes do sistema
estomatognatico, é formada pelos ossos temporal e mandibular disco
articular, além de uma série de muasculos e ligamentos integrando o sistema
estomatognatico. Ela é responsavel por movimentos como mastigacéo e fonacéo
e a estabilidade desse sistema gera uma boa saude fisica e psicologica ao
paciente. Na presencade  alteracdo morfofuncional, é instaladaa disfuncéo
temporomandibular (DTM). O componente movel da articulacdo é a mandibula,
uma estrutura 6ssea que por normalidade possui simetria e apresenta-se como
um reservatorio mineral e com funcdo primaria na hematopoise. Além disso,
existe uma relacdo positiva entre a densidade e espessura 0ssea da cortical
mandibular e  as forcas mecéanicas da mastigagao para manter a homeostase
0ssea.

Estudos cientificos recentes em animais associam a paralisa¢cdo do musculo
masseter induzidas pela toxina botulinica (BoNT-A) com a osteopenia condilar.
Os estudos clinicos também relatam a presenca de alteracfes Osseas
mandibulares envolvendo a aplicacdo da toxina botulinica na terapia da DTM. A
relevancia clinica dessa associacdo € o fato que alteracdes O0sseas, como a
osteopenia, perda gradual de massa O6ssea podendo progredir para
osteoporose. Sendo assim, o objetivo desse trabalho foi investigar a ocorréncia
de osteopenia devido a aplicacédo da toxina botulinica como terapia da disfuncéo
temporomandibular (DTM). Para isso, foi realizado uma busca na literatura
eletrbnica nas bases de dados PubMed, EMBASE, Scopus e Scielo para levantar
a literatura relevante sobre o tema proposto com o0s seguintes descritores:
“Toxina botulinica”, “Osteopenia”, “Articulacdo temporomandibular’, “Dinfuncéo
temporomandibular’, “Mandibula”, “Osteoporose”, “Céndilo Mandibular’. Em
inglés: “Botulinum toxin”, “osteopenic”, “ear-jaw  articiculation”’,
‘temporomandibular disorders”, “mandible”, “osteoporosis”, “mandibular condyle”

e operadores booleanos (OR, AND) foram usados para combinar pesquisas. Os



critérios de inclusdo foram: artigos que possuem relevancia com a tematica. Esta
revisdo apresentou apos agrupamento de 13 referéncias, a sua grande maioria,
sendo em animais ou humanos, alteracbes Osseas e musculares apés a
aplicacdo de toxina botulinica (BoONT-A), principalmente em grupos do sexo
feminino. Conclui-se que a osteopenia causada pela aplicacdo da toxina no
tratamento de disfungcédo temporomandibular é real, porém, se faz necessario
maiores estudos clinicos, uma vez que as referéncias revisadas apresentaram

seus resultados através de uma analise em sua maioria pré-clinica.

Palavras-chave: toxina botulinica; osteopenia; articulacdo temporomandibular;

disfuncdo temporomandibular; mandibula; osteoporose; condilo mandibular.



ABSTRACT

Botulinum toxin has several therapeutic applications in dentistry, one of them
being the treatment of temporomandibular disorders (TMD) caused by
parafunctional habits. Its mechanism of action is through blocking the release of
acetylcholine to prevent muscle contractions. The temporomandibular joint
(TMJ), one of the components of the stomatognathic system, is formed by the
temporal and mandibular bones, articular disc, in addition to a series of muscles
and ligaments integrating the stomatognathic system. She is responsible for
movements such as chewing and phonation and the stability of this system
generates good physical and psychological health for the patient. In the presence
of morphofunctional alterations, temporomandibular dysfunction (TMD) is
installed. The mobile component of the joint is a mandible, a bone structure that
normally has symmetry and presents itself as a mineral reservoir with a primary
function in hematopoisis. Furthermore, there is a positive relationship between
bone density and thickness of the mandibular cortex and mechanical chewing
windows to maintain bone homeostasis. Recent scientific animal studies
associate botulinum toxin (BoNT-A) induced masseter muscle paralysis with
condylar osteopenia. Clinical studies also report the presence of mandibular bone
changes involving the application of botulinum toxin in TMD therapy. The clinical
relevance of this association is the fact that bone changes such as osteopenia,
gradual loss of bone mass can progress to osteoporosis. Therefore, the aim of
this study was to investigate the occurrence of osteopenia due to the application
of botulinum toxin as a therapy for temporomandibular disorders (TMD). For this,
an electronic literature search was carried out in the PubMed, EMBASE, Scopus
and Scielo databases to raise the relevant literature on the proposed topic with
the following descriptors: "Botulinum toxin", "Osteopenia”, "Temporomandibular

joint", Temporomandibular Dysfunction”, “Mandible”, “Osteoporosis”,
“‘Mandibular Condyle”. In English: “Botulinum toxin”, “osteopenic”, “ear-jaw
articiculation”, “temporomandibular disorders”, “mandible”, “osteoporosis”,
“‘mandibular condyle” and Boolean operators (OR, AND) were used to combine
searches. Inclusion criteria were: articles that are relevant to the topic. This
review presented after grouping 13 references, most of them in animals or

humans, bone and muscle alterations after the application of botulinum toxin



(BONT-A), mainly in female groups. It is concluded that the osteopenia caused
by the application of the toxin in the treatment of temporomandibular disorders is
real, however, further clinical studies are needed, since the reviewed references

presented their results through a mostly pre-clinical analysis.

Keywords: botulinum toxin; osteopenia; ear-jaw articulation; temporomandibular

disorder; jaw; osteoporosis; mandibular condyle.
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1 INTRODUCAO

A toxina botulinica tem diversas aplicacbes terapéuticas na area
odontoldgica, tanto com objetivo estético quanto funcional. Dentre as indicacfes
estdo a correcdo de sorriso gengival, assimetrias faciais e tratamento de habitos
parafuncionais. No aspecto funcional, a parafuncdo é responsavel por danos
articulares, musculares e dentais podendo causar disfuncédo temporomandibular
(DTM), hipertrofia do musculo masseter, cefaléia cronica ou desgastes dentarios.
A toxina botulinica usada para tais fins é tipo-A (BoNT-a), proteina que tem,
como mecanismo de acao, promover o blogueio da liberacdo de acetilcolina. A
acetilcolina € um neurotransmissor atuante nas contracées musculares e, por
isso, estd sendo utilizada para blogueio da contragdo muscular do masseter, o
principal musculo envolvido no bruxismo do sono e/ou vigilia, para tratamento da
disfuncdo temporomandibular (1). A aplicacédo da toxina botulinica tipo-A (BoNT-
a) nos musculos mastigatérios € motivo de grande interesse para area meédica
cientifica como tema de decisdes em tratamentos de pacientes.

O sistema estomatognatico humano, é o conjunto de ossos, musculos,
articulacdes, dentes, lingua, labios, bochechas, glandulas, artérias, veias e
nervos que desenvolvem funcées em comum com a mastigacdo, degluticao,
respiracao e fonacdo. Esse sistema possui uma complexidade de interacao entre
componentes estaticos como a maxila, mandibula, dentes, osso hidide e a
articulagdo temporomandibular (ATM) e os componentes dindmicos como
musculos pterigéideo medial e lateral, masseter. S8o musculos que formam a
ATM e se originam do 1° e 2° arcos faringeos, que em acado conjunta, realizam
0os movimentos mandibulares (2, 3). A estabilidade desse sistema permite uma
boa saude fisica e psicolégica.

A articulacdo temporomandibular (ATM) é formada pelos ossos temporal
(fossa mandibular) e pela mandibula (céndilo mandibular), além de disco
articular interposto e uma série de musculos e ligamentos. Os movimentos
mandibulares originados na ATM como a mastigacdo e degluticdo sao
dependentes da fisiologia e biomecanica muscular presentes na mesma (2).
Quando ocorre alguma alteragdo morfofuncional, seja articular ou de

desenvolvimento, instala-se a disfung&o temporomandibular (DTM). ADTM é um
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conjunto de sinais e sintomas que pode ser originada no sistema muscular
causando grande prejuizo ao paciente, uma vez que, a dor e a perda de algumas
funcdes alteram diretamente a qualidade de vida do mesmo. Com a presenca de
niveis de estrogeno, que faz com que o limiar ou a susceptibilidade a dor seja
mais prevalente no sexo feminino, ligados a patogenicidade da DTM, a
prevaléncia das disfungfes é o sexo feminino, e com faixa etaria de 20 a 40 anos,
geralmente, profissionais de areas com grande estresse ou tenséo, depressivos
ou pacientes com alguma alteracao psicologica (4, 5, 6).

A mandibula € uma estrutura O0ssea, que, por normalidade, possui
simetria. E considerada o componente moével da ATM, com insercdo dos
musculos da mastigacao em seu corpo. Ela € composta de estruturas 6sseas e
gque tem como caracteristicas convergirem sua consolidacdo em torno da
cartilagem de Meckel, mantendo-se também um reservatorio de minerais e
possuindo funcdo primaria na hematopoiese. Estd bem documentado na
literatura que a densidade Ossea mineral e a espessura do 0sso cortical
mandibular estdo correlacionadas com a funcédo mastigatérias e forcas oclusais,
comprovando a necessidade da carga mecanica para manter a homeostase
0ssea. Dessa forma, sera mantido o equilibrio entre o processo de reabsor¢ao e
neoformacédo G6ssea, fendbmeno conhecido como remodelacdo éssea (7, 8, 9).

No estudo de Julian Balanta Melo, foi associarada a paralisacao do
musculo masseter induzida pela BONT-A em ratos, com a osteopenia condilar,
condicdo que levaa  reducdo gradual da densidade 6ssea. Alguns  estudos
também investigaram alteragcbes Osseas mandibulares em humanos e
mostraram as consequéncias das aplicacdes de BONT-A em osso condilar.  Ha
0S que associam a osteopenia com o aumento do risco a doenca periodontal,
perda Ossea alveolar e perda dentaria (2, 8, 10). Além disso, tais alteracdes
O0sseas podem constituir um fator de risco para fraturas, especialmente em
pacientes que recebem repetidas injecfes de toxina botulinica em musculos
mastigatorios (11).

Este trabalho teve como objetivo investigar o aparecimento da osteopenia
decorrente da aplicacdo da toxina botulinica como terapia da disfuncao temporo
mandibular (DTM). Para isso, foram realizadas coletas de dados e de estudos
relacionados a aplicacdo de toxina botulinica no tratamento de disnfungéo

temporomandibular DTM, afim de gerar previsibilidade e nortear profissionais da
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area, atentando-se para os possiveis efeitos colaterais da toxina botulinica na
articulacdo temporomandibular (ATM), analisando as alteragdes 6sseas em cada
fase do tratamento terapéutico em que foi realizada as aplicagbes e apoés
quantas aplicacdes, a densidade Ossea foi alterada de forma a prejudicar a

funcao local.
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2 METODOLOGIA

Tratou de uma revisdo de literatura onde foram abordados os efeitos
adversos da aplicagdo da toxina botulinica para tratamento de disfuncéo
temporomandibular. Os materiais coletados, foram artigos cientificos sobre a
tematica, acessados nas bases de dados EMBASE, Scielo, Scopus Lilacs e
PubMed. Foram selecionados o0s periddicos com textos completos,
especificamente nas é&reas de medicina e odontologia. Foram definidas
estratégias de buscas diferentes, requeridas para cada base de dados, com
palavras chaves: Toxina botulinica, osteopenia, disfuncdo temporomandibular,
mandibula, osteoporose, condilo mandibular. Em inglés: Botulinum toxin,
osteopenic, temporomandibular disorders, mandible, osteoporosis, mandibular
condyle e operadores booleanos (OR, AND) foram usados para combinar
pesquisas. As coletas de dados foram realizadas da seguinte maneira: ao
analisar os titulos e resumos dos artigos, e aqueles que indicaram uma possivel
correspondéncia com o tema foram obtidos para revisdo completa para possivel

inclusao.

Para complementar a pesquisa, também foram avaliadas listas de
referéncia bibliografica dos principais artigos relacionados a essa revisdo
narrativa. Os bancos de dados foram pesquisados sem restricbes de idioma
usando termos mesh, palavras-chave e outros termos livres. Como critérios de
inclusdo foram usados artigos selecionados aprofundando na temética em
relacdo a terapia da articulcdo temporomandibular através de aplicacdes da
toxina botulinica e as alteracfes 6sseas causadas apés determinado periodo de
tempo. Ensaios clinicos controlados randomizados, coorte, estudos de controle
de caso, séries de casos, artigos de revisao, linhas-guia, pesquisa animal e
pesquisa in vitro também foram elegiveis para inclusao nesta revisdo. Como
critérios de exclusdo: periodos de publicacbes, artigos que ndo possuiram
relevancia com a tematica, artigos sem fundamento literario. Os bancos de dados
foram pesquisados até setembro de 2021, sem limites para o ano de publicacao.
Por meio da analise descritiva dos dados, foi possivel estabelecer os assuntos
para nortear a discusséao, entre elas a importancia da etiologia das disfuncdes

temporomandibulares e como as aplicacdes terapéuticas de toxina botulinica
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podem interferir diretamente na densidade éssea e as principais sequelas

causadas: ostepenia e osteoporose.
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3 RESULTADOS

Foram encontrados 79 artigos em busca realizada nas bases de dados PubMed,
EMBASE, Scopus e Scielo. Como critérios de exclusdo utilizamos periodos de
publicacdes, artigos que ndo possuiram relevancia com a tematica e artigos sem
fundamento literario. O presente estudo teve como resultados apos analise de
13 artigos, dos quais 6 analisaram os efeitos da aplicacdo da toxina botulinica
(BONT-A) em animais como: camundongos, ratos e coelhos. Em 7 artigos foram
realizados os estudos utilizando a toxina em humanos. Desse total, 5
comprovaram que houveram alteracbes Osseas, 6 comprovaram alteracdes
O0sseas e musculares e 2 ndo observaram alteracdes 6sseas e musculares
relevantes nos testes realizados. Na tabela 1 abaixo foram organizados os
artigos com base nos autores, ano de publicacdo, espécie em que o estudo foi

realizado e resultados.

Tabela 1: Artigos utilizados para elaboracao desta reviséo.

Autores Titulo Metodologia Resultado Conclusao
Hong & | Decreased Humanos: Comprovaram a | Apos a
12 . : ) : .| reducdo da qualidade | aplicacdo de
Kang mandibular cortical 39 jovens e 38 mulheres pos 6ssea no local da | BONT-A  nos
bone quality after | menopausa. insercdo muscular e | musculos
botulinum toxin | - 2 aplicacbes com intervalo de 6 redugao da mastigatorios a
espessura do | qualidade
(2020) injections in | meses. musculo, tendo | 6ssea no local
masticatory - Aplicacdo de BONT-A nos efeitos -maiores no | de INSereao
grupo de mulheres | muscular  foi
muscles in female | mldsculos temporal e masseter | p0sS menopausa. reduzida. Nota-
adults. bilateralmente em um intervalo de s€ que oS
efeitos foram
6 meses. maiores em
. mulheres apos
-Imagens de tomografia
a menopausa.
computadorizada  (TC) foram
obtidas antes e ap0s 12 meses de
tratamento.
Lee, Repeated Humanos: O estudo comprova | Repetidas
Kim iniections of | - 20 pacientes divididos em dois | que ambos | aplicacbes de
' ) grupos de 10 pacientes. apresentaram BoNT-A pode
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Lee, et | botulinum toxin into | - Grupo 1 = Uma injecdo em cada | reducéo tanto na | induzir a
13 . espessura muscular | alteragbes
al. the masseter | masculo (masseter) . S
guanto na qualidade | significativas
muscle induce | - Grupo 2 = Duas injecdes em cada | 6ssea. Porém esses | no volume
. , efeitos foram maiores | 0sseo
bony changes in| musculo (masseter)], onde a :
em ambas as | mandibular.
(2017) human adults: A | segunda dose foi administrada 4 | analises no grupo 2.
longitudinal study | meses apds a primeira.
Em ambos os grupos realizou-se
TC antes da primeira injecdo e
apos 6 meses.
3. Dutra | The effects of | Camundongos: O estudo comprova | ApGs 8
. . . semanas
& Botox injection into | - Injetado BoNT-A no masseter | que o volume 6sseo persistiram  os
Yadav.! | the masseter in the | direito de camundongos fémeas de | reduziu efeitos,
4 mandibular condyle | 6 semanas. significativamente concluindo
assim, que o
are not transient - Outros 16 nao receberam a |apés 4 e 8 semanas | mesmo nédo €
S transitorio.
injecao e foram usados como grupo | no lado com botox
(2019) controle. injetado quando
-Foram sacrificados 4 ou 8 |comparado ao grupo
semanas ap0s uma dose Unica de | controle.
BONT-A.
-Andlise comparativa feita através
de TC.
Canales | Efficacy and Safety | Humanos: O estudo comprova | O  ultrassom
, Pinzon, . : - L constatou que
Lora, et of Botulinum Toxin | - 100 mulheres divididas 5 grupos | que as aplicagbes os  musculos
al.t Type A on | de 20 mulheres. geraram diminuicdo | tratados com
. . . bont a
Persistent de cortical 0Ossea,
sofreram
(2020) Myofascial Pain: A espessura muscular, | diminuicdo

Randomized
Clinical Trial

de

mastigacao e

desempenho

contragcao muscular.

significativa em
sua espessura.
A TC mostrou
reducao no
processo
corondide e
condilo
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mandibular no

grupo tratado
com BoNT-A
apos 90 dias

de tratamento.

Carmon
a; Perez
&

Cossio.
16

(2020)

Treatment of
Localized and
Referred
Masticatory
Myofascial pain
with Botulinum

Toxin Injection

Humanos:

- 60 pacientes com dor miofacial
randomizados em 3 grupos de 20.
- Grupo 1: aplicada uma injecao de
solucéo salina;

- Grupo 2: aplicada uma injecao de
lidocaina;

- Grupo 3: aplicada uma injecéao de
BONT-A.

Nao comprovaram

alteracdes apos uma
de

toxina botulinica e

Gnica  injecao

consideraram uma
opcao para
tratamento eficaz

para pacientes com
dor e melhorando os

movimentos.

Apesar de néo
ter sido
realizada
densitometria
0ssea, nao
foram
encontradas

alteracbes na
densidade
0ssea nos
registros
radograficos
coletados
durante o]
estudo. Além
disso, o]
presente
estudo aprese
ta algumas
limitagdes, pois
a revisao foi
limitada a
efeitos
observados a

médio prazo.
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Dutra, Camundongos: O estudo comprova | Conclui-se que
O'Bri Loading of the g lizad 5 | ‘o0 d | licacio d
rien, | condylar Cartilage Estudo realizado em 4 | alteracdo de volume | a aplicacdo da
Logan, |Can Rescue the | camundongos fémeas. 0sseo, densidade | toxina tras
17 Effects of Botox - , N
et al. -Foram divididas em 3 grupos: tecidual e espessura | consequéncias
on TMJ Grupo 1: botox comum do lado | trabecular musculares,
direito e nenhuma solugéo do lado | significativas apos | teciduais e
(2017) esquerdo (controle) aplicacdo de toxina | 6sseas
Grupo 2: botox + carga: injecao de | botulinica. A analise | significativas.
botox do lado direito e carga | histologica  revelou
muscular 4 semanas apos a | reducao na
injecdo. Nenhuma solugdo foi | mineralizagéo,
aplicada do lado esquerdo. deposicdo de matriz,
Grupo 3: controle puro, nenhuma | atividade TRAP, EdU
solucao foi injetada. e Células tunel-
positivas do lado
injetado botox em
relacdo ao lado
controle.
Raphael | Osteopenic Humanos: Este € o primeiro | Conclui-se que
consequences of | O presente estudo comparou artigo que estudou as alteragbes nos
’ d P P alteragdes Osseas ¢
Tadinad | botulinum toxin | amostras de mulheres com dor | advinda das injecdes | componentes
S : , . de BoNTa nos | .
a, injections in the | orofacial. 7 pacientes receberam . 0sseos
musculos
Bradsha | masticatory tratamento com BoNTA nos | mastigatorios em | advindas da
w et | muscles: a pilot | masculos mastigatérios e 9 nao humanos. O mesmo, aplicagédo de
' ' P 9 comprova que houve plicag
al.t8 study receberam. As imagens foram | alteragbes na | BONT-A  séo
analisadas através de TC densidade dssea comprovadas e
' induzida pela BoNT-A P
em todos 0s 7 |sugere que um
(2014) pacientes 9“1 hovo  estudo
receberam a
aplicacao. seja feito em

humanos do
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SeXo

masculino.

Melo, Masseter muscle Camundonqos: coomprr?:/:n;ie Z;ngdg Conclui-se que
Quintan | atrophy IMPaIrs | _Foram divididos em um grupo | semanas a massa do apos a
a, bone quality of the | controle ndo tratado e um grupo | masseter no lado foi | comprovag&o
5 dibul avi experimental. significativamente q lteracs
emma | mandibularcondyle | - 5 grupo experimental recebeu | reduzida e houveram | 925 alteracoes
nn, et | but not the alveolar | uma Unica dose de BONT-A no | alteracdes na | 6sseas e
| 19 v aft masseter direito e soro fisioldgico | densidade Ossea |
al. process early after | g esqugrdo. ] | induzida pelas musculares
induction -Avaliagdo das alteracBes atraves | aplicagdes de | descritas a
de microtomografia e morfometria. | BoNTA.
seguranga
(2018) clinica da
intervencao
com BoNT-A
nos aparelhos
mastigatérios
precisa ser
esclarecida.
Raphael | Effect of multiple | Mulheres: As pacientes deste |Caso 0 Bix
, Janal, | injections of | - Foram selecionadas mulheres | presente estudo | receba
Tadinad | botulinum toxin into | cujo o0s prontuarios indicavam | receberam doses | aprovacao
a, et | painful masticatory | algum tipo de DTM. menores de BONT-A | regulatéria
al.?0 muscles on bone | - 35 delas receberam pelo menos 2 | do que na maioria dos | para o]
density in  the | ciclos de BONT-A. outros ensaios | tratamento da
temporomandibular | - 44 ndo receberam nenhum. clinicos. Portanto, foi | DTM
(2020) complex - A densidade dssea das regides | constatado que NAO | miofascial, um

foram analisadas através de TC.

- A densidade e volume 6sseo foi
comparada entre 0s grupos.

- O efeito dose-resposta foi testada
no grupo em que houve a

aplicacgéo.

houverem alteracbes
significativas na
densidade nem
volume 6sseo quando
comparados 0S

grupos.

estudo de fase
\Y é

recomendado

para avaliar 0s

potenciais
efeitos
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do

Btx Nnos 0ssos

adversos

e musculos

quando
administrado

em doses mais

altas e / ou

para mais
ciclos de
tratamento.
Dutra, Cellular and Matrix | Camundongos: O presente estudo | Conclui-se que
Brien, Response of the| - Em camundongos de 5 semanas | comprova que o0 |a injecdo de
Lima, et | Mandibular de idade foi injetado uma dose de | volume e densidade | BONT-A no
al.?t Condylar Cartilage | 3,0 de BoNT-A no masseter direito | do tecido 6sseo, além | musculo
to Botulinum Toxin | no dia 1. da espessura | masseter leva
- Masseter esquerdo foi usado | trabecular diminuiram | a deposicéo de
(2016) como controle. significativamente do | matriz e
- Os camundongos foram |lado em que foi | diminuicdo
sacrificados 30 dias apds a |injetado BoNT-A | demineralizaca
aplicacao. (botox). O estudo | 0, reducdo da
- Ambos os lados da mandibula | histolégico constatou | proliferacdo e
foram dissecados e analisados | diminuicao da | diferenciacao
através de TC, além de coloracéo e | proliferagdo celular e | de condrdcitos
imuno-histoquimica. aumento da apoptose | e aumento da
na cartilagem condilar | apoptose
e 0sso subcondral em | celular no 0sso
comparacao ao lado | subcondral.
controle.
Kahn, Mandibular  bone | Humanos: O presente estudo | Este  estudo
Darbois, | effects of botulinum | - Grupo experimental:12 pacientes | comprova que houve | encontrou
Bertin, toxin injections in | adultos que receberam injecdo com | um afinamento | alteracbes na
etal.??2 | masticatory BoONT-A. cortical  significativo | densidade
muscles in adult na porcdo anterior do | 6ssea
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- Controle: 6 pacientes que nao

coOndilo direito. Na

mandibular

(2019) receberam a aplicacao. analise tridimensional | ap6s aplicacao
- TC foi realizada antes e 12 meses | constatou-se de BONT-A nos
apos a aplicacao. mudancas musculos
- As regides condilares e alveolares | significativas no osso | mastigatorios.
foram analisadas através de TCFC. | condilar e na fossa
- Foram medida a espessura | digastrica.
condilar e realizada a analise
tridimensional da mandibula.

Shi, Condylar Ratos: A osteoporose foi | Apds

Xiaoyu, | Degradation from | - Grupo experimental: aplicacdo de | encontrada apenas | aplicacbes de

Zheng, | Decreased 2 unidades de BoNT-A | no grupo em que | BONT-A, foram

etal.?® | Occlusal Loading | bilateralmente. houve a aplicacéo de | geradas

following - Grupo controle: nenhuma | BONT-A. deformidades
Masticatory Muscle | intervencéo. Osseas

(2018) Atrophy - Avaliacdo apo6s 4 semanas dos (osteopenia/os
parametros 6sseos através de TC teoporose) no
e histomorfometria do condilo. grupo

experimental.

Melo, Early molecular | Camundongos: Apos 14 dias da | Os resultados

Ibacach | response and | - Aplicacdo de 0,2 de BONT-A no | aplicagcdo a massa e | mostram que a

e, microanatomical masseter direito e solucdo salina | o diametro da fibra | aplicacdo de

Quintan | changes in the | no masseter esquerdo. muscular foram | BONT-A no

a, et | masseter muscle | - Andlise feita apdés 2 semanas | significativamente musculo

al.?4 and mandibular | através de histomorfometria 6ssea | reduzidos. Além | masseter leva

head after | e quantificacdo de mMRNA do | disso, houve também | a  alteracdes
botulinum toxin | céndilo. perda O6ssea condilar | significativas

(2018) intervention in adult no lado tratado. tanto 6sseas

mice guanto

musculares. As
alteracdes sao
identificadas

apos 2 dias no
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0sso e 7 dias

no musculo.

Fonte: elaborado pelos autores.
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4 DISCUSSAO

A introducdo da toxina botulinica na area odontoldgica possui um papel
promissor tendo em vista sua vasta aplicacdo clinica. A injecdo da toxina
botulinica BONT-A nos musculos mastigatérios € um topico relevante, uma vez
que um numero expressivo de estudos cientificos comprovam a presenca de
alteracdo morfofuncional na ATM.

Dentre os estudos revisados, 0 objeto de estudo variou entre
camundongos, ratos e humanos. As metodologias [12, 13, 15, 18 e 22] foram
realizadas de forma semelhantes (aplicagdo em humanos, grupo de estudo e
grupo de controle) comprovaram unanimemente as alteracfes 0sseas.

Os estudos pré-clinicos [14, 17, 19, 21 e 24] comprovaram as alteracfes
0sseas nos lados em que foram aplicado o BONT-A em relacdo ao lado controle.
Somente o artigo [23] utilizou ratos em seu estudo, porém, 0 grupo que recebeu
a injecdo de toxina comparado ao que nao recebeu nenhuma intervencao,
apresentou expressiva reducdo na qualidade e espessura 6ssea cortical e
trabecular.

Dos presentes artigos, dois ndo encontraram alteracdes &sseas
significativas [16 e 20], o que em parte pode ser explicado pela injecao Unica de
BoNT-A e avaliacdo dos efeitos a médio prazo em um dos estudos [16]; e no
outro, [20] devido a baixa dosagem de BoNT-A.

Nota-se que, de acordo com a revisdo dos artigos citados na tabela acima
(tabela 1), os resultados corroboram, em sua maioria, que aplicacfes de toxina
botulinica BONT-A no musculo masseter levam a osteopenia condilar. Autores
de alguns desses estudos citaram fatores que podem interferir nos resultados,
tanto positiva quanto negativamente, devido a varidveis como nimero de doses,
volume da dose aplicada, nimero amostral e objeto de estudo interferem na
analise dos resultados.

Os resultados de tais estudos ndo séo passiveis de comparacao entre si,
devido a falta de padronizacao na metodologia, como por exemplo, nimero e
local de doses aplicadas, métodos de avaliacdo e objeto de estudo. Em
contrapartida, o uso de exames tridimensionais faz com que haja uma facilidade
maior na coleta de informacdes sobre os efeitos nas estruturas 6sseas. Além

disso, o baixo numero de artigos existentes em humanos em situagdes clinicas,
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dificultam o aparecimento de novas alternativas que podem levar ao

entendimento de como evitar ou reverter os efeitos indesejaveis.
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5 CONCLUSAO

Os resultados desta revisdo sdo que as multiplas aplicagbes de toxina
botulinica BONT-A no tratamento de disfuncdes temporomandibulares, geraram,
nos estudos pré-clinicos analisados, alteracdes O0sseas e musculares nas
regibes em que as injecdes foram realizadas. O pleno entendimento sobre os
fendmenos celulares ocorridos no processo, sao de suma importancia para o
eventual tratamento da possivel osteopenia causada por tais aplicacdes, que
geram o desequilibrio da homeostase 0ssea. Devido a escassez de pesquisas
que estudem a relacdo eficacia e efeitos adversos da aplicacdo de toxina
botulinica, é necessario que mais revisbes sejam realizadas periodicamente
através dos avancos das pesquisas clinicas, para gerar maior previsibilidade de
respaldo para os profissionais, dar suporte e nortear a pratica clinica, auxiliando
na realizacdo de um atendimento mais seguro e personalizado baseado em

evidéncias cientificas.
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