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Resumo

Os tratamentos minimamente invasivos dos distUrbios da articulagcao temporomandibular
como 3 viscosuplementacao ou a artrocentese, sao usados apés a falha dos tratamentos nao
invasivos, geralmente a primeira orientacao terapéutica dos trabalhadores de saude. O sucesso
destes tratamentos, permite evitar tratamentos mais invasivos como a cirurgia aberta. A
importancia de ter protocolos de tratamentos sofisticados e bem estudados esta entdao uma

prioridade.

Este estudo pretende avaliar a eficacia da injegao de acido hialurdnico, em todas as suas

formas, e as possibilidades de associacao ou substituicao com outros produtos.

Observou-se que, uma associagao do acido hialurdnico a uma artrocentese prévia
apresenta beneficios. Complementos de glucosamina oral apds uma viscosuplementagao
conseguem melhorar os sintomas de abertura maxima e dor a longo prazo. A injecao de plasma
rico em plaquetas ou em fatores de crescimento parece dar melhores resultados gerais que o
acido hialurdnico, particularmente a longo prazo, quando os ensaios com corticosteroides nao
foram conclusivos. No que diz respeito as técnicas de injecao de acido hialurdnico, Unica ou dupla,
do peso molecular do acido hialurénico médio ou baixo, e a artrocentese de agulha Unica ou dupla,
os estudos nao mostraram diferenga no alivio dos sintomas. A injegao no espaco articular inferior
conseguiu melhorar a remodelacao condilar e a recuperagao da fungao mastigatoria em
comparacao ao superior. Uma multiplicacao das artrocenteses antes da injecao de AH parece

mostrar étimos resultados.

0 uso do acido hialurénico ou de plasma rico em plaquetas apds multiplas artrocenteses
e com prescricao de glucosamina oral parece ser o gold-standard. Na impossibilidade de cumprir
a estes procedimentos, a artrocentese, a inje¢cao de AH sozinha, ou a combinagao dos dois, podem

chegar a resultados satisfatorios.

" on " on

Palavras-chave : “Viscosuplementagao”, “Acido hialurdnico”, “Distdrbios temporomandibulares”,
“Artrocentese”
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Abstract

Minimally invasive treatments of the internal derangements of the temporomandibular
joint, like arthrocentesis or viscosupplementation, are usually used after the failure of non-
invasive treatments which are generally the initial orientation of healthcare professionals. The
success of these minimally invasive treatments helps to avoid more extensive invasive treatments
like open joint surgery in the worst cases. As a result, having sophisticated, successful, and well-

studied protocols is a priority.

This study intends to evaluate the efficacy of the hyaluronic acid injection, in its differing

forms, and the combinations or substitution with other products.

We observed that, when used after an arthrocentesis, the benefits balance of the
hyaluronic acid is positive. The use of oral glucosamine after a viscosupplementation allows a
better maximal opening and less pain long term. The injection of platelet rich plasma, or growth
factor rich plasma, seems to have better results, particularly long term. Other trials with diverse
corticosteroids injections seemed inconclusive. The different protocols used, whether double or
simple hyaluronic acid injection, low or medium molecular weight, or single or double needle
arthrocentesis, didn't show any difference in symptoms relief. Only the inferior intra-articular
space injections showed better bone remodeling and less pain than the upper joint space. Multiple

arthrocentesis before a hyaluronic acid viscosupplementation seems to give better results as well.

Using a hyaluronic acid or platelet rich plasma injection after multiple arthrocentesis with
oral glucosamine complements seems to be the gold standard treatment for internal
derangements of the temporomandibular joint. If it is impossible to comply to this entire protocol,
the arthrocentesis, the hyaluronic acid injection alone, or both combined can lead to satisfactory

results.

" o n

Keywords: “viscosuplementation”, “hyaluronic acid”, “temporomandibular joint disorders”,
“arthrocentesis”
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1 Introdugao

"Disfungao temporomandibular” (DTM) é um termo geral para a dor e disfungao que envolve
os musculos mastigatdrios e as articulagdes temporomandibulares (ATMs). A DTM é a condigao
de dor oro-facial mais comum. As suas caracteristicas mais frequentes incluem uma dor regional
na face e area pré-auricular, limitagcdes no movimento da mandibula, e ruido nas ATMs durante
estes movimentos. A DTM afeta até 15% dos adultos e 7% dos adolescentes. (1) O género feminino
tem duas vezes mais risco de desenvolver DTM. (2) Estas disfungdes podem associar-se a
problemas de salde geral, depressao e outras deficiéncias psicologicas, e podem afetar a
qualidade de vida do paciente. (1) A disfungdo interna da ATM é considerada a desordem mais
comum da ATM. Particularmente o deslocamento do disco com redugdo (DDCR), sendo o

diagnéstico mais comum. (3)

Nos tipos de disfungdes internas referidas, encontramos a osteoartrite (OA) da ATM, o

deslocamento do disco com redugdo (DDCR), e o deslocamento do disco sem reducdo (DDSR).

Os tratamentos classicos destes distUrbios sao tratamentos inicialmente n3o invasivos, como
as goteiras oclusais, fisioterapia, terapias farmacoldgicas e terapias de comportamento. Quando
isso nao consegue tratar e aliviar os sintomas, terapias minimamente invasivas podem ser usadas,
como a artrocentese, e as injecdes de acido hialurénico (AH) / Hialuronato de sodio (HS),
corticosteroides, anti-inflamatoérios. Nos casos mais graves em que os nenhum dos tratamentos
anteriores funcionam, recorrem-se as técnicas invasivas, como a artroscopia, cirurgia aberta,

artroplastia, artrotomia. (2)

O AH é um polissacarideo que nao esta fisiologicamente presente como um acido, mas como
um sal hialurdnico, o HS. A estrutura quimica do AH é muito simples: unidades dissacaridas
contendo acido glucurénico e N-acetilglucosamina. Pode ser definido como um
glicosaminoglicano com uma cadeia de polissacaridos nao ramificada, derivada da agregagao de
milhares de unidades de dissacaridos compostos de residuos de acido glucurénico (derivados da
glucose) e N-acetilglucosamina. In vivo, todos os grupos carboxilicos de acido glucurénico e de
N-acetilglucosamina sao totalmente ionizados, tornando a molécula de AH altamente polarizada

e consequentemente altamente solGvel em agua. Devido a esta propriedade, o AH pode fazer um
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complexo com muitas moléculas de agua, atingindo niveis muito elevados de hidratagao. Em
todos os tecidos, o AH é uma parte essencial da matriz extracelular. Concentragdes muito altas

sdo encontradas em tecidos como o corddo umbilical, liquido sinovial, e humor vitreo. (4)

O AH tem uma vasta gama de aplicacdes com as suas excelentes propriedades fisico-
quimicas tais como biodegradabilidade, biocompatibilidade, n3ao toxicidade e nao
imunogenicidade e serve como uma excelente ferramenta em aplicagdes biomédicas tais como a
cirurgia da osteoartrite, cirurgia ocular, cirurgia plastica, e administragdo de medicamentos.
Desempenha um papel fundamental no amortecimento e lubrificagdo do corpo. (5) Foi durante
muitos anos, supostamente a molécula responsavel pela lubrificagdo da cartilagem, mas estudos
recentes mostram que a interagao destes com os lipidos de fosfatidilcolina na superficie das

cartilagens cria a lubrificagao. (6)

Nas articulacoes do corpo, o HA tem um papel importante na biomecanica do liquido sinovial
normal, onde é parcialmente responsavel pela lubrificagao e viscoelasticidade. Esta molécula
produz efeitos antiartriticos através de multiplos mecanismos que envolvem recetores, enzimas

e outras vias metabdlicas (7)
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2 Objetivo

O objetivo deste estudo é de avaliar a eficacia do AH nas principais técnicas de injegao, em

comparagao ou combinagao com outros produtos propostos.

20



CESPU

INSTITUTO UNIVERSITARIO
DE CIENCIAS DA SAUDE

3 Materiais e métodos

31 Tipo de estudo

Revisdo sistematica integrativa

3.2 Metodologia

Sera aplicada a metodologia prisma.

3.3  Questao PICO:
“Em pacientes com distUrbios da ATM, O tratamento de viscosuplementagdo com AH é

mais eficaz que outros tratamentos para aliviar os sintomas?”

Populagao Pacientes com disturbios da ATM

Intervention O tratamento dos DTMs por viscosuplementagao
Comparison Auséncia de tratamento ou outros tratamentos
Outcome Alivio dos diferentes sintomas

Tabela 1. Consideracoes PICO

3.4 Estratégia de pesquisa
A pesquisa desta revisao sistematica integrativa foi feita no Pubmed, com 4 combinagoes

"o "o

de 6 Mesh terms: “Temporomandibular Joint”, “Injections, Intra-Articular”, “Viscosupplements”,
“Hyaluronic Acid”, “Arthrocentesis”, “Temporomandibular Joint Disorders”
e “Temporomandibular Joint Disorders” AND "Hyaluronic Acid”: 158 artigos
e "Temporomandibular Joint" AND "Injections, Intra-Articular”: 212 artigos
e “Temporomandibular  Joint Disorders® AND  "Hyaluronic Acid" AND
"Arthrocentesis”: 21 artigos

e "Temporomandibular Joint” AND "Viscosupplements”: 15 artigos

3.5 Critérios de inclusao

Os critérios de inclusdo sao: os artigos que tratam da viscosuplementacao do ATM com
AH, HS, técnicas. Publicagdes compreendidas entre 2010 e 2021, em lingua portuguesa, inglesa e
francesa. Serao incluidas ensaios clinicos randomizados, estudos prospetivos, retrospectivos,

estudos /n vivo, in vitro.
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3.6 Critérios de exclusao
Os critérios de exclusao sao: artigos numa outra lingua que o portugués, inglés, francés,
artigos cujo ano de publicagdo ndo estd compreendido no espago temporal (2011-2021). Serao

também excluidos artigos de revisao da literatura e de revisao sistematica.

3.7 Fluxograma de trabalho
24 artigos foram selecionados pelo interesse da revisao

7 artigos foram selecionados pelas referéncias da introdugao

22



» CESPU

INSTITUTO UNIVERSITARIO

DE CIENCIAS DA SAUDE
[ Identificagdo dos estudos através de bases de dados e registos ]
)
Q
4 Registos identificados de: Pubmed Reg|§ tos removidos antes da
K2 _ analise
= Base de dados (n = 406) . ;
= Registos duplicados
c :
) removidos (n = 73)
i)
e’/
Re?'Stos analisados > Registos excluidos (n = 288)
(n=333)
o Relatorios procurados para —»| Relatdrios n3o recuperados
g recuperagao (n = 45) (n=0)
J:
14
Relatérios excluidos:
Relatérios avaliados para — > Nar(: eram de [d|CJ|rAr1a =9
elegibilidade (n = 45) portugués ou inglés (n = 2)
Foram revisdes ou meta-
analises (n = 6)
e’/
N&o estavam no limite
) temporal estabelecido: 2010-
2 2021 (n=13)
°
5 Estudos incluidos na revisao
= (n =24)
= Relatérios dos estudos incluidos
— (n=24)

Figura T Fluxograma de pesquisa bibliografica, formato PRISMA 2020



INSTITUTO UNIVERS_ITARIO
DE CIENCIAS DA SAUDE

<
$ CESPU

4 Cronograma

1-Jan 1-Fev 1-Mar 1-Abr 1 Mai 1-Jun 1-Jul

Escolha do tema e objetivo, do
tipo de estudo, elaboracéo do
protocolo metodolégico

Elaboracédo da pergunta de
pesquisa e escolha dos MeSH

terms

Expressao de pesquisa avangada
e recolha dos artigos
Selecéo dos artigos e fluxograma,
elaboracéo da tabela dos artigos
Analise e extracéo dos resultados
e elaboracéo da discussao
Elaboragéao da revisao -

Figura 2 Cronograma

5 Resultados

406 artigos foram propostos pelas pesquisas no Pubmed com os mesh terms. Depois da

eliminagao dos duplicados, 333 artigos permanecem. Seguinte os critérios de inclusao, e apos

andlise dos titulos e abstratos (quando o artigo tratava da eficacia do AH, ou comparava os

resultados com outras substancias, ou tratamentos), 45 artigos foram escolhidos pelo interesse

do trabalho. Apos a eliminagao com critérios de exclusao, 24 artigos foram por fim selecionados

nesta revisao.

Destes 24 artigos,

e Tartigos (4,1%) avalia a eficacia da injecdo de AH com a inagao

e 7 artigos (29,2%) comparam a injecdo de AH (com ou sem artrocentese previa) com a
artrocentese classica

e 3artigos (12,5%) avaliam a eficacia da injecdo de AH em combinagdo com outros produtos

e 6 artigos (25%) comparam a injecdo de AH com outros produtos

e 2 artigos (8,3%) comparam a injecdo de AH com artrocentese, com a artrocentese simples
e outros produtos

e 5 artigos (20,1%) comparam diferentes técnicas de injecao ou diferentes tipos de AH
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Em relagao a data de publicagao,

2 artigos foram publicados em 2021
1 artigo foi publicado em 2020

3 artigos foram publicados em 2019
3 artigos foram publicados em 2018
2 artigos foram publicados em 2017
3 artigos foram publicados em 2016
2 artigos foram publicados em 2015
3 artigos foram publicados em 2014
3 artigos foram publicados em 2012

2 artigos foram publicados em 2010
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Autores e ano

Comert Kilig S
(8)
-2021

Castaio-
Joaqui 0OG et
al. (9)

-2021

De Sousa B et
al.(10)
-2020

Tipo estudo

Ensaio clinico
randomizado

Ensaio clinico
randomizado

Ensaio clinico
randomizado

Objetivo

Comparar os resultados clinicos
entre a associacao da artrocentese e
injecao intra-articular de AH, e a sua
associacao com 3 farmacos
(glucosamina, sulfato de condroitina
metilsulfonilmetano)  depois da
injecao.

Determinar os efeitos do HA como
coadjuvante da artroscopia da ATM,
em relagdo a artroscopia da ATM
classica, em pacientes em fase lll e -
IV de Wilkes

Comparar o resultado dos pacientes
com artralgia da ATM gquando
submetidos a quatro tratamentos
diferentes: com goteira de noite, e

26

51

80

n

Diagnéstico

0A da ATM

Distlrbios
da ATM
(Wilkes Il e
V)

Artralgia da
ATM

Resultados

N3o mostrou nenhuma vantagem
no uso de glucosaminag, sulfato de
condroitina e
metilsulfonilmetano, comparado
a artrocentese e injecao de AH
sem meédicos.

N3o foram observadas diferengas
entre os grupos nas medicdes
clinicas ou radiograficas (P=0.05).
Os resultados nao

indicam qualquer beneficio do AH
como terapia adjuvante da
artroscopia durante os meses de
seguimento

A abertura maxima da boca
melhorou em todos os grupos que
fazem parte da amostra, com uma
reducao da gravidade da dor ou

Conclusao

Na OA da ATM a artrocentese e a
injecao de AH produzem bons
resultados clinicos na reducao da
dor, estalidos, aumento da
eficacia mastigataria e
mobilidade mandibular lateral, a
adicao dos farmacos nao mostra
vantagens

Um efeito benéfico da injegcao de
HA durante a artroscopia da ATM
apos o seguimento de 3 meses
nao foi observado.

Todos os tratamentos utilizados
causaram uma reducao da dor e
um aumento da abertura da boca
sem dor. A goteira, combinada
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Bergstrand S
et al. (11)
-2019

Yimaz O et al.
(12)
-2019

Kutuk S et al.
(13)
-2019

Ensaio clinico
randomizado

Ensaio clinico
randomizado

Ensaio clinico
randomizado

com goteira de noite e
betametasona, ou HS, ou plasma rico
em plaquetas (PRP)

Avaliar a eficacia ao longo prazo da
artrocentese da ATM em pacientes
com OA e comparar com a
artrocentese com injecao de AH

Comparar o efeito da artrocentese
com a injecao de AH e da injecao de
AH sozinha nas variaveis clinicas em
doentes com distlrbios internos da
ATM.

Comparar os efeitos do PRP, AH e
injecoes de corticosterdides na OA da
ATM

7

90

60

OA da ATM

Distarbios
da ATM

OA da ATM

sem dor. O grupo injetado com
plasma rico em plaquetas obteve
os melhores resultados apoés seis
meses, enquanto o0s pacientes
tratados HS ou betametasona
obtiveram os melhores resultados
no final da primeira semana.

Os grupos nao tém diferenca ao
longo prazo (4 anos) significativa
em relacdo a idade média,
abertura maxima dos incisivos,
dor, estalidos, ou duracao média
dos sintomas.

Comparado ao grupo controle,
todos os parametros melhoraram,
exceto os sons da ATM. A abertura
maxima e a qualidade foram
inferiores no caso dos pacientes
com injecao de HA sozinha.

Cada observagao poOs-operatéria
os resultados no grupo PRP
diminuiram em maior medida em

com a injecao de plasma rico em
plaquetas, obteve os melhores
resultados ao longo prazo.

A injecao de HS nao teve qualquer
efeito adicional apds 4 anos de
seguimento, o que contrasta com
os resultados dos estudos a curto
prazo.

O tratamento com artrocentese
associada a HA e com injecao
Unica de HA  aliviaram
eficazmente os sinais e sintomas
de doentes com distUrbios da
ATM dolorosas (com e sem
reducdo), exceto com os sons da
ATM, A ass0Ciacao da
artrocentese com HA parece dar
melhores resultados em algumas
variaveis.

As injecdes de PRP diminuiram a
dor a palpacao da ATM de forma
mais eficaz em comparagao com
0s grupos AH e corticosteroides.
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CenXetal. (14)
-2018

Yapici-Yavuz
G. et al. (15)
-2018

Yang W et al.
(16)

-2018

Ensaio clinico
randomizado

Ensaio clinico
randomizado

Ensaio clinico
randomizado

Investigar o efeito terapéutico da
glucosamina oral como adjunto da
injecao de HA em pacientes com AO
da ATM.

Comparar  radiologicamente e
clinicamente o efeito da injecao
intra-articular de metilprednisolona,
HS ou tenoxicam apds a artrocentese
com o da artrocentese sozinha em
pacientes com DDSR.

Investigar a eficacia e seguranga dos
comprimidos de cloridrato de
glucosamina oral combinados com

136

L

126

0A da ATM

DDSR.

0A da ATM

relacdgo  ao
corticosteroides
Em ambos os grupos, os indices
de dor foram diminuidos e as
aberturas  maximais  foram
aumentadas um més e um ano
depois.

Um més e um ano depais, o nivel
de IL-6 foi menor no tratamento
(HA+Glucosamina).  Um  ano
depois, no tratamento com GS, o
IL-6 e IL-1B foram menores e o
TGF-Beta maior.

Nao foram encontradas
diferengas  significativas  no
sucesso do tratamento entre os
quatro grupos.

Os resultados da
magnética nao variam
significativamente  entre  os
tratamentos, mas os resultados
pré e pos-operatdrios de cada
grupo variam significativamente
pelos quatro grupos (p<0.001)

0 grupo A tinha uma abertura
bucal interincisal maxima e dor
durante a3  funcao  ATM
semelhantes as do placebo, no

grupo HA e

ressonancia

Ambas as estratégias aliviaram os
sintomas a curto prazo, mas os
doentes tratados com GS
beneficiaram mais do que aqueles
com placebo a longo prazo, o que
pode ser devido a supressao da
IL-1B e IL-6 e ao estimulo da TGF-

B.

A artrocentese sozinha ou a
artrocentese com qualquer uma
das 3 injecdes sao métodos
igualmente eficazes e
promissores no tratamento da
ATM com DDSR.

Os comprimidos de cloridrato de
glucosamina  adicionados  a
injecdo de HS nado tiveram
qualquer efeito significativo na
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Ozdamar SM et
al. (17)
-2017

Fernandez-
Ferro M et al.
(18)

-2017

Ensaio clinico
randomizado

Estudo clinico
randomizado
prospetivo

injecdo de HS (grupo A) na OA da
ATM
Grupo B = AH associado a placebo.

Avaliar dos efeitos da artrocentese
com e sem injecdo de AH sobre o
prognostico. (Grupo controle:
artrocentese associado a injegao
NaCl 0,9%), e o efeito dos niveis de
mieloperoxidase sinovial no
prognostico.

Avaliar a eficacia da injecao de
Plasma rico em fatores de
crescimento (PRFC) ou AH apés
cirurgia artroscopica em pacientes
diagnosticados com  disfuncdes
internas da ATM com OA.

24

100

Distdrbios

da ATM

Disfuncoes
internas da

ATM
AQ.

com

curto prazo. Contudo, durante o
seguimento a longo prazo, o
grupo A tinha uma abertura
maxima interincisal da boca
significativamente  maior em
COmparagao com o grupo B no
més 12. Para a intensidade da dor,
0 grupo A mostrou resultados na
escala analégica visual mais
baixos do que o grupo B no més 6
e més 12.

Diminuicdo  significativa  dos
niveis de mieloperoxidase entre a
1* e 2% artrocentese pelo grupo
(artrocentese + injegdo de AH):

diminuicao da inflamacao. Ha
diminuicao da
dor/bruxismo/limitacao da

abertura maxima, mas nao ha
diferenga significativa entre os

grupos.
Foram observados melhores
resultados no grupo tratado com
PRGF, com uma reducao

significativa da dor aos 18 meses,
em  COmMparagao com O
tratamento AH. Em relacdo a
abertura da boca, foi observado

OA da ATM a curto prazo, mas
aliviaram a dor causada pela OA
da ATM e melhoraram as fungoes
da ATM a longo prazo.

A injecao de HA depois da
artrocentese  permite  uma
diminuicao da inflamacao
significativa comparado ao grupo
controle (Artrocentese com a
injecdo Nacl 0,9%). Mas ndo ha
diferenca significa entre os
grupos sobre a diminuicao dos
sintomas na qualidade de vida.

A injecao de PRGF apés
artroscopia é mais eficaz do que a
injecao de AH no que diz respeito
a dor em pacientes com disturbios
internos avancados da ATM
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randomizado

randomizado

Comparar o tratamento: artrocentese 31
associado a PRP com o tratamento
artrocentese associado AH na artrite

da ATM

Comparar a eficacia de injecao Gnica 51
de AH, injecao dupla de AH, e o
tratamento com goteira.

Artrite da
ATM

Deslocament
o do disco
com reducao

um aumento em ambos 0s

grupos, sem diferenga
significativa.

Nao foi observada qualquer
diferenca estatisticamente

significativa entre os grupos para
qualquer das alteragdes nos
parametros (dor, eficacia
mastigatdria, e ruido articular
autopercebido) ou medigdes de
abertura maxima.

Tanto a injecao de HA, como a
terapia com  goteiras de
estabilizacao melhoraram
efetivamente os sinais e sintomas
dos pacientes.

No entanto, ambos os protocolos
de AH parecem ser superiores no
que diz respeito a dor, abertura
maxima da boca, e melhoria da
qualidade de vida.

Nenhuma das varidveis diferiu
significativamente  entre  os
grupos de injecao de AH simples e
dupla

Estas descobertas sugerem que a
artrocentese associada injegoes
de PRP n3ao é superior a
artrocentese associada a injecao
de HA; assim, a injecao de PRP
nao deve ser considerada como o
tratamento de primeira linha. A
artrocentese associada injecao de
HA parece ser mais aceitavel para
0s pacientes.

As diferentes terapias
melhoraram os sintomas, com
vantagem das injecoes de AH,
simple e dupla em relagdo com a
dor, abertura maxima, qualidade
de vida.
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Patel P. et al. Ensaio clinico
(21) randomizado
-2016
LiCetal. (22) Ensaio clinico
-2015 randomizado
Guarda- Ensaio clinico
Nardini L et al. randomizado
(23)
-2015

Avaliacao da eficacia da artrocentese
com e sem injecao de HS na gestao
de desordens internas.

Comparar o efeito da injecao de AH
no espaco articular superior e inferior
e avaliar as alteracoes osteoartriticas
em pacientes diagnosticados com
deslocamento anterior do disco sem
reducdo em assoCiagao com a
osteoartrite (OA) por CBCT.

Comparar a eficacia de dois
protocolos de sessao Unica, quer
adotando o AH de alto (protocolo A)
ou médio peso molecular (protocolo
B), com o protocolo de referéncia de
cinco sessdes de lavagem de ATM +
viscosuplementagdo (protocolo C) na
gestao de perturbagoes
degenerativas cronicas da ATM.

30

126

30

Desordens
internas da
ATM

OA+

deslocament
o do disco
sem reducao

Perturbacoe
s
degenerativa
s cronicas da
ATM.

Ap0s 6 meses, a abertura maxima,
eficacia da mastigagao
aumentaram mais no tratamento
com HS, e a dor diminui

A remodelacao condilar e a
funcao da ATM melhoraram

na maioria dos pacientes apos
tratamento.

Ao contrario da abertura maxima

onde nao havia diferencia
significativa, a remodelacao
condilar e o movimento da

mandibula foram melhores no
protocolo de injegao inferior.

Os doentes do Grupo C tiveram a
maior diminuicdo em

niveis de dor. O efeito global do
tratamento foi significativamente
diferente entre os trés protocolos.

As comparagbes mostraram que
as diferencas de efeito de
tratamento entre as duas

intervencbes de sessao Unica
foram insignificantes.

Embora o ensaio trata dum
nimero limitado de casos e um
curto periodo de seguimento, o0s
resultados iniciais sugeriram que
a artrocentese com injecao de HS
parece ser superior 3 artrocentese
sem injecao

Tanto a injecao de espaco
articular superior como inferior de
AH s3o métodos eficazes na AO
da ATM. A injecao de AH no
espaco articular inferior parece
resultar numa melhor
remodelacdo  reparadora  do
condilo e uma melhoria na funcao
da mandibula.

O protocolo de cinco sessoes de
referéncia provou ser superior 30s
6 meses, ao nivel da dor, embora
nao houvesse diferencas entre as
duas sessoes individuais
intervencoes.
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Gencer Z. et al.
(24)
-2014

Su N et al. (25)
-2014

Emes Y et al.
(26)
-2014

Ensaio clinico
randomizado

Estudo
observacional
prospetivo

Estudo
retrospetivo

Comparar a eficacia das injecdes 100

intra-articulares de trés produtos
diferentes, agentes com
propriedades anti-inflamatoérias bem
conhecidas, (AH, tenoxicam,
betametazon) sobre problemas da
ATM

Avaliar as alteragbes na qualidade de
vida relacionadas com a sadde oral
em pacientes com OA da ATM que
foram  submetidos a  cinco
artrocenteses semanais com
injecoes de AH com cloridrato de
glucosamina oral durante trés meses.
(TO, T1, T2, T3)

Comparar os efeitos da injecao de
Tenoxicam intra-articular e da
artrocentese associada a AH em

pacientes nos quais uma
artrocentese associada 3
viscosuplementacao anterior nao

consequiu aliviar a dor e restaurar a
funcao.

21

18

Problemas
da ATM

OA da ATM.

Disturbios
da ATM apés
uma
artrocentese
+
viscosuplem
entacao sem
efeitos

Ao contrario, o protocolo de cinco
sessoes foi significativamente
superior aos dois protocolos de
sessao Onica.

0 grupo AH produziu resultados
de dor significativamente
melhores quando comparado a
outros grupos. O efeito de alivio
da dor AH nao diminuiu
significativamente  entre  os
valores da 1° a 6° semana

Foram observadas alteracoes
significativas  nos  resultados
durante o acompanhamento. As
pontuacdes foram
significativamente reduzidas em
T1, T2, e T3 em comparagao com
TO.

Grupo A: injecao de Tenoxicam
sem artrocentese. Grupo B:
artrocentese associado a AH.

Os resultados mostram que ha
poucos beneficios na utilizagao de
métodos relativamente
conservadores (tratamentos A e
B) uma vez que uma artrocentese

0O AH produziu  melhores
resultados no alivio da dor quando
comparado com o0s outros
agentes anti-inflamatarios
estudados. A principal
desvantagem do AH é o seu custo
relativamente mais elevado.

A OA da ATM tem um efeito
negativo na qualidade de vida do
paciente. 0Os resultados da
qualidade de vida foram
melhorados em relagdo ao normal
(TO) tanto a curto como a longo
prazo, apos a terapia.

Devem ser considerados
procedimentos mais invasivos e
dispendiosos tais como injecoes
repetidas, artroscopia e cirurgia
aberta da articulagdo para os
pacientes que nao beneficiam de
artrocentese previa.
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Guarda- Ensaio clinico
Nardini L et al. randomizado
(27)

-2012

Guarda- Estudo clinico
Nardini L et al. comparativo
(28) randomizado
-2012

Manfredini D Ensaio clinico
et al. (29) randomizado
-2012

Comparar a eficacia de 2 protocolos
de tratamento: uma artrocentese
imediatamente seguida de injecdes
de uma de 2 drogas diferentes de AH
de peso molecular diferente para
gerir os sintomas em pacientes com
doenca inflamatdria-degenerativa da
ATM.

0O objetivo do estudo era comparar a
eficacia de cinco artocenteses
semanais de duas agulhas + injecdes
de AH com a eficacia do mesmo
protocolo realizado com uma técnica
de agulhas Unicas em doentes com
perturbacoes inflamatario-
degenerativas da articulacao
temporomandibular.

Comparar a eficacia de seis
protocolos de tratamento que
proporcionam artrocentese da ATM
com ou sem medicamentos

40

80

72

OA e
distarbios da
ATM

0A da ATM

OA da ATM

com a
nao
a dor dos

juntamente  previa
viscosuplementacao
conseguiu  aliviar
pacientes

No final do periodo de
seguimento, todas as variaveis
melhoraram em ambos 0s grupos
de pacientes. Uma comparagao
entre grupos mostrou que as
diferengas nao eram significativas
para nenhuma das variaveis.

Ambos os grupos de tratamento
registaram melhorias
significativas com respeito pelos
niveis de base em quase todas as
varidveis de resultado. A taxa de
melhoria nao foi
significativamente diferente entre
os protocolos de tratamento em
nenhuma das varidveis de
resultado.

Apos 3 meses, foi registada uma
melhoria em relagdo aos valores
médios de base em todos os cinco
grupos de tratamento. Nenhumas

Eficacia positiva semelhante foi
demonstrada para 2 protocolos de
tratamento.

A investigacao nao corroborou a

existéncia de diferencas
significativas na eficacia do
tratamento das doencas

inflamatdrias degenerativas da
ATM entre um ciclo de cinco
injecoes semanais de
artrocentese + AH e as técnicas
classicas de duas agulhas ou de
agulha Gnica.

O protocolo que prevé cinco
sessoes de artrocentese com duas
agulhas associado a AH de baixo
peso molecular permitiu alcangar
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Morey-Mas M-  Ensaio clinico
Aetal. (30) randomizado
-2010
Aktas | et al. Ensaio clinico
(31)

-2010

adicionais para gerir os sintomas em
pacientes com doenga inflamatoria
degenerativa da ATM.

Comparar a dor pds-operatoria e a
funcao temporo mandibular na
artroscopia associada a HS com
artroscopia (lavagem de Ringer) em
pacientes nos estadios lll e IV de
Wilkes.

Este estudo analisa os indicadores de
progndstico duma  artrocentese
bem-sucedida com e sem injeg3o de
HS para o tratamento do
deslocamento do disco sem reducao,
utilizando resultados clinicos e
radioldgicos.

40

29

Disturbios
da ATM
(Wilkes Il e
V)

Distdrbios
da ATM

diferengas significativas
emergiram entre grupos em
qualquer variavel de resultado.

A analgesia pos-operatdria foi
estatisticamente significativa no
grupo de tratamento em relagao
ao grupo de controlo nas visitas
dos dias 14 e 84.

N3o foram observadas diferencas
estatisticamente  significativas
entre 0s 2 grupos na abertura
interincisal maxima.

O grupo artrocentese e o grupo
artrocentese associada a HS
tiverem  aproximadamente a
mesma taxa de sucesso (83% no
total).

a maior melhoria em quase todas
as variaveis de resultado. Os
resultados sugerem que nao
existiam diferencas
estatisticamente  significativas
entre os grupos de tratamento.
Uma injecao intra-articular de HS
apos lise e lavagem artroscopica é
eficaz na reducdo da dor em
pacientes com disfuncao da ATM,
melhorando a recuperagao pos-
cirtrgica. O efeito analgésico do
tratamento com HS é mantido a
longo prazo.

Os resultados sugerem que €
suficiente  utilizar apenas 3
artrocentese em pacientes sem
alteracdes degenerativas pré-
operatorias e artrocentese com
HS em pacientes com alteragoes
degenerativas nas suas IRM pré-
operatorias. Mas porgue existem
algumas diferengas significativas
entre os dois grupos (nos
distUrbios preexistentes da ATM)
que impediram os autores de os
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comparar estatisticamente, nao
podem chegar a essa conclusao

sem outros ensaios clinicos.
Tabela 2 . Artigos da pesquisa
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6 Discussao

6.1 Associacao a artrocentese

Os estudos de Yimaz O ef a/, Ozdamar SM et 3/, Patel P. et a/, Morey-Mas M-A et a/, e Aktas
| et a/, todos mostraram que a artrocentese associada a uma injecao prévia de AH ou HS permite
obter melhores resultados que a artrocentese sozinha. (12) (17) (21) (30) (31) Ao contrario,
Castano-Joaqui OG et a/, Bergstrang et a/, Yapici-Yavuz G. ef 3/, chegaram a conclusao de nao
existem diferencas significativas ao nivel de alivio de sintomas. (9) (11) (15) Manfredini D et a/.
também nao conseguiram mostrar uma diferenca significativa com a artrocentese sem injecao,
mesmo se um dos grupos com injecao de AH mostrou uma melhor tendéncia na redugao dos
sintomas. (29) Este resultado explica-se mais pelo protocolo particular de 5 sessoes semanais de

artrocentese que a injecao de AH.

6.2 Adicao de medicamentos por via oral a injegao de AH
Alguns autores tentaram de constatar a eficacia da injecao de AH quando esta € associada a

outra medicagao por via oral.

CenX etal eYangW et a/, associaram suplementos de glucosamina oral ap6s artrocenteses,
e durante os 3 meses consecutivos. A curto prazo nao registaram nenhuma diferenca significativa
na sintomatologia. A longo prazo, conseguiram observar diminuicdo da dor e um aumento

abertura bucal maxima. (14) (16)

Ja Comert Kilig S avaliou a associagao da injecao de AH com cloridrato de glucosamina oral
durante 3 meses pos-cirurgia, nao encontrando vantagens significativas, mesmo ao longo prazo.
Ele experimentou também a Sulfato de condroitina que tem a capacidade de manter viscosidade
da articulagao, estimular a reparagao da cartilagem e sintetizar colagénio, e o Metilsulfonilmetano
que apresenta efeitos anti-inflamatorios e analgésicos. A adigao destes farmacos ao tratamento

de base também ndo mostrou nenhuma vantagem significativa. (8)

Num estudo prospetivo, Su N ef 3/ avaliaram a capacidade da viscosuplementagao com
glucosamina oral de aliviar os sintomas, e melhorar a qualidade de vida oral, com a inje¢ao de 5

puncoes semanais No espago supra e infra discal. A curto e longo prazo, a qualidade de vida oral
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relatada pelos pacientes, consequiu atingir niveis equiparados a populacao geral quando
comparado o estado inicial. Concluiram que o tratamento funciona com sucesso, apesar de

apresentar uma limitagdo, ndo apresentar comparacdo com grupo controle. (25)

6.3  Comparacao a outros produtos injetaveis

6.3.1 Tenoxicam e corticosteroides
Num ensaio clinico, Gencer Z. ef a/. comparam 3 produtos injetaveis diferentes, todos com
propriedades anti-inflamatorias, o AH, a Betametasona e o Tenoxicam, com um grupo controle.
Os resultados mostraram uma vantagem significativo do AH na gest3o da dor entre a primeira e
a sexta semana pos-injecao. A Unica desvantagem encontrada pelos autores, foi o prego elevado
do AH. (24)

Emes Y ef a/. comparam a artrocentese e injecao de Tenoxicam com a artrocentese e inje¢ao
de AH, num caso de dor persistente apds a falha dum tratamento prévio com artrocentese e
viscosuplementacao. Eles verificaram que a nova artrocentese com viscosupplementacao de AH
ou Tenoxicam nao conseguiu aliviar a dor e restaurar a fungdo. Os resultados nao foram

relevantes, um método mais invasivo pode entdo ser justificado nestes casos. (26)

Yapici-Yavuz G. ef a/ chegaram 3 conclusao de que, apds uma artrocentese, o HS, o
Metilprednisolona, e o Tenoxicam, sao tao eficazes no tratamento da disfungao da ATM com
deslocamento do disco como sem redugdo.(15)

Por fim, Manfredini D ef a/ verificaram que a injecao de AH e a injec3o de corticosteroides
(triamcinolone), ndo apresentam diferencas estatisticamente significativas na redugdo dos

sintomas. (29)

6.3.2 Plasma
Comert Kilig S ef a/, compararam a artrocentese associada com a injecao de AH e de PRP, e
conluiram que os produtos nao apresentam diferengas estatisticamente significativas no que diz
respeito 3 dor, eficacia mastigatoria, ruido articular, abertura maxima da boca. (19) Sousa BM et
a/. concluiram que, com uso de goteira oclusal, o HS e a Betametazona apresentam melhores

resultados a curto prazo ao nivel da dor e abertura maxima da boca, do que o PRP, que s6 se
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mostrou mais eficaz a longo prazo nos mesmos parametros. (10) Kutuk S ef a/ demonstraram
que o PRP consegue resolver os problemas de perda de fungao, a perda de forga, a dor, e 0s
estalidos, melhor que o AH e os corticosteroides. (13) Fernandez-Ferro M et a/. compararam o AH
com o plasma rico em fatores de crescimento (PRFC) ap6s uma cirurgia artroscopica, o plasma
teve um melhor efeito na redugdo dor que o AH 18 meses apds operacao, nao apresentando

qualquer melhoria a nivel da abertura maxima. (18)

6.3.3 Coteira oclusal
No estudo de Sousa BM ef a/, o uso da goteira oclusal sozinha é comparado com a sua
associacao a 3 produtos injetaveis. Mesmo se a goteira sozinha consegue reduzir a dor e
aumentar a abertura maxima da boca, a associagao com HS, Betametasona ou PRP consegue

melhores resultados nestas variaveis. (10)

6.4 Tecnica de injeccao

Diferentes técnicas e tipos de injecao de AH.

6.41 Agulha dupla
A técnica das duas agulhas refere-se a uma técnica que usa uma agulha de influxo de solugao
fisiolégica, e uma de saida, ao contrario da técnica de uma agulha refere que a mesma agulha é

usada para a injecdo de soro e para a aspiracao. (27)

Manfredini D ef a/ comparam 6 protocolos de tratamento diferentes, uma sessao de
artrocentese simples com 2 agulhas (grupo A), uma sessao de artrocentese 2 agulhas com
corticosteroides triamcinolone (grupo B), uma sessao de artrocentese 2 agulhas com AH de baixo
peso molecular (grupo C), uma sessao de artrocentese 2 agulhas com AH de alto peso molecular
(grupo D), cinco sessdes semanais de artrocentese 2 agulhas com AH de baixo peso molecular
(grupo E), cinco sessdes semanais de artrocentese 1 agulha com AH de baixo peso molecular
(grupo F). Os resultados ndo mostraram nenhuma diferenca estatistica significativa entre
qualquer tratamento, mesmo o grupo E mostrou uma melhor tendéncia na redugao dos sintomas.
(29)

Guarda-Nardini L et a/. avaliaram a diferenga entre a técnica de artrocentese de agulha Unica

e a técnica de agulha dupla, técnica historicamente mais classica. Apds cinco artrocenteses
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semanais com injecao de AH, os resultados nao mostraram nenhuma diferencia estatisticamente

significativa entre as duas técnicas de artrocentese. (27)

6.4.2 injecao dupla
Korkmaz YT et a/ compararam a injecdo Gnica com a injegdo dupla de AH (uma secunda
injecdo um més depois da primeira), ndo encontrando diferengas significativas em nenhumas das

varidveis estudadas. (20)

6.43 locais de injecao
Li C et a/, compararam a injecao intra-articular de AH no espaco articular superior com a
injecdo da mesma no inferior), e concluiram que ambas conseguem tratar a OA da ATM sem
reducao, contudo a técnica de injeg3o no espaco articular inferior permitiu uma remodelagao

reparadora do condilo, e consequentemente uma melhoria na fungdo mandibular. (22)

6.4.4 Tipo de AH
Guarda-Nardini L ef a/ avaliaram a diferenca de efeito entre o AH de baixo e medio peso
molecular, apés uma artrocentese. Nenhuma diferencga foi observada entre os AH de diferentes
pesos moleculares. (28) Manfredini D et a/ e Guarda-Nardini L et a/ em 2015, corroboram esta
conclusao. (29) (23)

Guarda-Nardini L ef a/, avaliaram a eficacia de 5 artrocenteses semanais com injegao de AH
de peso molecular medio, quando comparado com dois grupos de artrocentese com injecao de
AH de peso molecular medio e baixo. Entre estes dois grupos de artrocentese Unica, o peso
molecular n3o apresentou diferengas estatisticamente significativas. As 5 artrocenteses semanais
em contraste, conseguiram obter resultados gerais significativamente superiores aos dois
primeiros grupos, com diminuicao da dor. Estes resultados demonstram que os beneficios sao
independentemente do peso molecular, contudo os autores nao fizeram uma comparagao com 5

artrocenteses associada a injecdo de AH de peso molecular baixo. (27)
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7 Conclusao

A eficacia da injecao intra-articular de AH foi provada muitas vezes em outras articulagdes
do corpo, e os seus efeitos, mesmo se ainda nao sao totalmente explicados, s3o visiveis.
A sua utilidade na associacao a uma artrocentese prévia parece ficar duvidosa na leitura dos
diferentes artigos desta revisao, contudo metade mostrou uma melhoria da sintomatologia e a
outra metade nao apresentou qualquer efeito. Multiplas sessoes de artrocentese parecem ter um
efeito similar ou superior que uma artrocentese Unica com viscosuplementagao com AH segundo
um artigo. As evolugdes na sua produgao e a progressiva diminuicao do seu preco podem tornar
as condigoes da sua utilizagao em complemente da artroscopia favoraveis, e a balanga de

beneficios do AH parece justificada.

A prescricao de um farmaco oral adicional com efeito anti-inflamatério, a glucosamina,
em complemento da artrocentese e AH ndo mostrou nenhum efeito ao curto prazo, mas melhores
medidas de abertura maxima e dor ao longo prazo. O uso deste farmaco pode ent3o apresentar
beneficios sem requer a procedimentos invasivos. A glucosamina foi o Unico farmaco com um

efeito positivo dos artigos da revisao.

Quando comparado a produtos alternativos de injecao intra-articular, os resultados dos
artigos n3o sao conclusivos, exceto para um estudo de 2014, o Tenoxicam e alguns outros
corticosteroides tiverem resultados iguais a injecao de AH. Outro produto que atrai o interesse, o
PRP parece ter melhores resultados ao longo prazer ou melhores resultados gerais sequndo dois
artigos recentes, quando um outro artigo ndo mostra nenhuma diferenca com o AH e os
corticosteroides. O PRCF mostrou melhores resultados que o AH, mas um Unico estudo nao é
suficiente para tirar conclusdes. Para estes produtos alternativos, outros ensaios clinicos ficam

necessarios para orientar decisoes medicais.

Ao nivel das diferentes formas de injecao, que seja a injecao de AH Unica ou dupla, o peso
molecular médio ou baixo, e a artrocentese de agulha Unica ou dupla, ndo mostra nenhuma
diferenca nos sintomas. A injecao de AH no espaco articular infra discal mostra melhores

resultados ao nivel da remodelacdo reparadora do condilo e da recuperagao da fungao
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mandibular, pelo menos na AO da ATM sem reducao. Uma multiplicagao das artrocenteses antes

da injecao de AH parece mostrar 6timos resultados.

0 uso do AH ou PRP apés multiplas artrocenteses com complemente de glucosamina parece
ser 0 gold-standard do tratamento de distarbios internos da ATM. Na impossibilidade de cumprir
a estes procedimentos, a artrocentese, a injecao de AH sozinha, ou a combinacao de artrocentese
e viscosuplementacao com AH, podem chegar a resultados satisfatorios no tratamento dos
sintomas dos varios disturbios internos da ATM. Outros produtos est3o investigados para
substituir ao AH, com o PRP ou PRCF, mas tem de ser avaliados com mais estudos para confirmar

a eficacia.
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