UNIVERSIDADE DE SAO PAULO
FACULDADE DE ODONTOLOGIA DE BAURU

RAFAELA STOCKER SALBEGO

Influéncia de agrupamentos psicossociais na sensibilidade
mecanica dolorosa e na modulagdo da dor de pacientes com

Disfungdo Temporomandibular

BAURU
2023



RAFAELA STOCKER SALBEGO

Influéncia de agrupamentos psicossociais na sensibilidade
mecanica dolorosa e na modulacdo da dor de pacientes com

Disfungcdo Temporomandibular

Dissertacdo constituida por artigo
apresentada a Faculdade de Odontologia
de Bauru da Universidade de Sao Paulo
para obtencdo do titulo de Mestre em
Ciéncias no Programa de Ciéncias
Odontoldgicas Aplicadas, na area de
concentracdo Biologia Oral.

Orientador: Prof. Dr. Leonardo Rigoldi
Bonjardim

BAURU
2023



Salbego, Rafaela Stocker

Influéncia de agrupamentos psicossociais na sensibilidade
mecanica dolorosa e na modulacdo da dor de pacientes com
Disfuncdo Temporomandibular / Rafaela Stocker Salbego. -- Bauru,
2023.

36 p. :il. ;31 cm.

Dissertacdo (mestrado) -- Faculdade de Odontologia de Bauru,
Universidade de Sdo Paulo, 2023.

Orientador: Prof. Dr. Leonardo Rigoldi Bonjardim

Autorizo, exclusivamente para fins académicos e cientificos, a reproducéo
total ou parcial desta dissertacdo, por processos fotocopiadores e outros
meios eletronicos.

Comité de Etica da FOB-USP
Protocolo n°:
63551122.7.0000.5417

Data: 14 de outubro de 2022




Y Universidade de Sao Paulo
Faculdade de Odontologia de Bauru
Assisténcia Técnica Académica

Servigo de Pds-Graduagao

FOLHA DE APROVACAO

Dissertacdo apresentada e defendida por
RAFAELA STOCKER SALBEGO
e aprovada pela Comissao Julgadora
em 30 de outubro de 2023.

Prof.? Dr.? DANIELA DISCONZI SEITENFUS REHM
UFRGS

Prof. Dr. YURI MARTINS COSTA
FOB/UNICAMP

Prof. Dr. RODRIGO RICCI VIVAN
FOB-USP

Prof. Dr. LEONARDO RIGOLDI BONJARDIM
Presidente da Banca
FOB - USP

P"\{»‘HL (VLS A H lkj e NG

Prof. Dr. Marco Antonio Hungaro Duarte
Presidente da Comissdo de Pds-Graduagdo

FOB-USP

Al. Dr. Octévio Pinheiro Brisolla, 9-75 | Bauru-SP | CEP 17012-901 www.posgraduacao.fob.usp.br 0 posgraduacaofobusp G fobuspoficial

e 14 3235-8223 @ posgrad@fob.usp.br @posgradfobusp g @FobPos






DEDICATORIA

Dedico este trabalho a minha familia por serem o principio e o fim de tudo em minha

vida.



AGRADECIMENTOS

Agradeco a Deus. A Fé é a bengala que sustenta meu interior ainda que todo o restante

desabe.

Agradeco aos meus pais, Marco e Rosane, por tornarem possivel esse aprendizado, por
me ampararem em todos 0s &mbitos da minha vida para que eu tivesse tranquilidade de desfrutar

dessa caminhada.

Agradeco aos meus irmdos, por estarem ao meu lado, e principalmente, ao lado dos

meus pais na minha auséncia momentanea.
Agradeco a Catharina, minha sobrinha e luz da minha vida.

Agradeco aos meus amigos, especialmente aqueles que fiz em Bauru, por tornarem essa
jornada mais leve. Vocés generosamente me acolheram e me ensinaram coisas ainda mais

valiosas do que aquilo que vim buscar. Sem vocés eu nao teria sido téo feliz aqui.

Agradeco ao meu orientador, Leonardo Rigoldi Bonjardim, por ter me oferecido essa
preciosa oportunidade de aprender, e por me oferecer uma inspiracdo de como eu gostaria de
ser como professora, como orientadora, como pesquisadora, e acima de tudo, como ser humano.
Sua influéncia esta marcada em todos os aspectos da minha vida, eu ndo saberia dizer onde ela

comeca ou termina. Obrigada.

Agradeco ao professor Yuri Martins Costa pelo apoio durante todo o processo de
construcdo desse projeto de pesquisa, pela disponibilidade, pelos ensinamentos e pela

inspiracao.

Agradeco aos professores Paulo Conti e Carolina Ortigosa pela honrosa oportunidade

de aprender com vocés.

Agradeco a professora Tatiana Bernardon Silva, por ter visto em mim um potencial que

eu ndo enxergava, por ter incentivado e apoiado esta feliz escolha em minha vida.

Agradeco a professora Daniela Disconzi Seitenfus Rehm e a todo o corpo de professores
do curso de Especializacdo em DTM e Dor Orofacial da Associacdo Brasileira de Odontologia
subsecdo Porto Alegre/RS, por terem sido minhas primeiras referéncias no estudo da dor. VVocés

tem parte enorme na minha formacao.



Agradeco a Dalva, secretéria de pds-graduacao (Biologia Oral), por ter sido gentil e

prestativa deste 0 primeiro momento em que nos encontramos. Vocé € essencial.

Agradeco a Universidade de Sdo Paulo, Faculdade de Odontologia de Bauru, por me

acolher e permitir meu aprendizado em um ambiente de alto nivel cientifico.

Agradeco a todos os professores e funcionarios que fazem parte desta instituicdo e nos

ajudam a construir a nossa evolugéo.

Agradeco as agéncias de fomento Fundagdo de Amparo a Pesquisa do Estado de Séo
Paulo (FAPESP: 2022/13506-9) e Coordenacdo de Aperfeicoamento de Pessoal de Nivel
Superior — Brasil (CAPES) — Cadigo de Financiamento 001, por permitirem o desenvolvimento

desse projeto de pesquisa.



RESUMO

O objetivo deste estudo consistiu em avaliar o impacto combinado de fatores
psicoldgicos e qualidade do sono na sensibilidade mecénica dolorosa e modulagdo da dor em
mulheres com DTM dolorosa e controles assintomaticas. Trata-se de um estudo transversal com
andlise secundaria de dados de 77 mulheres com diagndstico de mialgia de acordo com o0s
critérios de diagndstico para disfuncdo temporomandibular (DC/TMD) e 101 controles
assintomaticas. Todas as participantes do estudo preencheram um conjunto de questionarios
que caracterizaram seu perfil psicoldgico (ansiedade, depressao, estresse e catastrofizacao) e de
qualidade do sono, bem como foram avaliadas por meio de testes quantitativos sensoriais
mecanicos dolorosos (limiar de dor mecéanica (MPT), limiar de dor a pressao (PPT) e razdo da
somacdo temporal) e por meio da modulacdo condicionada da dor (CPM). Os parametros
psicoldgicos e de qualidade do sono de cada instrumento foram transformados em escores T e
a amostra foi submetida a andlises de clusterizacdo hierarquica e k-means de forma que os
individuos fossem alocados em um de dois grupos denominados “ndo comprometido” ou
“comprometido” de acordo com as semelhangas que apresentavam entre si. Foi realizada a
regressdo linear multipla para avaliar a influéncia da DTM, da idade e do cluster de
comprometimento psicoldgico e de qualidade do sono, nos valores de MPT, WUR, PPT e CPM
em musculos masseter e tenar. As diferencas foram consideradas estatisticamente significativas
quando p < 0,05. A presenca de DTM foi o preditor mais forte da sensibilidade dolorosa
mecanica na regido trigeminal (MPT [F(3,174)=51,902; p<0,001; R? ajustado= 0,463];
presencade DTM (8 =-,682) e idade (5 =,118) / PPT [F(3,174)=15,573; p<0,001; R? ajustado=
0,198] presenga de DTM (5 = -,452) e idade (B= 0,356)) e extra-trigeminal (MPT
[F(3,174)=35,897; p<0,001; R? ajustado= 0,382] DTM (B= -0,647) / PPT [F(3,174)=4,843;
p<0,05; R? ajustado = 0,061] presenca de DTM (8 = -,227) e idade (8 = ,259) / CPM
[F(3,174)=4,106; p<0,05; R? ajustado = 0,050] presenca de DTM (8 = ,197) e a idade (8 = -
,192)). Os resultados ndo demonstraram uma influéncia significativa dos clusters de
comprometimento baseados em variaveis psicolégicas e de qualidade do sono na sensibilidade
mecanica dolorosa e na modulagéo da dor em mulheres, independentemente da presenca de
DTM.

Palavras-chaves: Disfuncdo temporomandibular, Alteracdo Psicossocial, Sensibilidade

dolorosa



ABSTRACT

Influence of psychosocial clusters on painful mechanical sensitivity and pain modulation in

patients with Temporomandibular Disorder

The aim of this study was to assess the combined impact of psychological factors and
sleep quality on mechanical pain sensitivity and pain modulation in women with painful
Temporomandibular Disorder (TMD) and asymptomatic controls. This was a cross-sectional
study with secondary data analysis involving 77 women diagnosed with myalgia according to
the Diagnostic Criteria for Temporomandibular Disorders (DC/TMD) and 101 asymptomatic
controls. All study participants completed a set of questionnaires to characterize their
psychological profile (anxiety, depression, stress and catastrophizing) and sleep quality.
Additionally, they underwent quantitative tests of mechanical sensory pain thresholds
(mechanical pain threshold - MPT, pressure pain threshold - PPT, and temporal summation
ratio), as well as conditioned pain modulation (CPM). The psychological and sleep quality
parameters from each instrument were transformed into T-scores, and the sample underwent
hierarchical clustering and k-means analyses to categorize individuals into two groups: “non-
compromised” or “compromised” based on their similarities. Multiple linear regression was
performed to evaluate the influence of TMD presence, age, and the cluster of psychological
compromise and sleep quality on MPT, PPT, WUR, and CPM values in masseter and thenar
muscles. Statistical significance was considered when p < 0.05. The presence of TMD emerged
as the strongest predictor of mechanical pain sensitivity in both the trigeminal (MPT
[F(3,174)=51.902; p<0.001; adjusted R2= 0.463], TMD presence (f = -0.682) and age (p =
0.118) / PPT [F(3,174)=15.573; p<0.001; adjusted R2=0.198], TMD presence (p = -0.452) and
age (B = 0.356)) and extra-trigeminal (MPT [F(3,174)=35.897; p<0.001; adjusted R2= 0.382],
TMD (B =-0.647) / PPT [F(3,174)=4.843; p<0.05; adjusted R2=0.061], TMD presence (f = -
0.227) and age (B = 0.259)) regions. Similarly, for CPM [F(3,174)=4.106; p<0.05; adjusted R2=
0.050], TMD presence (p = 0.197) and age (B = -0.192) were the main contributors. Notably,
the results did not demonstrate a significant influence of compromise clusters based on
psychological variables and sleep quality on mechanical pain sensitivity and pain modulation

in women, regardless of the presence of TMD.

Keywords: Temporomandibular Joint Disorders, Somatosensory Disorders, Psychological
Tests
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1. INTRODUCAO

A disfun¢do temporomandibular (DTM) é um termo coletivo que abrange uma série de
problemas clinicos que envolvem os musculos mastigatérios, a articulacdo temporomandibular
(ATM) e as estruturas associadas (DE LEEUW, 2008). A DTM é uma das principais causas de
dor ndo dentaria na regido orofacial (OKESON; DE LEEUW, 2011). Estimativas
epidemioldgicas indicam que o diagnéstico de DTM dolorosa afeta entre 7-8% da populacéo e
a taxa de incidéncia anual é estimada em 2% (DE LEEUW, 2008; DUBNER et al., 2016). A
etiologia desses disturbios ainda ndo é bem compreendida, entretanto estudos robustos sugerem
que ela seja multifatorial (DE LEEUW, 2008; SUVINEN et al., 2005), enfatizando fatores
psicoldgicos, sociais, habitos orais, caracteristicas sensoriais, indicadores gerais de salde e
genetica, que compreendem um modelo biopsicossocial, sugerido para o desenvolvimento de
DTM (DE LEEUW, 2008; SUVINEN et al., 2005).

A DTM é considerada a mais frequente condi¢éo de dor orofacial cronica (OKESON;
DE LEEUW, 2011), e como outras condi¢Bes de dores cronicas, por sua natureza, estd associada
a emocgOes negativas e sofrimento psicoldgico (CROFFORD, 2015) tais como depresséo,
ansiedade, somatizacéo e alguns transtornos de personalidade (AUERBACH et al., 2001; DE
LA TORRE CANALES et al., 2018; FILLINGIM et al., 2013; MANFREDINI et al., 2003;
YAP etal., 2003). Também, evidéncias anteriores indicam que ha uma deterioragdo progressiva
na qualidade do sono em pacientes de forma prévia ao desenvolvimento do quadro de DTM,
sugerindo que o risco de DTM é maior entre aqueles pacientes cuja qualidade do sono esta
prejudicada (SANDERS et al., 2013, 2016). Além disso, ha uma ampla evidéncia que os fatores
psicossociais tém um impacto substancial também na persisténcia da dor, bem como na
responsividade ao tratamento (GREENSPAN et al., 2011; KOTIRANTA et al., 2015; RUDY
etal., 1995).

Existem inimeras formas de avaliacdo de parametros psicossociais validados pela
literatura para utilizacdo em pacientes com dor crénica, como a DTM, a exemplo da escala de
estresse percebido (PSS, sigla em inglés) (NIELSEN et al., 2016), escala hospitalar de
ansiedade e depressdo (HADS, sigla em inglés) (BONJARDIM et al., 2005; MOREIRA
CAVALCANTE CASTRO et al., 2006; ZIGMOND; SNAITH, 1983), questionario do sono de
Pittsburgh (PSQI, sigla em inglés) (BERTOLAZI et al., 2011) e escala de catastrofizacdo da
dor (PCS, siglaem inglés) (SULLIVAN; BISHOP; PIVIK, 1995). Essas ferramentas viabilizam
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a identificacdo de alteragdes de forma numeérica, estabelecendo graus de comprometimento de
acordo com a alteracdo avaliada (CROFFORD, 2015; FILLINGIM et al., 2013;
GRANOVSKY:; YARNITSKY, 2013; SLADE et al., 2007; SUVINEN et al., 2005), porém
possuem escalas diferentes entre si, 0 que dificulta a analise desses parametros em conjunto. O
estabelecimento de escores como escore T podem padronizar essas escalas psicométricas de
forma a permitir uma padronizacdo das mesmas (DEROGATIS, 1983; KOTHARI; BAAD-
HANSEN; SVENSSON, 2017).

Além do sofrimento psicolégico, também sdo caracteristicas frequentes em pacientes
com dor crénica, como a DTM, a presenca de distirbios somatossensoriais como 0 aumento da
sensibilidade a dor a estimulos externos (KOTHARI et al., 2015). O QST, estabelecido como
um protocolo para examinar a fungdo sensorial térmica e mecéanica dolorosa e ndo dolorosa,
oferece informacdes sobre 0s mecanismos potenciais que contribuem para a experiéncia de dor
de um individuo, avaliando sua resposta percebida a entrega padronizada de estimulos, sendo
uma ferramenta amplamente aceita para investigar essas alteragcdes somatossensoriais (ROLKE
etal., 2006).

Apesar da evidente inter-relacdo da DTM com alteracfes psicossociais (DUBNER et
al., 2016; FILLINGIM et al., 2013; SANDERS et al., 2013) e distlrbios somatossensoriais
(GREENSPAN et al., 2011), ainda ndo é clara a existéncia de uma relacdo entre as variaveis
psicoldgicas e de qualidade do sono com a sensibilidade mecanica dolorosa e modulacéo de dor
nesses individuos. Evidente que fatores psicoldgicos estdo envolvidos na percepc¢éo da dor e é
possivel que possam influenciar as respostas do QST (CRUZ-ALMEIDA; FILLINGIM, 2014)
também em pacientes com DTM (45). Ainda assim, esses mecanismos neuroregulatérios que
interferem na sensibilidade individual a dor ainda ndo sdo analisados conjuntamente ao perfil
psicologico dos individuos, o que poderia facilitar a compreensao de ambos os processos (BAIR
et al.,, 2016; PUD; TREISTER; EISENBERG, 2014). Um estudo recente correlacionou as
ferramentas de avaliacdo psicossocial e psicofisica em pacientes com DTM e mostra um
aumento da sensibilidade a estimulos tateis associado a maiores escores T de disfuncéo do sono
(KOTHARI; BAAD-HANSEN; SVENSSON, 2017). Entretanto, essa correlagcdo entre os
parametros psicossociais e psicofisicos foram estudados somente da perspectiva das variaveis
isoladas.

A DTM ¢é uma condicdo de natureza multifatorial (DUBNER et al., 2016)e o estudo
combinado das variaveis psicoldgicas e de sono reconhece a complexidade inerente a DTM e
sua etiologia multifacetada. A interacdo reciproca e bidirecional entre variaveis psicologicas

(como o estresse, a ansiedade e a depressdo) e qualidade do sono € complexa e pode ser um
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importante catalisador da sensibilidade mecénica dolorosa (KOTHARI et al., 2015; PFAU et
al., 2009) e investigar essas interacdes fornece informacdes valiosas sobre 0s mecanismos
subjacentes na dor. Além disso, o impacto cumulativo das variaveis psicoldgicas e da qualidade
do sono na sensibilidade mecénica dolorosa pode ser subestimado quando consideradas
isoladamente.

Avaliar a influéncia de fatores psicossociais em conjunto na sensibilidade dolorosa ¢
importante porque pode langar luz sobre os efeitos cumulativos na interagcdo das variaveis
psicossociais em pacientes com DTM dolorosa. Para 0 nosso conhecimento, ndo existem
estudos que analisaram as variaveis psicoldgicas e a qualidade do sono em conjunto por meio
de agrupamentos baseados no nivel de comprometimento e, assim, verificar a influéncia desse
comprometimento na sensibilidade mecénica dolorosa e modulacéo condicionada da dor.

Portanto, o objetivo desse estudo foi avaliar a influéncia de fatores psicoldgicos e de
qualidade do sono em conjunto na sensibilidade mecénica dolorosa e modulagédo de dor em
mulheres com DTM dolorosa e assintomaticas. Nossa hip6tese a priori, € que haveria um
impacto do comprometimento psicossocial na sensibilidade mecanica dolorosa e na modulagédo

da dor.

2. ARTIGO

O artigo apresentado nesta dissertacao foi escrito de acordo com as normas de submisséo

da revista “European Journal of Pain”.

O comprometimento psicossocial ndo influencia a sensibilidade mecénica dolorosa e a
modulacéo da dor em mulheres com Disfuncdo Temporomandibular
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RESUMO

Objetivo: O objetivo deste estudo consistiu em avaliar o impacto combinado de fatores
psicoldgicos e qualidade do sono na sensibilidade mecanica dolorosa e modulacdo da dor em mulheres
com DTM dolorosa e controles assintomaticas. Materiais e Métodos: Trata-se de um estudo transversal
com analise secundaria de dados de 77 mulheres com diagndstico de mialgia de acordo com os critérios
de diagnostico para disfungdo temporomandibular (DC/TMD) e 101 controles assintomaticas. Todas as
participantes do estudo preencheram um conjunto de questionarios que caracterizaram seu perfil
psicoldgico (ansiedade, depressao, estresse e catastrofizacdo) e de qualidade do sono, bem como foram
avaliadas por meio de testes quantitativos sensoriais mecanicos dolorosos (limiar de dor mecénica
(MPT), limiar de dor a pressdo (PPT) e razdo da somacao temporal) e por meio da modulacéo
condicionada da dor (CPM). Os parametros psicoldgicos e de qualidade do sono de cada instrumento
foram transformados em escores T e a amostra foi submetida a analises de clusterizacdo hierarquica e
k-means de forma que os individuos fossem alocados em um de dois grupos denominados “ndo
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comprometido” ou “comprometido” de acordo com as semelhangas que apresentavam entre si. Foi
realizada a regressdo linear mdltipla para avaliar a influéncia da DTM, da idade e do cluster de
comprometimento psicoldgico e de qualidade do sono, nos valores de MPT, WUR, PPT e CPM em
musculos masseter e tenar. As diferencas foram consideradas estatisticamente significativas quando p <
0,05. Resultados: A presenca de DTM foi o preditor mais forte da sensibilidade dolorosa mecanica na
regido trigeminal (MPT [F(3,174)=51,902; p<0,001; R? ajustado= 0,463]; presenca de DTM (5 = -,682)
e idade (8 =,118) / PPT [F(3,174)=15,573; p<0,001; R? ajustado= 0,198] presenca de DTM ( = -,452)
e idade (8= 0,356)) e extra-trigeminal (MPT [F(3,174)=35,897; p<0,001; R? ajustado= 0,382] DTM
(8= -0,647) | PPT [F(3,174)=4,843; p<0,05; R?ajustado = 0,061] presenca de DTM (5 = -,227) e idade
(B = ,259) / CPM [F(3,174)=4,106; p<0,05; R? ajustado = 0,050] presenca de DTM (B = ,197) e a
idade (f = -,192)). Conclusdo: Os resultados ndo demonstraram uma influéncia significativa dos
clusters de comprometimento baseados em variaveis psicoldgicas e de qualidade do sono na
sensibilidade mecanica dolorosa e na modulacdo da dor em mulheres, independentemente da presenca
de DTM.

Palavras-chaves: Disfuncdo temporomandibular, Alteracdo Psicossocial, Sensibilidade dolorosa

INTRODUCAO

A disfuncéo temporomandibular (DTM) compreende uma série de problemas que envolvem as
estruturas internas e associadas da articulacdo temporomandibular (ATM), a musculatura mastigatoéria
ou ambas (De Leeuw, 2008). A DTM é uma das principais causas de dor ndo dentaria na regido orofacial
(Okeson & de Leeuw, 2011), e por sua natureza cronica, estd associada a emogdes negativas, sofrimento
psicoldgico e baixa qualidade de sono(Benoliel et al., 2017; Crofford, 2015). Inimeras ferramentas
validadas na literatura tém como objetivo avaliar aspectos psicoldgicos e a qualidade do sono através de
questionarios baseados em autorrelato do paciente (Bertolazi et al., 2011; Cheng et al., 2019; Moreira
Cavalcante Castro et al., 2006; M. G. Nielsen et al., 2016; Siqueira Reis et al., 2010; Sullivan et al.,
1995; Zigmond & Snaith, 1983), trazendo métricas confidveis e pardmetros de normalidade.
Notoriamente, a DTM esta associada a varios distdrbios psicolégicos, como depressdo, ansiedade,
estresse, catastrofizacdo, somatizacdo, e alguns transtornos de personalidade (Bonjardim et al., 2005;
De La Torre Canales et al., 2018; Ekici, 2020; Fishbain et al., 1997; Haggman-Henrikson et al., 2022;
Manfredini et al., 2003; Natu et al., 2018; Yap et al., 2003). Da mesma forma, tem sido verificado que
pacientes com DTM frequentemente queixam-se de problemas de sono (Almoznino et al., 2017; Rener-
Sitar et al., 2016) e a sua qualidade ruim é considerada um importante preditor para o inicio de DTM
(Sanders et al., 2013). H& também ampla evidéncia de que os fatores psicossociais ttm um impacto
substancial na persisténcia da dor, bem como na capacidade de resposta ao tratamento da DTM (Dubner
et al., 2016; Fillingim et al., 2013, 2018; Kotiranta et al., 2015).

Além disso, 0 aumento da sensibilidade a estimulos nociceptivos é uma caracteristica frequente
na dor cronica (22-24). Nesse sentido, tem sido verificado que anormalidades sensoriais sdo
frequentemente detectadas em pacientes com DTM dolorosa (S. F. Kothari et al., 2015), incluindo o
aumento da sensibilidade dolorosa mecanica mensurada por meio dos testes quantitativos sensoriais (S.
F. Kothari et al., 2015; Soares et al., 2023). Os testes quantitativos sensoriais (QST) sdo uma ferramenta
amplamente aceita para investigar alteracdes somatossensoriais (Costa et al., 2019; Cruz-Almeida &
Fillingim, 2014; Weaver et al., 2022), através de testes psicofisicos padronizados que garantem a
confiabilidade e consisténcia na mensuracgdo (Costa et al., 2019). Alem disso, outros testes como o teste
de modulagéo condicionada da dor (CPM) sdo bastante investigados em pacientes com DTM dolorosa,
refletindo a capacidade alterada do sistema nervoso central de modular estimulos nociceptivos
periféricos a medida que entram no tronco encefalico (Yarnitsky, 2015). Apesar disso, seus resultados
sdo controversos em pacientes com DTM dolorosa, uma vez que ja foi descrito CPM similar entre
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pacientes e controles (S. F. Kothari et al., 2015) e CPM comprometido em pacientes com DTM (Oono
etal., 2014).

Assim, embora haja evidéncia que sustente a associagdo de alteracBes psicoldgicas e da baixa
qualidade do sono com a DTM (Auerbach et al., 2001; Bair et al., 2016; Bonjardim et al., 2005; EKici,
2020; Fillingim et al., 2013, 2018) e também de pacientes com essa condicao clinica que se apresentam
com maior sensibilidade dolorosa (Meng et al., 2021), os estudos que se propdem a analisar a influéncia
dos fatores psicoldgicos e da qualidade do sono na sensibilidade dolorosa e na modulacdo da dor em
pacientes com DTM s&o bem menos comuns. Por exemplo, um estudo prévio nido encontrou uma
correlacdo entre as varidveis psicoldgicas e a qualidade do sono com a sensibilidade mecanica dolorosa
(S. Kothari et al., 2017). Porém, esse estudo avaliou as variaveis de forma isolada ¢ com amostra
relativamente reduzida. Avaliar a influéncia de fatores psicossociais em conjunto na sensibilidade
dolorosa ¢ importante porque pode langar luz sobre os efeitos cumulativos da interacdo das varidveis
psicossociais em pacientes com DTM dolorosa. Para 0 nosso conhecimento, ndo existem estudos que
analisaram as variaveis psicolégicas e a qualidade do sono em conjunto por meio de agrupamentos
baseados no nivel de comprometimento e, assim, verificar a influéncia desse comprometimento na
sensibilidade mecanica dolorosa e modulagédo condicionada da dor.

Dessa forma, o objetivo desse estudo foi avaliar a influéncia de fatores psicolégicos e de
qualidade do sono em conjunto na sensibilidade mecéanica dolorosa e modulacdo de dor em mulheres
com DTM dolorosa e assintométicas. A nossa hipotese ¢ de que o comprometimento psicossocial
influenciaria na sensibilidade dolorosa e na modulacédo da dor.

METODOLOGIA
Etica e elegibilidade

Este estudo transversal é uma analise secundaria de dados. O estudo foi submetido e aprovado
pelo Comité de Etica em Pesquisa da Faculdade de Odontologia de Bauru da Universidade de S&o Paulo
(CAAE 63551122.7.0000.5417). Todos os individuos que concordaram em participar do estudo
primario assinaram um termo de consentimento informado.

Foram utilizados dados obtidos de uma amostra total de 178 mulheres, sendo 77 com
diagnostico de mialgia de acordo com os Critérios de Diagnostico para Disfun¢do Temporomandibular
(DC/DTM) (Pereira Jr et al., 2014) e 101 controles assintomaticas. O periodo de recrutamento da
amostra foi de outubro de 2018 a dezembro de 2019. Os critérios de inclusdo no estudo primario para
as mulheres com diagndstico de DTM foram (a) idade superior a 18 anos; (b) diagnéstico de mialgia ou
dor miofascial associada ou ndo a artralgia da articulagdo temporomandibular (ATM) e/ou cefaleia
atribuida a DTM; e (c) dor ha pelo menos 90 dias. Os critérios de exclusdo foram (a) presenca de
distarbios sistémicos ndo controlados, por exemplo, diabetes, hipertensdo ou disturbios enddcrinos; (b)
presenca de alteracdes congénitas ou de desenvolvimento, por exemplo, aplasia, hiperplasia, displasia
ou neoplasias; (c) presencga de dor neuropatica. Os critérios de inclusdo para as mulheres assintomaticas
foram (a) idade superior a 18 anos; (b) bom estado geral de satde, sem queixas de qualquer tipo de dor
orofacial, por exemplo, dores musculares ou dentérias e cefaleia, nos ultimos 30 dias. Os critérios de
exclusdo para o grupo controle foram (a) presenca de disturbios sistémicos ndo controlados, por
exemplo, diabetes, hipertensdo ou distlrbios endécrinos; (b) presenca de alteracdes congénitas ou do
desenvolvimento, por exemplo, aplasia, hiperplasia, displasia ou neoplasias; (c) neuropatias orofaciais,
dor de dente, sinusite ou otite, cefaleia primaria crénica, cervicalgia ou fibromialgia; (d) distdrbios
neuroldgicos, hormonais, reumaticos ou psiquiatricos; e (e) uso de medicamentos de agdo central por
pelo menos 6 meses.

Avaliacdo de sintomas psicolégicos e da qualidade do sono
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As caracteristicas psicoldgicas, como nivel de ansiedade e depressdo, grau de catastrofizagéo
relacionada a dor e nivel de estresse foram avaliadas pelos seguintes questionarios: Escala Hospitalar
de Ansiedade e Depressdo (HADS), Escala de Catastrofizagdo da Dor (PCS) e Escala de Estresse
Percebido (PSS). A qualidade do sono foi avaliada através do Inventario da Qualidade de Sono de
Pittsburgh (PSQI).

Escala Hospitalar de Ansiedade e Depressdo (HADS)

Esse instrumento é um questionario autopreenchido, com por 14 questdes de maltipla escolha,
compostas por duas subescalas intercaladas, uma para depressao (7 questdes) e outra para ansiedade (7
questdes). As pontuacBes variam entre 0 a 21 pontos; e quanto maior for o valor, mais sintomas de
ansiedade e/ou depressdo (Moreira Cavalcante Castro et al., 2006; Zigmond & Snaith, 1983).

Escala de Catastrofizagdo da Dor (PCS)

Esse questionario autopreenchido avalia pensamentos catastréficos em relagdo a dor e indica a
frequéncia com ocorrem 0s pensamentos catastroficos quando a dor é intensa. Sdo 13 afirmativas
medidas em uma escala de frequéncia que varia de 0 a 5 (0 = quase nunca e 5 = quase sempre), e 0
escore total foi calculado somando os itens, podendo variar de 0 a 52 pontos. Quanto mais alto o valor,
maior o grau de catastrofizacdo (Sehn et al., 2012; Sullivan et al., 1995).

Escala de Estresse Percebido (PSS)

Este questionario avalia o nivel de estresse percebido durante o Gltimo més, levando em
consideracdo a situacdo global do individuo. Ele consiste em 14 questdes projetadas para avaliar o quao
0 respondente percebe sua vida como imprevisivel, incontrolavel e sobrecarregada. A pontuacao total é
obtida somando as respostas das 14 questdes, com uma variagdo possivel de 0 a 56 pontos. (Cohen et
al., 1983; Siqueira Reis et al., 2010).

Questionario de Sono de Pittsburgh (PSQI)

Este questionario foi desenvolvido com o propdsito de diferenciar entre individuos que tém um
sono de qualidade "bom" ou "ruim" e também para auxiliar na identificacdo de diferentes disturbios do
sono que podem afetar a qualidade do descanso. Ele consiste em 19 perguntas que os participantes
respondem sobre diversos aspectos do sono, como a duragdo e o tempo para adormecer, bem como a
frequéncia e a intensidade de problemas especificos relacionados ao sono. E importante notar que quanto
maior a pontuagao obtida no questionario, pior é a qualidade do sono avaliada. (Bertolazi et al., 2011;
Buysse et al., 1989).

Avaliacdo da sensibilidade mecanica dolorosa (MPT, WUR e PPT) e da modula¢ao condicionada
da dor (CPM)

Este estudo avaliou trés pardmetro da bateria dos Testes Quantitativos Sensoriais (QST) para
caracterizacdo psicofisica: Limiar de Dor a Pressdo (PPT), Limiar de Dor Mecénica (MPT) e Taxa de
Somagao Temporal (WUR), além da Modulagdo Condicionada da Dor (CPM). Todos os testes foram
mensurados do lado dominante no masseter nas mulheres assintomaticas e no ponto mais doloroso do
masseter de cada do paciente, nas mulheres com mialgia local ou dor miofascial mastigatoria
(determinado durante exame clinico). Para avaliar uma area da coluna vertebral, a bateria QST também
foi realizada na m&o dominante para as mulheres assintométicas e na mao do mesmo lado do masseter
mais dolorido para as mulheres com DTM. O lado dominante foi definido com base em destros e
canhotos.

MPT
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Este teste envolve a utilizacdo de monofilamentos adaptados por Semmes-Weinstein para
determinar o limiar de dor mecénica. O kit usado inclui 20 monofilamentos VVon Frey de nylon com
diferentes diametros calibrados para aplicar forgas especificas, que aumentam a medida que o didmetro
do monofilamento aumenta. A forga exercida pelo monofilamento varia de 0,008 g/mm?2 a 300 g/mm2.
Cada monofilamento é aplicado perpendicularmente a area a ser avaliada, aplicando uma leve pressao
até que o filamento se curve. Os participantes sdo instruidos a relatar verbalmente quando sentem uma
sensacdo de ‘“agulhada, alfinetada ou picada levemente dolorosa” na 4area de contato com os
monofilamentos. Os testes comegam com o monofilamento menos calibrado (0,008 g/mm?) e séo
aplicados sequencialmente monofilamentos de calibragédo crescente até que o voluntario reporte sentir a
picada/agulhada levemente dolorosa, conforme instruido no inicio do teste. Isso é considerado um
estimulo positivo (+). Apds esse relato positivo, a ordem é invertida e o préximo monofilamento com
menor valor é aplicado, continuando até que o voluntario ndo sinta mais o estimulo tatil nocivo (apenas
um toque, ndo uma picada/agulhada dolorosa). Isso é considerado um estimulo negativo (-). Essa
medicdo € realizada até obter 5 estimulos negativos (descendentes) e 5 estimulos positivos
(ascendentes), e entdo € calculada a média geométrica dessas repetigdes (Rolke, Magerl, et al., 2006).

WUR

Nesse teste, 0 menor filamento de Von Frey que causou uma sensacao de dor leve foi usado.
Esse filamento foi posicionado na pele sobre a area a ser avaliada, e uma presséo foi aplicada até que o
filamento se curvasse. O teste foi realizado em uma sequéncia continua, onde a intensidade de um Unico
estimulo doloroso com o filamento foi comparada com a de uma série de 10 estimulos consecutivos
usando o mesmo filamento e com a mesma forca (1 estimulo por segundo, dentro de uma area de 1 cm2).
Essa sequéncia foi repetida trés vezes, e os valores de intensidade de dor de 0 a 100 foram avaliados por
meio de uma escala de gradagdo numérica (NRS, em inglés) em dois momentos: 1) apds o estimulo
Unico e 2) ao término da série de 10 estimulos consecutivos. A razdo da somatéria temporal de dor foi
calculada dividindo a média da intensidade de dor relatada na série de 10 estimulos consecutivos pela
média da intensidade de dor relatada durante os estimulos Unicos (Rolke, Magerl, et al., 2006).

PPT

As medig¢des do Limiar de Dor a Pressdo (PPT) foram realizadas utilizando um dinambmetro
digital com uma ponta circular plana de 1 cm2. Nesse processo, uma pressdo constante e gradual, de
aproximadamente 0,5 kg/cm?2/seg, foi aplicada. Antes do exame, os individuos foram treinados a apertar
0 botéo do dispositivo quando a sensacdo de pressao se tornasse levemente dolorosa. Portanto, este teste
quantifica o limiar de dor a pressao, e a média aritmética de trés medicdes consecutivas foi considerada
como o limiar (Rolke, Magerl, et al., 2006).

CcP

Apo6s o PPT, o individuo foi orientado a imergir a méo contralateral (em relacdo ao local de
teste PPT) em um recipiente com agua gelada entre 10°C e 16°C de acordo com a tolerancia do
individuo, de forma que a temperatura da agua fosse capaz de causar uma dor de intensidade 3 em uma
escala de 0 a 10. No caso do grupo DTM, foi a mdo do lado com menor dor. Esse primeiro PPT foi
considerado o estimulo teste inicial (ETI) e a imersdo da mao em agua gelada o estimulo condicionante
(EC). Apbds o EC, o teste PPT foi repetido e passou a ser considerado como estimulo final do teste
(ETF)(Granot et al., 2008; Nir et al., 2011). O protocolo de avaliacdo foi do tipo sequencial, ou seja, 0
ETF foi repetido imediatamente ap6s a aplicacdo do EC. Assim, a modulac¢do da dor condicionada

(CPM) foi calculada como a diferenca absoluta entre “ETI ¢ ETF” (Yarnitsky et al., 2010).

Avaliacao dos dados e analise estatistica
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Os dados foram processados com o software SPSS 20.0 (SPSS Inc., Chicago, IL, EUA).
Estatisticas descritivas foram usadas para caracterizar a amostra. As variaveis foram avaliadas quanto a
sua normalidade através do Teste de Shapiro-Wilk. Para todos os testes, as diferengas foram
consideradas estatisticamente significativas quando p < 0,05.

Transformacédo dos Pardmetros Psicoldgicos e de Qualidade do Sono em Escores T e formagdo de grupos
por semelhanca

Os dados dos parametros psicolégicos e de qualidade do sono dos questionarios HADS, PCS,
PSS e PSQI foram transformados em escores T como previamente descrito em outros estudos
(Derogatis, 1986; S. Kothari et al., 2017). O escore T baseia-se em valores de média e desvio padrao de
uma populagdo de referéncia. No presente estudo, este grupo de referéncia foi constituido de 315
mulheres assintomaticas que responderam todos os questionarios citados acima (HADS, PCS, PSS e
PSQI). De maneira breve, os valores de cada parametro psicol6gico e de qualidade do sono foram
obtidos e a partir deles, calculados a média e o desvio padrdo. Com esses valores de média e desvio
padrdo do grupo de referéncia, foi possivel calcular o escore z da amostra de 178 mulheres (DTM: n=77
e assintomaticas: n=101) usando a expressdo: escore z = (Valor de um Unico individuo — média dos
valores do grupo de referéncia) / desvio padrao dos valores do grupo de referéncia (Derogatis, 1986; S.
Kotharietal., 2017). O escore z pode ser facilmente transformado em escore T multiplicando-se o escore
z por 10 e depois somando 50 (Derogatis, 1986). Portanto, apds a transformacao do escore z, a expressao:
escore T = 10 (escore z) + 50 foi aplicada aos dados individuais de cada mulher com DTM ou
assintomatica para cada parametro psicologico e de qualidade do sono. Com essa transformacéo todos
0s questionarios avaliados passaram a utilizar uma mesma escala padronizada que variava entre 0 e 100
pontos. Tanto os escores T como 0s escores z sdo escores padronizados (Derogatis, 1986).

Anélises de Cluster

Apos a transformacao dos parametros psicologicos e de qualidade de sono em escores T foi
possivel criar agrupamentos a partir desses valores em conjunto através de uma analise de clusterizagao
que separou os individuos em dois grupos denominados “comprometido” ¢ “ndo comprometido” de

acordo com as semelhancas que apresentavam entre si.

A formacdo dos agrupamentos “comprometido” ¢ “ndo comprometido” foi realizada através do
método de clusterizagdo, utilizando-se de todas as varidveis psicoldgicas (HADS, PCS, PSS) e de
qualidade do sono (PSQI). A clusterizacao ¢ uma analise ndo supervisionada, ou seja, o algoritmo realiza
o agrupamento da amostra por pardmetros matematicos com o objetivo de encontrar padrdoes em um
conjunto de dados e realizar o agrupamento de individuos com base em caracteristicas similares (Bair
& Tibshirani, 2004). Inicialmente os dados foram analisados através do método de clusterizagdo
hierarquica. A hierarquizagéo consiste em mostrar quais dados apresentam maior relagdo e quao proximo
ou distante eles estdo e ao final ¢ retornado um dendrograma mostrando como os dados se relacionam
(F. Nielsen, 2016). Essa abordagem ¢é (til para identificar padrdes de agrupamento em diferentes niveis
de granularidade e compreender como 0s grupos estdo se relacionando hierarquicamente. A partir dessa
analise no dendrograma, foi possivel identificar no presente estudo, a formacdo de dois clusters
principais.

Baseado na anélise hierarquica e na formacdo de dois clusters principais no dendrograma, foi
realizada a anélise de clusterizacdo K-means. Essa analise funciona definindo centroides iniciais para
os clusters e em seguida alocando os pontos de dados aos clusters mais proximos com base nas distancias
euclidianas (Bair & Tibshirani, 2004). Os centroides sdo atualizados iterativamente até que a alocagdo
dos pontos seja otimizada e 0 ponto sera agrupado ao cluster que estiver mais proximo. Os centroides
sdo gerados de forma aleatoria pelo K-means e atualizados a cada interagdo com os dados. O algoritmo
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foi executado mais de uma vez, pelo menos até que a distancia do centroide atual em relagdo a sua tltima
posicdo fosse a menor aceitavel, criando uma estabilidade na analise e garantindo a integridade da
informagao resultante (Bair & Tibshirani, 2004). Ao final desta analise os individuos estavam alocados
em um dos dois grupos de acordo com as semelhancgas no perfil psicoldgico e de qualidade do sono que
apresentavam entre si, os quais foram denominados “nao comprometido” ou “comprometido” conforme
ja mencionado. O grupo “n3o comprometido” obteve os valores centrais dos pardmetros avaliados mais
baixos e o grupo “comprometido”, os valores centrais mais altos.

Transformacédo dos dados psicofisicos

Os dados de QST e CPM foram transformados logaritmicamente com o objetivo de normalizar os dados,
exceto o parametro PPT da regido de tenar que ja apresentava distribuicdo normal verificada mediante
o teste de Shapiro-Wilk. Alguns dados de individuos de WUR em masseter e tenar foram excluidos da
amostra total por apresentarem valores nulos (zero), incompativeis com os resultados do teste.

Regressdo Linear Multipla
Foi realizada a regressao linear multipla para avaliar a influéncia da DTM, da idade e do cluster de
comprometimento psicoldgico e de qualidade do sono, nos valores de MPT, WUR, PPT e CPM em
musculos masseter e tenar.

RESULTADOS

Caracterizacdo da amostra

O presente estudo incluiu dados retrospectivos de 178 mulheres, sendo 77 (43,25%) com DTM dolorosa
e 101 (56,74%) assintomaticas.

A mediana da idade (quartil 25% - 75%) para a amostra total foi de 34 anos (27-42,5), sendo 29 no
grupo controle (26-36) e 38 (34-50) para o grupo DTM (p<0,001).

O grupo DTM teve os seguintes diagndsticos: mialgia local (27,61%), dor miofascial com referéncia
(38,04%), artralgia (26,38%) e cefaleia atribuida & DTM (7,97%). Todos os pacientes foram
diagnosticados com pelo menos um tipo de mialgia de acordo com os critérios do DC/TMD, portanto,
alguns tém diagndsticos sobrepostos.

Anadlises de cluster

Inicialmente foi realizada a analise de clusterizagdo hierarquica que identificou e definiu dois clusters
para posterior analise de clusterizacdo K-means.

Os valores finais centrais de cada cluster para cada parametro psicologico e de qualidade de sono séo
descritos na tabela 1.

Efeitos dos preditores (DTM, Idade e Cluster) na sensibilidade mecénica dolorosa e na modulacéo
condicionada da dor mensurada na regido trigeminal (masseter)

Na regido trigeminal, apenas os valores de MPT e PPT foram influenciados pelo modelo de regresséo
utilizado (tabela 2). A analise para o0 MPT resultou em um modelo estatisticamente significativo somente
para presenca de DTM e idade [F(3,174)=51,902; p<0,001; R? ajustado= 0,463]. A presenca de DTM
(B = -,682; t= -10,916; p<0,001) e a idade (8 = ,118; t= 2,016; p<0,05) sdo previsores de
aproximadamente 46% da variacao dos valores de MPT em masseter. Da mesma forma, a analise para
0 PPT [F(3,174)=15,573; p<0,001; R? ajustado= 0,198], mostrou que a presenca de DTM (f = -,452; t=
-5,919; p<0,001) e a idade (#=0,356; t=4,998; p<0,001) séo previsores de cerca de 19,8% da variacdo
dos valores de PPT em masseter. As analises de WUR [F(3,171)=1,609; p=0,189; R?ajustado = 0,010]
e CPM [F(3,174)=1,957; p=0,122; R? ajustado =0,016] ndo foram influenciadas pelas variaveis do
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modelo de forma significativa, embora os clusters tenham sido associados a0 WUR (= -,169; p=0,041),
e a idade tenha sido associada ao CPM (6= -,163; p=0,040).

Efeitos dos preditores (DTM, Idade e Cluster Psicossocial) na sensibilidade mecénica dolorosa e na
modulacéo condicionada da dor mensurada na regido extra-trigeminal (tenar)

Na érea extra-trigeminal, apenas os valores de MPT, PPT e CPM foram influenciados pelo modelo de
regressdo utilizado (tabela 3). A analise para 0 MPT resultou em um modelo estatisticamente
significativo somente para presenca de DTM [F(3,174)=35,897; p<0,001; R? ajustado= 0,382], sendo a
DTM (8= -0,647; t= -9,566; p<0,001) um previsor de cerca de 38% da variacdo dos valores MPT na
regido de tenar. J& a andlise para PPT resultou em um modelo estatisticamente significativo para
presenca de DTM e idade [F(3,174)=4,843; p<0,05; R? ajustado = 0,061], onde a presenca de DTM (B
=-,227; t=-2,742; p<0,05) e a idade (f = ,259; t=3,356; p=0,001) foram previsores de cerca de apenas
6% das variagdes dos valores de PPT em tenar. A analise de WUR resultou em um modelo nédo
estatisticamente significativo [F(3,166)=0,627; p=0,599; R?ajustado = -0,007]. J4 a analise para CPM
resultou em um modelo estatisticamente significativo somente para presenca de DTM e idade
[F(3,174)=4,106; p<0,05; R?ajustado = 0,050], onde a presenca de DTM (8 = ,197; t= 2,374; p<0,05) e
aidade (p=-,192;t=-2,472; p<0,05) foram previsores de apenas 5% das varia¢tes dos valores de CPM
em tenar.

DISCUSSAO

O presente estudo analisou as variaveis psicoldgicas e a qualidade do sono em conjunto para
criar agrupamentos baseados no comprometimento desses pardmetros e, assim, verificar a sua influéncia
na sensibilidade dolorosa mecénica e na modulacdo da dor em mulheres com DTM dolorosa e controles
assintomaticas. Os principais achados deste estudo foram (1) o comprometimento psicoldgico e da
qualidade do sono avaliados por meio de analise de cluster ndo influenciou os valores de sensibilidade
mecanica dolorosa (MPT, WUR e PPT) e de modulagdo condicionada da dor (CPM), tanto na regido
trigeminal quanto extra-trigeminal; (2) a presenca de DTM foi o preditor mais forte da sensibilidade
dolorosa mecanica na regido trigeminal e extra-trigeminal.

Varios estudos reportam a relacdo dos parametros psicolégicos e de qualidade do sono com a
DTM (Fillingim et al., 2013; S. Kothari et al., 2017; Slade et al., 2007), e desta com o perfil
somatossensorial (Greenspan et al., 2013; S. F. Kothari et al., 2015; Park et al., 2010; Pfau et al., 2009;
Pillai et al., 2020; Weaver et al., 2022), mas, para 0 nosso conhecimento, este é o primeiro estudo a
estabelecer agrupamentos de amostra baseados em parametros psicoldgicos e de qualidade do sono
avaliados em conjunto e verificar sua influéncia na sensibilidade mecénica dolorosa e na modulacédo
condicionada da dor. Essa avaliagdo em conjunto, ao invés de isolada, € relevante pois estabelece perfis
de individuos de acordo com as semelhangas que eles apresentam entre si e a partir disso avalia os efeitos
cumulativos das variaveis psicologicas e de qualidade do sono na sensibilidade dolorosa e modulagéo
da dor. Ao estabelecer agrupamentos com base em parametros psicolégicos e de qualidade do sono,
podemos identificar padrdes que podem influenciar no desfecho e orientar novas perspectivas para o
estudo desses fatores no contexto da doenca que nao ficariam evidentes quando as variaveis sao
consideradas de forma isolada.

Deve ser destacado que o presente estudo inicialmente transformou os parametros psicolégicos
e de qualidade do sono em escores T para a padronizar os dados e assegurar que as variaveis estivessem
na mesma escala eliminando diferengas nas magnitudes dos pardmetros (Derogatis, 1986). Evitar que
uma variavel numericamente maior dominasse a formacgdo dos clusters é importante porque as analises
de clusterizacdo utilizadas (hierarquica e K-means) sdo sensiveis a escala dos dados e dessa forma é
possivel garantir uma melhor qualidade dos agrupamentos (Bair & Tibshirani, 2004). Apds, para
explorar os padrdes de agrupamento de maneira abrangente foi utilizada a analise hierarquica de
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clusterizacéo, seguida da compactacéo dos grupos através da analise de clusterizacdo K-means (Bair &
Tibshirani, 2004). Essas analises permitiram avaliar perfis psicolégicos e de qualidade do sono que eram
semelhantes entre si e agrupa-los através de algoritmo sem a interferéncia dos pesquisadores na
defini¢do dos clusters, tentando evitar 0 méximo de ruido nas analises. Entretanto, deve ser ressaltado
gue a amostra segue um padréo sob o qual ndo temos influéncia e que por tratar-se de uma amostra de
dados secundarios é plausivel que exista um nivel de arbitrariedade prévio a escolha da amostra
utilizada.

Os resultados do presente estudo mostraram que foi possivel identificar agrupamentos distintos
baseados no comprometimento da ansiedade, depressao, catastrofizacdo relacionada a dor, estresse e
qualidade do sono. Apesar disso, o perfil de comprometimento, controlando para a presenca de DTM,
ndo interferiu na sensibilidade mecanica dolorosa (MPT, WUR e QST) ou ha modulacéo condicionada
da dor (CPM). Embora essa ndo contribui¢do dos parametros psicoldgicos e de qualidade do sono nas
variacOes dos valores da sensibilidade mecanica dolorosa seja refor¢ada por outros estudos, esses efeitos
foram anteriormente observados somente da perspectiva isolada das variaveis (S. Kothari et al., 2017).
Nosso estudo analisou as variaveis em um panorama mais amplo, e imaginavamos que ao estabelecer
perfis distintos de pacientes baseados nessas variaveis analisadas em conjunto, poderia haver um
impacto desses agrupamentos na sensibilidade mecanica dolorosa e modulagéo de dor. O pressuposto
foi de que haveria um impacto cumulativo de cada um dos aspectos psicossociais que foram avaliados.
Entretanto encontramos a persisténcia do mesmo padrdo dos achados anteriores nos nossos resultados,
0 que de certa forma, foi surpreendente. Uma das hipdteses é que a presenca da DTM, e ndo o perfil
psicossocial, seja mais determinante na sensibilidade dolorosa mecénica e na modulagéo da dor. Outros
achados da literatura também sugerem que as alteracdes fisioldgicas periféricas e centrais desencadeadas
e mantidas pela dor cronica podem ser a principal causa de limiares de dor alterados, em vez do
sofrimento psicoldgico (Park et al., 2010). Neste contexto, podemos supor que as altera¢des psicoldgicas
e de qualidade do sono sejam inerentes ao perfil desses pacientes, e ndo fatores que influenciam de
forma independente as varidveis de sensibilidade mecénica dolorosa e a modulacéo da dor.

Deve ser destacado que uma moderada correlacdo foi encontrada entre a presenca de DTM
dolorosa e o0s agrupamentos baseados nas varidveis psicoldgicas e de qualidade de sono (Rho de
Spearman 0,376; p<,001 — resultado ndo reportado), o que indica uma intima inter-relacio entre essas
variaveis e a DTM. Apesar disso, neste estudo, entre os individuos com DTM dolorosa, 40% fizeram
parte do grupo ndo comprometido e entre os individuos comprometidos, 33% eram assintomaticos, ou
seja, nem todos os individuos com DTM eram comprometidos e nem todos os individuos com alteracdes
psicossociais tinham DTM. Neste cenario, fica evidente que apesar de de ser bastante comum que essas
condicdes se apresentem no mesmo individuo, elas ndo se desenvolvem de forma interdependente ou
unidirecional, mas agem, provavelmente, como catalisadores do processo doloroso. Apesar de 0s
mecanismos subjacentes dessa interacdo serem ainda parcialmente obscuros, eles ndo parecem se
relacionar com a reducéo do limiar de dor.

E evidente que algumas alteracdes sensoriais e psicossociais tem um papel no aumento da
incidéncia das DTMs (Bair et al., 2016; Fillingim et al., 2013), mesmo que de forma moderada (Slade
et al., 2007). Porém, consoante com nossos achados, parece igualmente provavel que as alteragdes
psicossociais e de sensibilidade reflitam as consequéncias da persisténcia da DTM, considerando que
todos os pacientes com DTM tinham dor a pelo menos 3 meses. Entdo, a forma como a sensibilidade a
dor € influenciada por multiplos sistemas e vias neurais parece ser uma via de mao dupla (Bair et al.,
2016; Fillingim et al., 2018). Isso vem ao encontro de outros resultados ja relatados anteriormente
(Fillingim et al., 2018), sugerindo que a forma como o perfil psicossocial do paciente poderia impactar
no curso da DTM talvez ndo influencie diretamente nos aspectos sensério-discriminativos da
experiéncia dolorosa. Isso pode indicar a presenca de outros fatores ainda ndo investigados que
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desempenham um papel mais importante na modulagédo da dor e na sensibilidade mecéanica dolorosa em
pacientes com DTM.

Neste estudo as variagdes nos valores dos parametros de PPT e MPT tanto na regido trigeminal
quanto extra-trigeminal foram influenciados pela presenca da DTM dolorosa, diferenciando as mulheres
com DTM daquelas assintométicas. Embora a maioria dos trabalhos indiquem altera¢cbes mecéanicas
sensoriais em pacientes com DTM na regido extra-trigeminal (Ayesh et al., 2007; Fernandez-de-las-
Penas et al., 2009a; S. F. Kothari et al., 2015; La Touche et al., 2018; Pfau et al., 2009; Svensson & List,
2001; Vale Braido et al., 2023), alguns estudos estdo em dire¢do oposta aos nossos achados (Fernandez-
de-las-Pefias et al., 2009b; Svensson et al., 1995). Entretanto, neste estudo, a contribuicdo da DTM na
variacao dos valores de PPT na regido extra-trigeminal foi muito menos impactante do que na variagao
dos valores de MPT. Esse é um achado que vale a pena ser destacado pois sugere a possibilidade do
MPT como um possivel indicador de alteragdes a nivel de sistema nervoso central.

O estudo prospectivo OPPERA mostrou que uma taxa aumentada de incidéncia de DTM esta
associada a uma maior sensibilidade experimental a dor (Dubner et al., 2016; Greenspan et al., 2013).
Alternativamente, o desenvolvimento de uma condigdo dolorosa crénica poderia alterar o sistema
nociceptivo, levando a uma amplificacdo de sinais no SNC (Corréa et al., 2015; Woolf, 2011). E é
provavel que ambos os processos ocorram. Entretanto, € possivel que a cronicidade aumenta ainda mais
a sensibilidade geral a dor (Greenspan et al., 2011, 2013).

Neste estudo o grau de comprometimento baseado em variaveis psicoldgicas e de qualidade do
sono ndo interferiu nas respostas ao WUR. No entanto, 0 WUR é uma medida instavel (Costa et al.,
2017, 2019). Além disso, ndo encontramos uma contribuicdo de maneira significativa na modulagéo
condicionada da dor tanto na regido trigeminal quanto extra-trigeminal. Ainda, a presenca de DTM e
idade tiveram um papel muito pouco determinante nas alteracdes dos valores de CPM na regido extra-
trigeminal, sugerindo que uma possivel alteracdo de modulagéo de dor pode ter ocorrido, mas explicando
apenas 5% das alteracdes nos valores. Um CPM sem diferencas entre pacientes com DTM e controles
ja foram relatados na literatura, apesar de alteragBes somatossensoriais serem comuns nesses pacientes
(S. F. Kothari et al., 2015) assim como ocorreu nos nossos resultados.

Deve ser destacado que a nossa amostra ndo apresentou um alto grau de comprometimento
psicoldgico e de qualidade do sono. Os valores de escores T encontrados no grupo comprometido,
tiveram valores centrais pouco acima de 60 (valor minimo sugerido para que se considere um individuo
ou um grupo possivelmente comprometido), enquanto valores acima de 70 sugerem um perfil
definitivamente comprometido (Derogatis, 1986; S. Kothari et al., 2017). Apesar desse fato ter uma
possivel influéncia nos resultados, deve-se ter clareza de que o paciente com DTM, em geral, possui um
grau moderado de comprometimento psicossocial (Crofford, 2015; De La Torre Canales et al., 2018;
Suvinen et al., 2005) e de qualidade do sono (Benoliel et al., 2017). Além disso, deve ser ressaltado que
apesar de haver alguma influéncia de variaveis ambientais ou dindmicas como fase do ciclo menstrual,
ingestdo de cafeina, substancias farmacolégicas, horario do dia do exame e fatores genéticos, que nédo
foram considerados neste estudo, na flutuacdo da sensibilidade a dor, ndo é claro na literatura se essa
influéncia é realmente relevante para o desfecho, da mesma forma como ocorreu com o
comprometimento psicoldgico e de qualidade do sono que, apesar de estarem intimamente ligados a
quadros dolorosos cronicos, ndo influenciaram a sensibilidade mecéanica dolorosa (Maier et al., 2010;
Rolke, Baron, et al., 2006). Ainda, outra limitacdo do estudo é que os individuos possam ter sido
agrupados conforme as caracteristicas que poderiam ndo ter um impacto importante no desfecho,
adicionando ruido aos agrupamentos. Apesar disso, todos os questionarios utilizados neste estudo sao
confiaveis e validados, e a confiabilidade do escore T esta matematicamente bastante relacionada a dos
valores absolutos da escala usada para cada questionario (Baad-Hansen et al., 2015), utilizamos a analise
de cluster para identificar de forma confiavel grupos de individuos com base em fatores psicologicos e
de qualidade. Mais estudos com amostras maiores Sa0 necessarios para superar essas limitacoes.
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O presente estudo lancou luz sobre a intrincada interagdo entre variaveis psicoldgicas, qualidade
do sono e a percepcdo da dor em mulheres, na presenca ou auséncia de DTM. Os resultados obtidos
nesta pesquisa ndo demonstraram uma influéncia significativa dos clusters de comprometimento
baseados em variaveis psicoldgicas e de qualidade do sono na sensibilidade mecénica dolorosa e na
modulacédo da dor em mulheres, independentemente da presenca de DTM. Este achado sugere que
fatores psicolégicos e de qualidade do sono podem ndo ser determinantes cruciais na forma como
percebem a dor, especialmente em relacdo a DTM. Isso pode indicar a presenca de outros fatores ainda
ndo investigados que desempenham um papel mais proeminente na modulagéo da dor e na sensibilidade
mecénica dolorosa em pacientes com DTM. No entanto, é importante destacar que esses resultados ndo
negam a evidente inter-relacdo das variaveis psicologicas e de sono com a dor crénicae a DTM e a
necessidade de melhor compreendé-las. Em vez disso, eles apontam para a complexidade da interacéo
entre esses fatores e sugerem a necessidade de pesquisas futuras mais abrangentes para identificar os
determinantes subjacentes da percepg¢do da dor em pacientes com DTM. Essa pesquisa contribui para o
corpo crescente de conhecimento sobre os fatores que influenciam a experiencia da dor.
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TABELAS

Tabela 1: Descrigcdo dos valores centrais encontrados para cada pardmetro (PSS, HADS (ansiedade),

HADS (depressdo), PSQI e PCS, na analise de cluster K-means.

CLUSTER
Nao comprometido (N=109) Comprometido (N=69)
PSS 44,3155 59,1993
HADS (Ansiedade) 46,9139 62,1430
HADS (Depressdo) 48,2616 66,6366
PSQOI 49,1963 63,5394

PCS 49,2163 63,4200
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Tabela 2: Regressdo linear multipla para cada parametro somatossensorial na regido trigeminal
(masseter)

B SEB g  p-value

---- F(3,174)=51,902 ; p<0,001 ; R? = 0,463

O 1,370,176 ,000
DTM 21,229 113 -,682 ,000 t=-10,916
Idade 010 005 118 ,045 t=2,016
Cluster -,149 109 -,081 ,172
PPT ---- F(3,174)=15,573 ; p<0,001 ; R? = 0,198
Cloiene =018 057 ,751
DTM 215,036 -,452 ,000 t=-5,919
Idade 008  ,002  ,356 ,000 t=4,998
Cluster ,037 ,035  ,077 291

UR ---- F(3,171)=1,609 ; p=0,189 ; R>=0,010
ey 315,058 ,000
DTM 020  ,037 ,046 ,598
Idade -,001  ,002  -,048 ,549
Sl -075 036 -,169 ,041

---- F(3,174)=1,957 ; p=0,122 ; R>= 0,016
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Tabela 3: Regressdo linear multipla para cada pardmetro somatossensorial na regido extra-trigeminal
(tenar)

B SEB f  p-value

MPT ---- F(3,174)=35,897 ; p<0,001 ; R? = 0,382

O e 1,479 179 ,000
TMD -1,098 115 -,647 ,000 t=-9,566
008 ,005  ,096 ,130

Age

-
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Cluster ,016 111

,009 887
PT ---F F(3,174)=4,843 ; p<0,05 ; R*> = 0,061

Oloigee 3,277,440
TMD =773 282 -227 ,007 t=-2,742

Age 041 012 259 ,001 t=3,356
136 273039 618
WUR ---- F(3,166)=,627 ; p=0,599 ; R? = -0,007
283 062 ,000
) 024,041 -054 550

k=)
S
S

002 -,005 ,953
S 033,039 -,071 ,403
PM ---- F(3,174)=4,106 ; p<0,05 ; R*= 0,050
Constant Y ,064 ,000

TMD 097  ,041 ,197 ,019 t=2,374

Age 004,002 -,192 ,014 t=-2,472

S 041 039,083,298

Abreviagdo: DTM, disfungdo temporomandibular; MPT, Limiar de Dor Mecénica; PPT, Limiar de Dor
a Pressdo; WUR, Taxa de Somagéo Temporal, CPM, Modulac¢do Condicionada da Dor

(1]
(o)
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Beneficios:
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