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RESUMO

Analisar a prevaléncia de disfungbes temporomandibulares em individuos com
espondiloartrites axiais.Foi realizada busca nas bases de dados: MEDLINE via
PubMed; EMBASE; LILACS; The Cochrane Library; CINAHL; Scopus; Web of
Science; Google Scholar, citagbes anteriores e subsequentes de estudos publicados
entre o inicio da base de dados até 1 de dezembro de 2021. A qualidade
metodoldgica das evidéncias foi avaliada com a Escala de Newcastle-Ottawa e a
certeza geral da evidéncia foi avaliada usando os critérios GRADE. Na metanalise, o
risco de disfuncdo temporomandibular foi avaliado usando Odds Ratio (OR). A
declaracdo MOOSE foi adotada para relatar este estudo. O viés de publicacéo foi
avaliado pela construgcdo de um grafico de funil. O protocolo foi publicado no
PROSPERO com o numero de registro: CRD42020206283.Nossa busca identificou
487 registros, dos quais 19 estudos observacionais com 952 participantes foram
elegiveis para o estudo. A prevaléncia combinada de DTM’s em pacientes com
EpaAx sob um modelo de efeitos aleatérios foi estimado em 37,23% com um
intervalo de confianca de 95% (27,51-47,47). Quando comparada com individuos
saudaveis, a chance de DTM nesta populacdo € de 4,49 (IC95% 2,24-8,89). O viés
de publicacéo e viés de relatorio foi avaliado pela construcdo de um grafico de funil,
nao mostrando evidéncias de viés de publicacdo.Esta metanalise demonstrou um
possivel aumento da prevaléncia da DTM em pacientes com espondiloartrites axiais.
Palavras-chave:Desordens temporomandibulares; Espondiloartropatias; Revisdo

sistematica; Metandlise.



ABSTRACT

To analyze the prevalence of temporomandibular disorders in axial spondyloarthritis.
A search was performed in the following databases: MEDLINE via PubMed; BASE;
LILACS; The Cochrane Library; CINAHL; Scopus; Web of Science; Google Scholar,
previous and subsequent citations of studies published between the start of the
database until December 1, 2021. The methodological quality of the evidence was
assessed using the Newcastle-Ottawa Scale and the overall certainty of the evidence
was assessed using the GRADE criteria. In the meta-analysis, the risk of
temporomandibular disorders was assessed using Odds Ratio (OR). The MOOSE
statement was adopted to report this study. Publication bias was assessed by
constructing a funnel plot. The protocol was published on PROSPERO with
registration number: CRD42020206283.0ur search identified 487 records, of which
19 observational studies with 952 participants were eligible for the study. The
combined prevalence of TMDs in EpaAx patients under a random effects model was
estimated at 37.23% with a 95% confidence interval (27.51-47.47). When compared
with healthy individuals, the chance of TMD in this population is 4.49 (95%CI 2.24-
8.89). Publication bias and reporting bias were assessed by constructing a funnel
plot, showing no evidence of publication bias.This meta-analysis demonstrated a

possible increase in the prevalence of TMD in patients with axial spondyloarthritis.

Keywords: Temporomandibular joint disorders; Spondyloarthropathies; Systematic

review; Meta-analyzes.
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1 INTRODUCAO

A disfuncéo temporomandibular (DTM) é um termo que descreve condi¢cbes
musculoesqueléticas da face, frequentemente associada a dor e/ou disfuncao,
como alteracdo da funcdo mandibular, dor na ATM, muasculos e/ou estruturas
relacionadas, e dores de cabeca associadas. A etiologia da DTM é multifatorial e
complexa (OKENSON, 2013; SAGHAFI; TUOMI; KJELLER, 2021).

A DTM é um quadro complexo que envolve assim, a sobreposicdo de
aspectos bioldgicos, comportamentais, ambientais, sociais, emocionais e
cognitivos. Esses componentes podem atuar como fatores de iniciacao,
predisposicdo ou perpetuacdo da disfuncdo. Frequentemente a DTM esta
associada a traumas diretos e indiretos, microtraumas repetitivos, fatores
sistémicos e locais, habitos posturais e parafuncionais, determinacédo genética e
achados psicossociais relacionados a depressao e ansiedade. Os fatores causais
podem atuar de forma independente, mutua e sinérgica. Uma relagéo unicausal é
raramente observada neste cenario (LOBBEZOO, 2018; KUC; SZAREJKO;
GOLEBIEWSKA, 2021; WHYTE et al., 2021; MARPAUNG; CHUNG et al., 2021).

A dor secundaria a DTM pode ter origem muscular, articular ou mista (VON
KORFF, 1995). A dor da prépria ATM é decorrente de varias anormalidades ou
doencas, podendo ser aguda ou cronica e nao obrigatoriamente progressiva (DE
LEEUW et al., 1994). A dor muscular tem origem nos musculos mastigatorios e
pode envolver as cadeias musculares adjacentes da regido cervical. Portanto, a
denominacdo DTM engloba condicdes dolorosas, normalmente crénicas,
decorrentes de muasculos mastigatérios, ATMs e estruturas associadas (MC
NEILL, 1993).

A DTM parece ser um importante problema de salde publica problema que
atinge cerca de 5 a 12% da populacdo. Em relacdo a epidemiologia, estudos
revelam que esta condicdo ocorre predominantemente em mulheres, com uma
maior incidéncia em adultos entre as idades de 20 e 40 anos. Além disso, estima-
se que 50% da populacdo mundial tem pelo menos um sinal ou sintoma de DTM, e
aproximadamente 10% desse total tem doencas cronicas, necessitando de
tratamento especializado (BORGES; MENDONCA; CALDERON, 2021).

O levantamento sobre as dores mais frequentes na populacao brasileira

indicou que lombalgia (65,9%), cefaléia tensional (60,2%), dores musculares (50,1
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%), enxaqueca (48,6%), dor de estdbmago (43,2 %), dorsalgia (41,2 %) e dor
dentéria (38,4%) constituiam-se nas principais queixas (TEIXEIRA; CORREA,
PIMENTA, 1994). Estes dados confirmam, também entre os brasileiros, que o
segmento cefalico € um dos locais de maior prevaléncia de dor, fato que é
realcado pela importancia das estruturas ai alojadas e pela multiplicidade de
especialistas dedicados as diversas sub-especialidades que se dedicam a esse
segmento do corpo (SIQUEIRA, 2001). O sexo feminino apresenta maior risco
para a dor musculoesquelética da face, a exemplo de outras dores cronicas, como
cefaléias primarias, lombalgia e fibromialgia. E possivel que o uso de estrégenos

no periodo da menopausa aumente o risco de DTM (LE RESCHE et al., 1994).

Ha evidéncias de que mais de 90% dos doentes com DTM procurem
assisténcia devido a dor (DWORKIN et al., 1990). A localizacdo da dor primaria
frequentemente € o ouvido, a regido pré-auricular, a face, o angulo da mandibula,
a Orbita, a témpora e a nuca. A dor pode ser unilateral ou bilateral e pode haver
historia de dor migratdria envolvendo ora o lado direito, ora o lado esquerdo da
face. A manutencédo da dor pode sensibilizar o sistema nervoso central e causar
alteracdes musculares secundarias, 0o que resulta na ampliacdo da area de
representacéo da dor para o cranio e regiao cervical (SIQUEIRA, 2001).

A despeito dos instrumentos que avaliam os ruidos da ATM ou a atividade
da musculatura mandibular, o diagnostico € essencialmente clinico. Devem-se
descartar doencas estruturais que provocam sintomatologia similar a da DTM,
como o0s tumores so6lidos do complexo maxilo-mandibular ou das areas
adjacentes, como cranio e orofaringe. A limitacdo de abertura bucal, os desvios
mandibulares durante a funcdo, os ruidos articulares e o movimento mandibular
doloroso podem ser evidenciados. Os musculos sensiveis a palpacao, as regides
de endurecimento muscular e a presenca de pontos dolorosos desencadeantes
de dor sdo elementos relevantes para o diagnostico de dor muscular (TRAVELL&
SIMON, 1992). Os exames complementares, laboratoriais ou de imagem podem
ser Uteis para descartar afeccOes estruturais. A radiografia panoramica € o
primeiro exame destinado a avaliacdo dos tecidos duros da face, possibilita
avaliacdo global do esqueleto facial, mas n&o proporciona informagdes sobre o0s
tecidos moles. A tomografia computadorizada e a ressonancia magnética devem

ser solicitadas quando h& suspeita de doencas dos tecidos moles, particularmente
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de lesbes expansivas como os tumores (SIQUEIRA & CHING, 1999).

Dworkin e LeResche (1992) juntamente com um grupo de pesquisadores
clinicos e epidemiolégicos desenvolveram um instrumento de avaliagdo (Research
Diagnostic Criteria for Temporomandibular Disorders - RDC/TMD) que emprega
um sistema de dois eixos para o diagnéstico e classificagdo das DTMs. O eixo |
busca o diagnéstico fisico das desordens dos musculos mastigatérios e das
articulacdes. O eixo Il é usado para avaliar fatores comportamentais, psicolégicos
e psicossociais relevantes ao tratamento. Este eixo inclui uma escala de dor
cronica graduada, medidas de depressdo e numero de sintomas fisicos nao
especificos, bem como uma avaliagdo de Ilimitacdo da habilidade de
movimentacdo mandibular. O RDC/TMD se atém nas formas mais comuns de
desordens musculares e articulares excluindo as menos frequentes, para as quais
ainda ha pouca concordancia nos metodos de confiabilidade e validade de
identificacdo e definicAo dos casos. Algumas das condi¢cbes excluidas séo: a
anquilose, a aplasia ou hipertrofia, a contratura ou hipertrofia, a neoplasia, etc. O
RDC/TMD tem como objetivo a pesquisa e € essencialmente mais baseado na
descricdo dos achados observados, que aparecem em grupos fechados, do que
em mecanismos etiolégicos. Permite padronizar os métodos para reunir dados
relevantes e fazer possiveis comparacdes dos achados entre os diversos
investigadores (DWORKIN & LE RESCHE; 1992). Pereira Jr et al. (2004)
validaram a versdo do RDC/TMD para a lingua portuguesa do Brasil (PEREIRA et
al., 2004).

Em 1974, os pesquisadores ingleses Moll e Wright propuseram que se
agrupassem em um mesmo conjunto algumas doencas ate entdo consideradas
completamente distintas entre si, mas que, na verdade, apresentavam diversas
caracteristicas comuns. Tais caracteristicas englobavam aspectos clinicos como
dor axial inflamatéria associada a artrite, predominante em grandes articulacfes
de membros inferiores, e entesopatias periféricas. Além de aspectos radiolégicos
(sacroiliite) e laboratoriais (soronegatividade para o fator reumatoide), em
individuos com predisposi¢do genética, ligada ao antigeno de histocompatibilidade
HLA-B27. A este grupo de doencas foi dado o nome de espondiloartropatias

soronegativas, composto pela espondilite anquilosante, a artrite psoriasica, a
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artrite reativa e as artropatias enteropéticas (associadas as doencas inflamatérias
intestinais) (MOLL et al., 1974).

Em 2009, especialistas do grupo ASAS (Assessmenton Spondylo Arthritis
International Society) propuseram a troca do nome do grupo para espondiloartrites
(EpA), enfatizando os componentes axial (“espondilo”) e periférico (“artrite”) das
doencas do grupo. Ao mesmo tempo, foram propostos critérios classificatérios
para as EpA axiais e, posteriormente, para as EpA periféricas. Essas mudancas
também incluiram a descricdo dos critérios para diagnésticos de sacroiliite por
ressonanciamagnética (RM). A proposicdo desses novos critérios diagnésticos e
de classificagdo contribuiu para caracterizar melhor o amploespectro das doencas
do grupo (DOUGADOS; BATEN, 2011; BRASIL, 2018).

A espondiloartrite axial (EpAax) € uma doenga reumatica inflamatoria com
apresentacao clinica diversa, que se refere a um grupo inter-relacionado de
disturbios que compartilham um fundo genético geral, com o principal antigeno do
complexo de histocompatibilidade de classe 1 (HLA-B27) e caracteristicas clinicas
e radiolégicas comuns. Afeta principalmente o esqueleto axial, levando a erosées
e alteracbes Osseas proliferativas nas articulacbes sacroiliacas (ASl) e/ou na
coluna vertebral, com inicio antes dos 45 anos DOUGADOS; BATEN, 2011,
BRASIL, 2018).

A dor lombar crénica € o principal sintoma da doenca, de natureza
inflamatdria, com rigidez pronunciada e melhora das mesmas com 0 exercicio
fisico. As outras caracteristicas clinicas sdo a oligoartrite assimétrica, entesite,
dactilite além de poderem ocorrer manifestacdes extra-esqueléticas especificas,
como uveite anterior, psoriase e DIl cronica (em ordem decrescente de
prevaléncia) (STOLWIIJK; VAN TUBERGEN; CASTILLO-ORTIZ, 2015; SIEPER,;
PODDUBNYY, 2017; RITCHLIN; ADAMOPOULOS, 2021).

O termo espondiloartrite axial abrange tanto pacientes que ja
desenvolveram dano estrutural na ASI ou coluna vertebral, visivel em radiografias
[espondiloartrite axial radiografica, também denominada espondilite anquilosante
(EA)] e pacientes sem tais danos estruturais, rotulados como "EpA axial nao-
radiogréafica" (EpAxXNr) (SIEPER; PODDUBNYY, 2017).

Desse modo, a EA é uma doenca sistémica crbnica caracterizada por

inflamacéo progressiva do esqueleto axial que afeta principalmente homens jovens
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adultos (KLIPPEL et al., 2008; HUANG et al., 2021). A EA causa dor severa, afeta
inicialmente as articulagcdes sacroiliacas e, em estagios posteriores, a coluna
vertebral. Também pode ocorrer o envolvimento de outros sistemas, como
envolvimento pulmonar e cardiovascular, lesdes neurolégicas, havendo um
namero consideravel de doentes com osteoporose, o que resulta em cifose
torécica (KLIPPEL et al., 2008).

Artrite e entesite sdo as mais comuns manifestacdes periféricas
(encontradas em 30-50% dos casos de espondiloartrite axiais), que pode ocorrer
a qualqguer momento no curso da doenca. Essas manifestagcbes sé&o
predominantemente encontradas na parte inferior dos membros, frequentemente
de forma assimétrica. As articulacbes geralmente estdo edemaciadas e doloridas,
além de inflamacdo na insercdo de tenddes, ligamentos ou capsula no osso €&
chamado entesite. A uveite anterior é a forma de manifestacdo extra-articular
mais frequente, possui duragcdo limitada, inicio agudo, unilateralmente e
frequentemente alternando de um olho para o outro. Psoriase e doenca
inflamatdria intestinal sdo achados extra-articulares menos frequentes (SIEPER;
PODDUBNYY, 2017).

Apenas recentemente foi devidamente reconhecido que a sacroilite
radiografica € um achado tardio no curso da doenca de muitos doentes. A
ressonancia magnética (RM) pode mostrar sinais de inflamac&o muito mais cedo
do que as radiografias mostram os danos estruturais e o diagnostico pode ser
realizado com base num padrao clinico tipico, mesmo na presenca de exames de
imagem normais (DOUGADOS; BATEN, 2011; VAN DER HEIJDE; RAMIRO;
LANDEWE, 2016). A RM passou a ser usada como forma de deteccio precoce
de inflamacado da ASI e/ou da coluna, para identificar doentes com caracteristicas
de EA gue nao cumprem os critérios modificados da Classificacdo de Nova York,
ou seja, EpAxNr (ZOCHLING; BARALIAKOS; HERMANN, 2007; RITCHLIN;
ADAMOPOULOS, 2021).

Os doentes com EpAxNr sdo mais frequentemente do sexo feminino e tém
marcadores inflamatorios mais baixos do que os doentes com EA (RUDWALEIT;
LANDEWE; VAN DER HEIJDE, 2009;RUDWALEIT; VAN DER HEIJDE;
LANDEWE, 2009; SIEPER; RUDWALEIT; BARALIAKOS, 2009; RUDWALEIT;
VAN DER HEIJDE; LANDEWE, 2011; WALLIS; HARRON; AYERST, 2013; ).
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Embora os doentes com EpAxNr tenham menor duragcdo da doenca e nao
apresentem alteracfes radioldgicas, eles manifestam uma carga substancial da
doenca, com atividade diminuida e prejuizos funcionais comparaveis aos
encontrados em pacientes com a forma radiogréafica da doenca (BOONEN;
SIEPER; VAN DER HEIJDE, 2014).

A histéria natural da EA ndo esta completamente compreendida. Alguns
estudos, sugeriram que a EpAxNr represente uma forma de EA que € encontrada
num estagio mais precoce de uma entidade Unica, uma vez que se detectou
progresséo de alguns doentes para EA, ao longo do tempo. No entanto, existe um
grande numero de doentes que nao progride para EA, ou seja, para sacroilite
radiogréafica, ao longo da duracdo destes estudos (WALLIS; HARRON; AYERST,
2013). Da mesma forma, nem todos os doentes com sacroilite radiografica
desenvolvem sindesmofitos. Aléem disso, estudos e ensaios recentes langcaram a
duvida sobre a confiabilidade do estabelecimento de anormalidades radiograficas
(PODDUBNYY; RUDWALEIT; HAIBEL,2011; SEPRIANO; RUDWALEIT; SIEPER,
2016). A identificacdo de genes e de outras diferencas entre os dois grupos, levou
ao conceito de EpAxNr como entidade distinta da doenca (ROBINSON;
WORDSWORTH; REVEILLE, 2013).

A presenca de HLA-B27 apodia um diagnostico de EA, mas nao €
considerado um teste de triagem geral para dor da coluna vertebral e a sua
associacdo com a gravidade da EA é questionavel (GOLDER & SCHACHNA,
2013). Um estudo mostrou que os doentesHLA-B27-positivos com EA
apresentaram uma duracao significativamente maior da doenca, marcadores mais
altos de atividade da doenca, estado funcional inferior, pior qualidade de vida e
mais manifestacdes extra articulares (FREESTON; BARKHAM; HENSOR, 2007).
O HLA-B27 foi também associado a maior gravidade da doenca em doentes com
dor precoce na coluna dorsal e/ou inflamacdo nas ASI em RM (VAN ONNA;
JURIK; VAN DER HEIJDE, 2011).

A atividade da doenca € avaliada pelo Ankylosing Spondylitis Disease
Activity Score(ASDAS), em que os parametros utilizados sédo: dor na coluna
lombar, Paciente Global, Dor periférica/inflamacdo, Duracdo da rigidez matinal,
Proteina-C-reativa em mg/l [ou velocidade de sedimentacdo] (LUKAS; LANDEWE;

SIEPER, 2009). Estes parametros sao usados em férmulas de calculos. Varios
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estudos demonstraram que scores elevados de atividade de doenga no ASDAS
estavam associados a progressdo rapida de manifestacbes radiogréaficas
vertebrais ou nas ASI e/ou inflamag&o em RM, principalmente em homens (KILTZ;
BARALIAKOS; KARAKOSTAS, 2012; PODDUBNYY; PROTOPOPOV; HAIBEL,
2016; NAVARRO-COMPAN; RAMIRO; LANDEWE, 2016; MACHADO;
BARALIAKOS; VAN DERHEIJDE, 2016).

Os novos critérios de classificacdo para EA ajudam a identificar doentes
com doenca precoce. No cenario da EA precoce, uma questao relevante é se o
diagnéstico em estagio inicial da doenca e, consequentemente, com inicio de
tratamento rapido, é realmente (til para o paciente ou ndo (SIEPER &BRAUN,
2012). Assim, nao foi claramente demonstrado que esta abordagem poderia
reduzir as consequéncias em longo prazo da doenca, especialmente as alteracdes
osteoproliferativas das ASI e/ou coluna vertebral e a limitagdo funcional
(MAKSYMOWYCH; MORENCY; CONNER-SPADY, 2013). Contudo, a
consideracdo dos resultados relatados pelo paciente e da qualidade de vida,
podem orientar alocacdes de recursos, projetos de intervencdo e tratamento
farmacologico (SALAFFI; CAROTTI; GASPARINI, 2009).

Assim, o envolvimento da articulacdo temporomandibular na EA varia de
4% a 35% (ARORA et al., 2013). Causando dor e restricdo de movimento dessa
articulacdo e assim, incapacidade de alimentacdo e limitacdo de realizar
tratamentos odontologicos. Embora a radiografia panoramica seja a primeira
escolha para auxiliar no diagnostico de alteracbes articulares nas DTMs, a
tomografia computadorizada (TC) é necesséaria para relacdes espaciais articulares
e morfologia 6ssea em casos avancados da doenca. Quando ocorre 0
envolvimento da ATM em pacientes com EA mesmo que raro, o diagnostico e o
tratamento precoce sédo de grande importancia para melhorar a qualidade de vida.

Muitas teorias foram postuladas para o envolvimento da ATM na EA.
Davidson et al. relataram que a abertura restrita da boca nos pacientes com EA
pode ser devido a proximidade do queixo ao pescoco (DAVIDSON et al., 1975).
Alguns autores também relataram que a dificuldade em abrir a boca pode ser em
virtude do achatamento e erosdes do céndilo mandibular (LOCHER; FELDER;
SAILER, 1996). Wenghoefer et al. descobriram que a limitagcdo da mobilidade da

mandibula nesses pacientes também pode ser causada por um alongamento do
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processo corondide mandibular (WEHGHOEFER et al., 2008). Helenius et al., em
2005 relataram que os pacientes experimentam dor, rigidez, dor de cabeca e
movimentos restritos na ATM (HELENIUS et al., 2005).

A patogénese do envolvimento da ATM na EA nao é clara. Mecanismos tém
sido propostos para o desenvolvimento da doenca da ATM na EA. Primeiro, pode
haver destruicdo capsular ou do disco articular, o que pode resultar em desarranjo
interno e doencas articulares degenerativas. Segundo, pode haver uma sinovite
primaria com ruptura direta das superficies articulares. Nesse caso, o desarranjo
interno resultaria de alterac6es na superficie articular e ndo as precederia. A
hipomobilidade resultaria da destruicdo do ligamento capsular, degeneracdo do
disco ou fibrose da capsula (ARORA et al., 2013).

O acometimento da ATM em pacientes com diagnostico de EA fica evidente
na limitagdo de fungéo e dor ao movimento mandibular. No inicio da doenca, os
sintomas séo geralmente unilaterais e intermitentes. Conforme avanga, sdo mais
severos e constantes. A limitacdo dos movimentos mandibulares pode ocorrer de
forma mais branda, como também, nos casos mais severos com limitacdes de
abertura de boca de 3mm ou menos, associada a dor articular (BRAUN; VAN DEN
BERG; BARALIAKOS, 2011). Em virtude da reduzida atividade motora em virtude
da rigidez, o estado emocional e a qualidade de vida ficam comprometidos. Os
pacientes, geralmente, ficam deprimidos, apaticos, desanimados para realizarem
tratamento e reabilitacdo oral (LOCHER; FELDER; SAILER, 1996).

1.1JUSTIFICATIVA

Uma das estratégias mais eficazes para conter a taxa de morbidade da
DTM é o rastreamento regular desses pacientes. Estratégias de prevencao
primaria como exameclinico e radiografico da ATM em pacientes com EpaAx

podem ser formas de controle eficazes de abordagem.

Os centros de saude ainda ndo oferecem servicos de triagem odontolégico
para pacientes com EpaAx. E é por essas razbes que esta pesquisa foi projetada

para servir como base para estimar a prevaléncia nesses pacientes.



2 OBJETIVO
2.10BJETIVO GERAL

Analisar a prevaléncia de DTM em individuos com espondiloartrites axiais.
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3 MATERIAIS E METODOS

O processo da construcéo desta revisédo foi conduzido segundo as diretrizes
MOOSE para revisbes sistematicas e metandlises de estudos observacionais
(STROUP et al., 2000). A lista de verificaggdo MOOSE apresenta 35 itens a serem
considerados na escrita do artigo (Apéndice A).

O protocolo para esta revisao sistematica e metandalise esta registrado no
PROSPERO, o registro prospetivo internacional de revisdes sistematicas da
Universidade de York ( www.crd.york.ac.uk/prospero/) e esta acessivel sob o
namero de identificagdo CRD42020206283 (GILHEANEY et al., 2016).

Considerando a seguinte questéo: Pacientes adultos com espondiloartrites axiais

apresentam risco aumentado de disfungdo temporomandibular quando

comparados a individuos saudaveis?

3.1 CRITERIOS DE ELEGIBILIDADE
3.3.1 Questao de estudo
Avaliamos a elegibilidade dos estudos usando a abordagem PECO
(populacao, exposicdo, comparacdo e resultado) (MORGAN et al., 2018) para a
formulacao da pergunta de pesquisa — individuos portadores de espondiloartrites
axiais (populacédo) apresentam uma maior prevaléncia de DTM (desfecho) que

individuos saudaveis (comparador)? (Tabela 1).


http://www.crd.york.ac.uk/prospero/
http://www.crd.york.ac.uk/prospero/
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Tabela 1 - Critérios de inclusdo para cada dominio do PECO

Definigéao Alvo

P (Populacao) Pacientes com EpaAx

E (Exposicao) -

C (Comparacgao) | Individuos que nao
relatem diagnéstico

de EpaAx
O (Outcome DTM
ou
Desfecho)

3.1.2 Critérios de inclusao e exclusao

Termos para pesquisa

Espondiloartropatias
Espondiloartrites
Espondilite
Anquilosante

Auséncia de Lesdes ou
disfungbes
temporomandibulares

Registro de DTM, hospital,
prontuario médico ou
radiografico.

Foram incluidos os estudos observacionais que avaliaram a presenca de disfuncdes

temporomandibulares (E)na EpaAx (P) com frequéncia comparativa a individuos

adultos saudaveis (C), sem restricdo de data ou idioma.

Foram excluidos: relatos de caso, estudos com pacientes pediatricos, estudos com

animais, estudos in vitro, cartas ao editor, editoriais, artigos de reviséo, guidelines,

protocolos de estudo, comentarios, monografias, dados ndo publicados, estudos

sem informacdes sobre DTM em pacientes reumatoldgicos.

3.2 ESTRATEGIA DE PESQUISA

Foi projetada uma estratégia de pesquisa abrangente para recuperar estudos

das seguintes bases de dados bibliograficas eletrénicas: MEDLINE via PubMed
(1966 até Dezembro 2021); EMBASE (1980 até Dezembro 2021); LILACS (1982

até Dezembro 2021);

The Cochrane Library (1994 até Dezembro 2021); CINAHL (1982 até Dezembro
2021); Scopus (2005 até Dezembro 2021); Web of Science (1899 até
Dezembro2021); Google Scholar (2004 até Dezembro 2021). Nenhuma restricdo

de data do estudo ou idioma de publicagdo foi considerada. Finalmente

procuramos também manualmente registros de ensaios clinicos, bem como

revisdes, literatura cinzenta e referéncias bibliograficas listadas nos artigos
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incluidos.

Os seqguintes descritores foram usados: “Temporomandibular Joint
Disorders”, “Temporomandibular Joint Dysfunction Syndrome”, “Facial Pain’,
“Craniofacial Pain”, “Ankylosing Spondylitis”, “Bechterew's disease”, “Marie-
Struempell disease”, “Ankylopoietic spondylitis”, “Rheumatoid Spondylitis”,
combinando-as aos operadores booleanos “AND” e “OR”, conforme detalhado

abaixo no Quadro 1.

Quadro 1 -Estratégia elaborada para o levantamento bibliografico na base

(autoimmune  rheumatic  diseases*[tw] = OR((spondyloarthropathies  [tw] OR
“ankylosingspondylitis”[Mesh]OR“Ankylopoieticspondylitis”’[MeshJOR“rheumatoidspond
ylitis”’[Mesh]ORspondyloarthritis[tw]ORaxialspondylitis[tw]ORaxialspondyloarthritis[tw]O
R“Bechterew'sdisease”’[Mesh]OR “Marie-Struempelldisease”[Mesh])) AND (clinical
examination* OR Interviews with patients* OR
imageexam*)) AND((temporomandibularjointdisorders[ MeSHterm]OR “temporomandibular
jointdysfunctionsyndrome”’[MeSHterm]ORfacialpain*[tw]OR stomatognathicsystem
abnormalities”’[Mesh] OR “Skull”[Mesh] OR
“Jaw”[Mesh]OR“Mastication”’[ Mesh]ORdifficultyopeningthemouth[tw]ORnon-

harmonicmovements*[tw]))AND (radiographicdiagnosisORpanoramicradiography*[tw]OR

Magneticresonancetomography [tw] OR arthrography)

PubMedMedical Subject Headings (MeSH); Text Word (tw)

Essas buscas foram ajustadas para cada uma das bases de dados
utilizadas. As estratégias de pesquisa usadas em cada banco de dados séo
descritas na tabela 2S APENDICE A.

3.3 SELECAO DOS ESTUDOS

A busca pelos artigos nas bases de dados foi conduzida por dois revisores
(EMVMS e RMAYV), os estudos identificados foram exportados para o software

online https://rayyan.gcri.org(uma ferramenta de gerenciamento de revisédo

usada para triagem e extracdo de dados em revisdes sistematicas) (OUZZANI et
al., 2016). Apds a retirada das duplicatas, foram compartilhados com os revisores
(MMC e IMBS) que selecionaram independentemente 0s ensaios elegiveis a partir
do titulo e do resumo. Posteriormente os artigos selecionados foram lidos na

integra para confirmacdo da inclusédo. Desacordos no processo de revisdo foram
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resolvidos por consenso ou julgamentode um terceiro revisor (RMAV).

3.4 PROCESSO DE COLETADE DADOS

Os dados de cada estudo selecionado, foram obtidos por meio de um
formulario padronizado com os principais aspectos dos artigos e dos participantes.
Essas variaveis foram as seguintes: 1) Titulo do artigo; 2) sobrenome do primeiro
autor; 3) ano de publicacdo; 4) regido geografica onde o estudo foi realizado; 5)
tamanho da amostra; 6) objetivos; 7) tempo de acompanhamento; 8) dados
demograficos basicos como idade e sexo dos pacientes. Além disso, registramos
todas as DTM'’s, juntamente com os desfechos relatados conforme mostrado na
Tabela 3S Apéndice A.

Todos os processos citados foram conduzidos por dois revisores
independentes (IMBS e MMC). Resolvemos divergéncias por meio de discussao
ou arbitragem por um terceiro autor de revisdo (EMVMS). Os autores dos estudos
foram contatados por e-mail quando os dados adequados ndo estavam completos

ou disponiveis.

3.5 PROCEDIMENTOS

3.5.1 Avaliacéao do risco de viés

O risco de viés foi avaliado utilizando os critérios desenvolvidos pela escala
Newcastle-Ottawa (STANG, 2010). Esses critérios descrevem a representatividade
da amostra em trés dominios: [i] selecdo dos grupos de estudo; Jii]
comparabilidade; e [iii] resultado / exposicao de interesse. Alguns desses critérios
foram adaptados para nosso estudo e s&o descritos no APENDICE A.

Na escala Newcastle-Ottawa, o escore de qualidade maximo é de nove
pontos, estudos com pontuacao = 7 foram considerados como tendo baixo risco de
viés, escores de 5 a 6 indicaram risco moderado de viés e escores <5 indicaram
alto risco de viés.

Dois autores pontuaram independentemente a qualidade de cada estudo
(IMBS e MMC), discrepancias na avaliacdo foram resolvidas por consenso ou

arbitragem por um terceiro revisor (RMAV).
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3.5.2 Sintese e analise de dados

Para cada meta-andlise, estimamos os efeitos aleatorios. A
heterogeneidade entre os estudos incluidos foi explorada quantitativamente
(usando o teste x ? de heterogeneidade e estatistica | ?) (HIGGINS; THOMPSON,
2002). A estimativa de prevaléncia combinada de DTM’s (em intervalos de
confianca de 95%) foi apresentada como uma porcentagem (nimero de pacientes
DTM positivos / total de pacientes com doencas reumaticas autoimunes) * 100) e o

método de arco duplo de Freeman-Tukey foi usado para estabilizar a variancia.

Na metanalise com grupo controle, os fatores de risco para as variaveis
estudadas foram apresentados como OR com intervalo de confianga de 95%.0
viés introduzido na meta-analise por efeitos de pequenos estudos foi testado pelo

testede Egger.

Finalmente para avaliar o possivel viés de publicacdo, desenhamos graficos
de funil apresentando estimativas de prevaléncia de DTM’'s e testamos a
assimetria dos graficos de funil, onde a hipétese nula denota nenhum viés de
publicacdo (simetria) e a hipdtese alternativa sugere viés de publicacdo
(assimetria) (DEEKS; HIGGINS; ALTMAN, 2008)

Todas as andlises estatisticas foram conduzidas com os pacotes ‘meta’ e
‘metafor’ no software R 3.6.3 (R Core Team, 2020). O nivel de significancia
adotado foi de 5% (R CORE TEAM, 2018; BALDUZZI; RUCKER; SCHWARZER,
2019; R CORE TEAM, 2020).

3.5.3 Avaliacédo da qualidade da evidéncia

A qualidade da evidéncia para os principais resultados desta revisao
sistematica e metanalise foi avaliada usando os critérios GRADE (Grading of
Recommendations Assessment, Developmentand Evaluation). Quatro niveis de
certeza para o efeito estimado foram utilizados: alto, moderado, baixo, e muito
baixo (GUYATT et al.,, 2011). A qualidade da evidéncia reflete a confianca no
resultado apresentado. A Tabela 5 fornece as pontuacdbes GRADE e sua
interpretacéo. A classificacdo GRADE inicial para nosso estudo foi estabelecida
pelo delineamento dos artigos incluidos na revisdo. Como quase todos os estudos

eram estudos controlados ndo randomizados ou estudos transversais, eles
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receberam automaticamente uma classificag&o inicial de baixa qualidade.

Ap6s essa categorizacdo inicial foram considerados os aspectos que
poderiam elevar a qualidade da evidéncia: (1) uma grande prevaléncia , (2)
gradiente de dose-resposta e(3) potenciais fatores de confusédo (BALSHEM et al.,
2011). Da mesma forma, os estudos poderiam ser rebaixados da qualidade da
evidéncia se houvesse sérias preocupacdes de (1) risco de Vviés, (2)
inconsisténcia, (3) evidéncia indireta, imprecisao, e (4) provavel viés de publicacdo
(BALSHEM et al., 2011). O nivel de evidéncia GRADE foi determinada por revisdo
e discussao entre trés autores (EMVMS, RMAV e LAMG) e gerada a partir do
GRADEpro (GRADEpro GDT, 2015).
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4 RESULTADOS

A busca inicial nas bases de dados resultou em 487 artigos. Quatrocentos
trinta e trés estudos foram excluidos de acordo com os titulos e resumos. Em
seguida, os artigos com texto completo foram recuperados e avaliados com base
nos critérios de inclusdo. Trinta e sete estudos foram inelegiveis pelos seguintes
motivos: 27 estudos apresentaram dados para outras doengas reumaticas (exceto
EPAax); 7 estudos tiveram os dados incompletos; 2 estudos tiveram assuntos
sobrepostos a outras publicacdes e 1 estudo apresentou dados de pacientes
pediatricos. Entdo 17 estudos foram selecionados. Aléem disso, 2 artigos foram
encontrados por meio de busca na literatura cinzenta e pesquisa de citacdes. Ao
final, 19 artigos foram selecionados para esta meta-analise [[MAES & DIHLMANN,
1968) (CRUM & LOISELLE, 1971); (MAERKER & MEYER, 1973); (RESNICK,
1974); (DAVIDSON et al., 1975); (WENNEBERG & KOPP, 1982); (WENNEBERG,
HOLLENDER & KOPP, 1983); (WENNWBERG, KOPP & HOLLENDER, 1984);
(WENNEBERG, KONONEN & KALLENBERG, 1990); (LOCHER, FELDER &
SAILER, 1996); (RAMOS-REMUS et al., 1996);(HELENIUS et al., 2004);
(HELENIUS et al., 2005); (HELENIUS et al., 2006); (ACEVES-AVILA et al., 2013);
(KERIS et al., 2016); (SHIM et al., 2020); (BILGIN et al., 2020); (SOUZA et al.,
2021);], com um total amostral de 952 participantes, como pode ser observado na

Figura 1.
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Figura 1 — Diagrama de selecéo dos artigos

Identificagdo de novos estudos por bases de dados e registros

() Artigos identificados de: Artigos removidos antes da Artigos identificados de:
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=
€
)
=
—
Artigos selecionados (n=420) Artigos excluidos (n=366)
8
[y Relatérios procurados para —%  Relatdrios ndo recuperados
E recuperagio (n=12) (n=4)
! |
Artigqs.a'valiados para Artigos excluidos (n=37): Relatﬁrio's ?valiados para Relatérios excluidos (n=6):
elegibilidade (n=54) Estudos com outras doengas , elegibilidade (n=8) Estudos em pacientes pediatricos
exceto EPAax (n=27) (n=1)
Estudos com dados incompletos Estudos com outras doengas (n=2)
(n=7) Estudos ja incluidos em busca nas
Estudo sobreposto (n=2) bases de dados (n=2)
Estudos em pacientes pediatricos Desenho de estudo errado (n=1)
(n=1)
»
o
=
=
=3
= Estudos incluidos na revisdo
(n=17)
Relatorios de novos estudos
incluidos (n=2)

Os 19 estudos incluidos nesta revisdo sistematica foram publicados entre
1968 e 2021, e realizados em 10 paises: Suécia [(WENNEBERG & KOPP, 1982);
(WENNEBERG, HOLLENDER & KOPP, 1983); (WENNWBERG, KOPP &
HOLLENDER, 1984) (WENNEBERG, KONONEN & KALLENBERG, 1990);],
Finlandia [(HELENIUS et al., 2004); (HELENIUSet al., 2005); (HELENIUS et al.,
2006)], México [(RAMOS- REMUS et al., 1996); (ACEVES-AVILA et al., 2013)],
Turquia [(KERIS et al., 2016); (BILGIN et al., 2020)], Alemanha [(MAES &
DIHLMANN, 1968); (MAERKER & MEYER, 1973)], Estados Unidos (RESNICK,
1974); Inglaterra (DAVIDSON et al., 1975), Coréia (SHIM et al., 2020), Brasil
(SOUZA et al., 2021) e Suica (LOCHER, FELDER & SAILER,
1996). A maioria dos estudos foi publicada em lingua inglesa, exceto dois
estudos publicados em aleméo [(MAES & DIHLMANN, 1968); (MAERKER &

MEYER, 1973)].

4.1 DETALHES DOS ESTUDOS INCLUIDOS
Dos 19 estudos incluidos na revisdo sistematica e metandlise, 12 estudos
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investigaram apenas associacdo entre espondiloartrites axiais e disfungéo
temporomandibular [(MAES & DIHLMANN, 1968); (CRUM & LOISELLE, 1971):
(MAERKER & MEYER, 1973); (RESNICK, 1974); (DAVIDSON et al., 1975);
WENNEBERG & KOPP, 1982); (WENNEBERG, HOLLENDER & KOPP, 1983);
(WENNWBERG, KOPP & HOLLENDER, 1984); (LOCHER, FELDER & SAILER,
1996); (RAMOS-REMUS et al., 1996); (BILGIN et al., 2020); (SOUZA et al.,
2021):].

Sete estudos avaliaram o risco de DTM associado a varias doengas
reumaticas, no entanto apenas dados de espondiloartrites foram considerados.
Por exemplo:

(1) Helenius et al.,, em 2004 [82] realizaram um estudo de caso-controle
para investigar a associacdo da erosdo da ATM, composicdo salivar e sialadenite
focal em 84 pacientes divididos em 4 grupos: 24 com artrite reumatoide, 19 com
doenca mista do tecido conjuntivo, 19 com espondilite anquilosante e 22 com

espondiloartropatia.

(2) Keris et al., 2016 [87] publicou um estudo de caso-controle analisando a
prevaléncia de sintomas da articulacdo temporomandibular em 79 pacientes (39
com artrite reumatoide, 23 com sindrome de Sjogren primaria e 17 pacientes com

espondilite anquilosante.

(3) Wenneberg et al., em 1990, [86] realizaram um estudo de caso-controle
com um total de 199 pacientes: 61 individuos com artrite reumatéide, 61 com
artrite psoriatica, 61 com espondilite anquilosante e 77 controles saudaveis. Todos
0s pacientes foram examinados usando ortopantomografia para determinar a
frequéncia de alteracbes radiolégicas no condilo da articulacdo

temporomandibular.

(4) Aceves-Avila et al., em 2013 [85] realizaram um estudo de caso-controle
com objetivo de medir a frequéncia de DTM em 171 pacientes (92 comartrite
reumatoide, 21 com osteoartrose, 33 com espondilite anquilosante e 25 com lupus

eritematoso sistémico)

(5) Helenius et al., em 2005 [58] relataram um estudo transversal para

investigar achados subjetivos, clinicos e radiograficos relacionados a ATM em 67
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pacientes divididos em quatro grupos: 16 com artrite reumatoide, 15 com doenca
mista do tecido conjuntivo, 18 com espondilite anquilosante e 18 com

espondiloartropatia, como parte de um estudo transversal.

(6) Shim et al. [65] realizaram um estudo transversal com 143 pacientes,
sendo 56 com osteoartrite, 15 com espondiloartrite axial, 18 com espondiloartrite
periférica e 21 com artrite reumatéide e 19 controles saudaveis. O objetivo deste
estudo foi avaliar o efeito da doenga reumatica como fator de risco para doenca

temporomandibular (DTM).

(7) Heleniuset al., em 2006 [83] conduziram um estudo caso-controle para
investigar achados subijetivos, clinicos e radiograficos relacionados a ATM em 67
pacientes divididos em quatro grupos: 16 pacientes com AR, 15 pacientes com
DMTC, 18 com EA e 18 com EPA em geral, para comparar os achados com

individuos controles pareados por idade e sexo.

Dados redundantes, publicados em estudos sobrepostos [(WENNEBERG,
KONONEN & KALLENBERG, 1990); (WENNEBERG & KOPP, 1982)], foram
excluidos [(KONONEN, WENNEBERG, KALLENBERG, 1992; WENNEBERG &
KOPP, 1982)].

4.2 DESENHO E POPULACAO DOS ESTUDOS

Dentre os estudos incluidos, 9 foram caso-controle [[CRUM & LOISELLE,
1971); (MAERKER & MEYER, 1973); (RESNICK, 1974); (WENNEBERG & KOPP,
1982); (WENNEBERG, HOLLENDER & KOPP, 1983); (WENNWBERG, KOPP &
HOLLENDER, 1984); (WENNEBERG, KONONEN & KALLENBERG, 1990);
(RAMOS-REMUS et al., 1996); (HELENIUS et al.,, 2004); (HELENIUS et al.,
2005);(ACEVES-AVILA et al., 2013); (KERIS et al., 2016)], 9 transversais [(MAES
& DIHLMANN, 1968); (DAVIDSON et al., 1975); (HELENIUS et al., 2006); (BILGIN
et al., 2020); (SHIM et al., 2020); (SOUZA et al., 2021);] e um estudo de coorte
prospectivo (LOCHER, FELDER & SAILER, 1996), como apresentado na Tabela
3.

Informacdes distintas sobre os métodos para avaliar as alteracdes da ATM
foram relatadas. Quatro estudos consideraram questionario + clinico +
imaginologico[ WENNWBERG, KOPP & HOLLENDER, 1984); (LOCHER,
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FELDER & SAILER, 1996); (HELENIUS et al., 2005); (HELENIUS et al., 2006)],
quatro estudos avaliaram clinico + imaginologico [(CRUM & LOISELLE, 1971);
(MAERKER & MEYER, 1973); (DAVIDSON et al., 1975); (HELENIUS et al., 2004)],
quatro artigos utilizaram questionario + clinico ou imaginologico [[RAMOS-REMUS
et al., 1996); (ACEVES-AVILA et al., 2013); (KERIS et al., 2016); (SHIM et al.,
2020)], dois estudos utilizaram o RDC [(BILGIN et al., 2020); (SOUZA et al.,
2021)], outros estudos avaliaram apenas um dos critérios [(MAES & DIHLMANN,
1968); (RESNICK, 1974); (WENNEBERG & KOPP, 1982); (WENNEBERG,
HOLLENDER & KOPP, 1983) (WENNEBERG, KONONEN & KALLENBERG,
1990)].

Dentre os estudos que relataram informagdes sobre género, a maioria dos
participantes eram homens (778 individuos). Dois estudos néo relataram o género
dos individuos [(WENNEBERG, KONONEN & KALLENBERG, 1990); (ACEVES-
AVILA et al., 2013)].Apenas dez estudos relataram a idade dos participantes
[(RESNICK, 1974); (WENNEBERG & KOPP, 1982); (WENNEBERG, HOLLENDER
& KOPP, 1983); (WENNWBERG, KOPP & HOLLENDER, 1984); (RAMOS-
REMUS et al., 1996); (HELENIUS et al., 2004); (HELENIUS et al., 2005); (KERIS
et al.,, 2016); (BILGIN et al., 2020); (SOUZA et al., 2021)]apresentando idade
média ponderada dos participantes foi de 43,015 anos (Desvio Padrdo: 4.8072
anos). Mais detalhes sobre cada estudo podem ser encontrados na Tabela S3 —
APENDICE A.

4.3 CONFLITOS DE INTERESSE

Em 15 estudos, julgamos o risco de parcialidade como incerto porque
possiveis conflitos de interesse ndo foram declarados [(MAES & DIHLMANN,
1968); (CRUM & LOISELLE, 1971); (MAERKER & MEYER, 1973); (RESNICK,
1974); (DAVIDSON et al., (1975); (WENNEBERG & KOPP, 1982); (WENNEBERG,
HOLLENDER & KOPP, 1983); (WENNWBERG, KOPP & HOLLENDER, 1984);
(WENNEBERG et al., 1990); (LOCHER, FELDER & SAILER, 1996); (RAMOS-
REMUS et al.,, 1996); (HELENIUS et al., 2004); (HELENIUS et al., 2005);
(HELENIUS et al., 2006); (KERIS et al., 2016)].

Apenas em quatro estudos, os autores declararam que nado tinham conflitos de
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interesse [(ACEVES-AVILA et al., 2013); (BILGIN et al., 2020); (SHIM et al., 2020);
(SOUZA et al., 2021);].

4.4 ANALISE DO RISCO DE VIES
Utilizamos como ferramenta Newcastle - Ottawa de acordo com o desenho
do estudo (caso-controle, estudos transversais) e personalizamos uma versao
para o estudo prospectivo (BARBOSA et al., 2018). Uma representacédo grafica do
risco geral de viés no estudo incluido pode ser encontrada nas Tabelas2, 3 e 4.
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Tabela 2 — Risco de viés em estudos transversais com base na
Escala de Avaliagdo de Qualidadede
Newcastle-Ottawa

Autor, ano Selecéo Comparabilidade Desfecho

1 2 3 4 5 6 7
?g‘;"SdSO”’ A* B A* B* A* B* B B
Helenius, 2006 A* A* A* A** A* B* B** A*
Shim, 2020 A* B A* B A* B* B** A*
Souza, 2021 A* A* A* A** A* B* A** B
Bilgin, 2020 A* A* A* A** A* B* B** A*
Crum, 1971 A* B C C A* B** B
Resnick, 1974 A* B C B* A* C* B
Maerker, 1973 A* B C B* A* B** B
Maes, 1968 A* B C B* A* C* B

Selecéo

1. Representatividade da amostra

(A) Verdadeiramente representativo da média da populacéo-alvo. * (Todos

os individuos ou amostragem aleatoria)

(B) Um pouco representativo da média da populagcdo-alvo. * (Amostragem nao

aleatoria)
(C) Grupo selecionado de usuarios
(D) Sem descricao da estratégia de amostragem

2. Tamanho da amostra
(A) Justificado e satisfatorio *

(B) Néo justificado

3. Nao respondentes

(A) A comparabilidade entre as caracteristicas do respondente e
nao respondente é estabelecida, e a resposta a taxa € satisfatoria
*

(B) A taxa de resposta € insatisfatéria, ou a comparabilidade entre
respondentes e nao respondentes € insatisfatorio

(C) Nenhuma descricdo da taxa de resposta ou das caracteristicas dos
respondentes e nao respondentes

4. Verificacdo da exposicao (fator de risco):
(A) Ferramenta de medicéo validada **

(B) Ferramenta de medicdo ndo validada, mas a ferramenta esta disponivel ou
descrita *
(C) Sem descrigcao da ferramenta de medicao

Comparabilidade

1. Os sujeitos em diferentes grupos de resultados sdo comparaveis, com base no
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desenho ou andlise do estudo.

Fatores de confus&o séo controlados
(A) O estudo controla pelo menos um destes fatores: idade, stress emocional e
maloclusdes *

(B) O estudo controla mais de um dos
(C) fatores descritos anteriormente *
Desfecho

2.  Avaliagéo do resultado

(A) Avaliagdo cega independente **
(B) Ligagéo de registro **

(C) Auto-relato *

(D) Sem descrigao

3.  Teste estatistico

(A) O teste estatistico usado para analisar os dados é claramente descrito e
apropriado, e a medicédo de a associacao € apresentada, incluindo os intervalos de
confianca e nivel de probabilidade (valor de p) *

(B) O teste estatistico ndo é apropriado, ndo descrito ou incompleto



Tabela 3 — Risco de viés em estudos de caso-controle com base na

Escala de Avaliacdo de Qualidade de Newcastle-Ottawa
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Autor,ano Seleca Comparabilidad Exposica
o] e o]
1 2 3 4 5 6 7 8
Ramos-
Remus, A* A* A* A* A* B* A* A* C
1996
Helenius, % * * * * * *
2004 A A A B A B B A B
Keris,2016 A* A* B A* A* B* A* A* é
\1/\5/9%?) neberg, ., A AF A A* B+ A A ':\
?elenlus,ZOO A Ax B A* A* B* A* A* ':\
g\giges-AVHa, AFAK o B A B* C A* C
\{\g%gneberg, Ak A* B A A* B* C A* C
\{\é%rl neberg, A A* B A A B* A* A* 'i\
\{\é%r; neberg, A A* B A A B* A* A* 'i\
Selecéo

1) A definicdo de caso € adequada?
A)sim, com validacéo independente *

B)sim, por exemplo, registro de pareamento ou baseado em auto-relato
C) semdescricao

2) Representatividade dos casos.
A)consecutivos ou obviamente representativo de série de casos*

B) potencial para viés de selecdo ou nao indicado

3) Selecéao dos Controles.
A)controles provenientes da comunidade *

B) controles provenientes do hospital
C) semdescricao

4) Defini¢cdo dos controles.
A)sem historia de doencas (desfecho) *
B) sem descricao da fonte

Comparabilidade

5) Comparabilidade de casos e controles baseados no desenho ou na analise.
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A)controles do estudo para idade e dor/disfuncédo da ATM (selecione o fator mais
importante)*

B)controles do estudo para qualquer fator adicional (Alteragdo da

ATM no exame de imagem) * (este critério pode ser modificado para

indicar controle especifico para um segundo fator importante)

Exposicdo

6) Determinagéo da exposicao.

a) registro seguro (p. ex., registros cirargicos) *

b) entrevista estruturada onde o status caso/controle é “cego/mascarado
C) entrevista aberta para o status caso/controle

d) auto relatério escrito ou registro médico apenas

e) sem descricao

” *

7) Mesmo método de determinacao para casos e controles.
a) sim*
b) ndo

8) Taxa de néo-resposta.

a) mesma taxa para ambos os grupos *
b) ndo-respondedores descritos

C) taxa diferente e sem designacao
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Tabela 4 — Risco de viés em estudo coorte prospectivo com base
na Escala de Avaliacdo de Qualidadede Newcastle-Ottawa

Autor, ano Selecéo Comparabilidade  Desfecho
1 2 3 4 5 6 7 8
Locher,
1996 A* C A* B A* B* B B D
Selecgéao

1. Representatividade da coorte estudada

(A) Verdadeiramente representativo da média na comunidade (= 75%) *
(B) Um pouco representativo da média na comunidade (<50 ou> 75%) *
(C) Grupo selecionado de usuarios, por exemplo, enfermeiras, voluntarios
(D) Sem descricao da derivacao da coorte

2. Selecao da coorte ndo exposta

(A) Extraido da mesma comunidade da coorte exposta *

(B) Extraido de uma fonte diferente

(C) Nenhuma descricéo da derivacdo da coorte ndo exposta

3. Verificacdo da exposicao

(A) Registro seguro (por exemplo, registros cirargicos) *
(B) Entrevista estruturada *

(C) Autorrelato escrito

(D) Sem descricéo

4. Demonstracdo de que o resultado de interesse ndo estava presente no inicio do
estudo

(A) Sim*

(B) Nao

Comparabilidade
5. Comparabilidade de coortes com base no projeto ou analise

(A) O estudo controla pelo menos um destes fatores: idade, stress emocional e
maloclusdes *
(B) Controle do estudo para mais de um dos fatores descritos anteriormente *

Desfecho

6. Avaliacdo do resultado

A) Avaliacdo cega independente *
(B) Ligacgéo de registro *

(C) Auto-relato *

(D) Sem descricéo

7. O acompanhamento foi longo o suficiente para que os resultados ocorressem
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(A) Sim (pelo menos 5 anos) *
(B) Nao

8. Adequacéo do acompanhamento das coortes
(A) Acompanhamento completo - todos 0s assuntos considerados *

(B) Individuos perdidos para acompanhamento improvavel de
apresentar viés - pequeno numero perdido: <10% *

(C) Taxa de acompanhamento <90% (selecione um% adequado) e
nenhuma descri¢cao dos perdidos

(D) Sem declaragédo

4.5 QUALIDADE DA EVIDENCIA

Usando a abordagem GRADE, a qualidade geral das evidéncias dos
resultados foi moderada e baixa. Ao considerar que houvesse heterogeneidade na
metanalise, e a maioria dos estudos incluidos n&o eram ensaios clinicos
randomizados e havia imprecisdo em alguns resultados. Um resumo dos
resultados e respectivas avaliagdes de qualidade GRADE € encontrado na Tabela
5.
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Tabela 5 - Perfil das evidéncias e Sumario de resultados do GRADE Working Group

Tlustrative comparative risk (95% CI)

DT™M Espondiloartrites axiais 952 (19 estudos Prevaléncia 37,23% IC de 372.3 por 1000 BROO
observacionais) 95% (27.51%: 47,47%) (315.19 a 390.67) BAIXA
DTM Espondiloartrites axiais 658 (6 estudos caso- Razio de chances OR 4.49 279.63 por 1000 [l1IS)
controle) (2.24: 8.97) (239.12 a 319.86) MODERADA
CI: Confidence interval: OR: Odds ratio

‘GRADE Working Group grades of evidence
High certainty: We are very confident that the true effect lies close to that of the estimate of the effect

Moderate certainty: We are moderately confident in the effect estimate: The true effect is likely to be close to the estimate of the effect, but there is a possibility that it is substantially different
Low certainty: Our confidence in the effect estimate is limited: The true effect may be substantially different from the estimate of the effect
Very low certainty: We have very little confidence in the effect estimate: The true effect is likely to be substantially different from the estimate of effect
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4.6 SINTESE QUANTITATIVA
4.6.1 Metanalise de proporcdes

Dezenove estudos preencheram os critérios de inclusdo para a meta-analise. A
prevaléncia combinada de DTM’s em pacientes com EpAax sob um modelo de
efeitos aleatdrios foi estimado em 37, 23% com um intervalo de confianca (IC) de
95% (27.51 — 47.47) (p = 0.01). Podendo assim ser considerada significativa
(Gréficol). O teste do I?para heterogeneidade foi 89%. A pontuacdo de qualidadede

evidéncia foi de nivel baixo.

Grafico 1- Metanalise de propor¢des dos artigos elegiveis avaliando DTM

em pacientes com espondiloartrites axiais

Study Events Total prevalence Events 95%-Cl Weight
Ramos-Remus (1996) 32 65 — . 49.23 [36.60;61.93] 5.7%
Davidson (1975) 16 79 — 20.25 [12.04;30.80] 5.8%
Helenius (2004) 7 19 — 36.84 [16.29;61.64] 4.8%
Keri.. (2016) 13 17 —+—— 76.47 [60.10;93.19] 4.7%
Wenneberg (1990) 18 61 — 29.51 [18.52;42.57) 5.7%
Aceves—Avila (2013) 13 33 —— 39.39 [22.91;57.86] 5.3%
Helenius (2006) 8 18 —_— 44 .44 [21.53;69.24) 4.7%
Shim (2020) 11 15 ——+—— 73.33 [44.90;92.21] 4.5%
Helenius (2005) 7 19 — . 36.84 [16.29;61.64] 4.8%
Souza (2021) 17 30 — 56.67 [37.43;74.54] 52%
Bilgin (2020) 58 98 —a 59.18 [48.79;69.01] 5.9%
Crum (1971) 4 26 ——: 15.38 [4.36;34.87] 5.1%
Wenneberg (1984) 30 100 — 30.00 [21.24;39.98] 5.9%
Wenneberg (1982) 54 100 — 54.00 [43.74;64.02] 5.9%
Wenneberg (1983) 22 90 — 24.44 [16.00;34.64] 5.9%
Locher (1996) 11 50 —— 22.00 [11.53;35.96]) 5.6%
Resnick (1974) 8 25 — 32.00 [14.95;53.50] 5.1%
Maerker (1973) 3 7 5 42.86 [9.90;81.59] 3.5%
Maes & Dihiman (1968) 4 100 = : 400 [1.10; 9.93] 5.9%
Random effects model 952 e 37.23 [27.51; 47.47] 100.0%

Heterogeneity: /° = 89%, 1> = 0.0417, p <0.01 ! ' I |
20 40 60 80

No Gréfico 1 pode-se observar as estimativas derivadas meta-analiticamente
da prevaléncia de DTMs em 19 estudos. As estimativas de DTMs variaram de 4% no
estudo de Maes & Dihlman, 1973 a 76,47% no estudo de Keris et al., 2016. Os
estudos de Shim et al.,, 2020 com 73%, Bilgin et al., 2020 com 59% Wenneberg,
1982 com 54% estdo longe da média de 37.23%.

O viés de publicacdo foi avaliado pela construcdo de um gréfico de funil

(Gréfico 2) e o resultado do teste de regressao linear para assimetria do gréafico de
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funil (teste de Egger), apresentou valor de p=0,2850, indicando nenhum viés de

publicacdo. J& que apenas o valor de p<0,05 implica viés de publicacao.

Grafico 2 - Gréafico de funil para verificar o viés de publicacéo

Standard Error

T T T T
02 04 06 08 1.0

Freeman-Tukey Double Arcsine Transformed Proportion

O gréfico de Galbraith mostrou que 5 estudos, podem ser as principais
fontes de heterogeneidade [(KERIS et al., 2016); (WENNEBERG & KOPP, 1982);
(BILGIN et al., 2020); (SHIM et al., 2020); (MAES & DIHLMANN, 1968)] (Grafico 3).
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Grafico 3 — Diagrama de Galbraith para avaliar a heterogeneidade entre

osestudos
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Grafico 4 — Analise de sensibilidade considerando os desenhos de estudo

Study Events Total Proportion 95%~-Cl Weight
Ramos—-Remus (1996) 32 65 —— 049 [0.37;062] 57%
Helenius (2004) 7 19 —— 0.37 [0.16;0.62] 4.8%
Keri.. (2016) 13 17 P —— 0.76 [0.50;0.93] 4.7%
Wenneberg (1990) 18 61 — 0.30 [0.19;043] 5.7%
Aceves—Avila (2013) 13 33 — 0.39 [0.23;0.58] 5.3%
Helenius (2005) 7 19 — 0.37 [0.16;0.62] 4.8%
Wenneberg (1984) 30 100 — 0.30 [0.21;0.40] 5.9%
Wenneberg (1982) 54 100 P o— 0.54 [0.44;064] 5.9%
Wenneberg (1983) 22 90 - 0.24 [0.16;0.35] 5.9%
Davidson (1975) 16 79 —_ 0.20 [0.12;0.31] 5.8%
Helenius (2006) 8 18 —_— 044 [0.22;0.69] 4.7%
Shim (2020) 11 15 ;. — 0.73 [0.45;0.92] 4.5%
Souza (2021) 17 30 — 0.57 [0.37;0.75] 5.2%
Bilgin (2020) 58 98 — 0.59 [0.49;0.69] 5.9%
Crum (1971) 4 26 ——: 0.15 [0.04;0.35] 5.1%
Resnick (1974) 8 25 —_— 0.32 [0.15;0.54] 5.1%
Maerker (1973) 3 7 ; 043 [0.10;0.82] 3.5%
Maes & Dihiman (1968) 4 100 = 3 0.04 [0.01;0.10) 5.9%
Locher (1996) 11 50 - 0.22 [0.12;0.36] 5.6%
Random effects model 952 - 0.37 [0.28; 0.47] 100.0%
Heterogeneity: I? = 89%, ©* = 0.0417, p < 0.01 [ I ! I

02 04 06 08

4.6.2 Andlise de subgrupo

Realizamos analise de subgrupo por desenho de estudo, para tentar explicar a
alta heterogeneidade.. Agrupamos os estudos, mas a heterogeneidade ainda foi
elevada, entdo foi utilizado o modelo de efeitos aleatorios. E observamos estudos
caso-controle (40 %; IC 95% 0.31-0.50; P = 0,01; | > = 78%) e estudos transversais
(36%; IC 95% 0.17-0.57; P =0.01; | 2 = 93%) exibindo associacdo significativa entre
EpaAx e risco de DTM (Gréfico 4).
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Grafico 5 - Somatério dos estudos que relatam a taxa de DTM em pacientes

com espondiloartrites axiais em relagdo aos controles

Experimental Control

Study Events Total Events Total Odds Ratio OR 95%-Cl Weight
Keris (2016) 13 17 18 79 —— 11.01 [3.19; 37.98] 15.8%
Wenneberg (1990) 18 61 9 77 — 3.16 [1.30; 7.68] 20.9%
Shim (2020) 11 15 6 19 —— 5.96 [1.33; 26.66] 12.8%
Helenius (2005) 7 19 1 80 ——— 46.08 [5.20;408.28] 7.7%
Wenneberg (1982) 54 100 20 57 E 217 [1.11; 4.25] 24.5%
Wenneberg (1983) 22 90 5 44 T 252 [0.89; 7.20] 18.4%
Random effects model 125 302 59 356 < 4.49 [2.24; 8.97] 100.0%
Heterogeneity: 1> = 57%, ° = 0.3938, y2 = 11.51 (p =0.04) T T '

Test for overall effect: z = 4.24 (p < 0.0001) 001 01 1 10 100

4.6.3 Metanalise dos estudos caso-controle

Seis estudos preencheram os critérios de inclusdo para a meta-analise de
dados binarios [(KERIS et al., 2016); (WENNEBERG, KONONEN & KALLENBERG,
1990); (SHIM et al., 2020); (HELENIUS et al., 2005); (WENNEBERG & KOPP, 1982);
(WENNEBERG, HOLLENDER & KOPP, 1983)]. O resumo OR foi de 4.49 (IC 95%
2.24-8.97) (P = 0.01) (Fig. 5). O teste do qui-quadrado (x?) para heterogeneidade
nao foi estatisticamente significante, sugerindo que os estudos incluidos eram
combinaveis. Em nossa meta-analise, os estudos de Wenneberget al., 1990 e
Wenneberget al., 1982 representaram a maior parte do peso relativo (20.9% e
24.5%, respectivamente). Quando excluimos esses dois estudos, um por um, a fim
de recalcular o risco agrupado, o OR permaneceu significativo, de 5.28 (IC 95%
2.13-13.06) e de 7.46 (IC 95% 2.55-21.81) (Apéndice A, Fig. 1S e Fig. 2S). A

pontuacao de qualidade de evidéncia foi de nivel moderado.
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5 DISCUSSAO

Até o limite do nosso conhecimento, esta € a primeira metanalise de
correlagédo entre EpAax e DTM’s. Formulamos a hipétese a priori de que pacientes
com EpAax tém maior probabilidade de desenvolver DTM’'s musculares em
comparacao com individuos saudaveis e que aprevaléncia poderia ser agrupada em

uma metanalise. Os dados resultantes de nossa andlise apoiaram essa hipétese.

De forma geral, os resultados do presente estudo sugerem uma probabilidade
aumentada de disfungbes temporomandibulares em pacientes com EpaAx (37,23%)
gue naqueles sem a doenca (25%) (SILVA et al., 2011). Ainda na metanalise
incluindo 6 estudos controlados com 302 pacientes com espondiloartrites,
documentamos um aumento de 4 vezes no risco de DTM.

A gqualidade dos artigos incluidos nas andlises pontuou acima de 7, na escala
de Newcastle-Ottawa, comumente aceito em meta-analises.Alguns estudos [(MAES
& DIHLMANN, 1968); (WENNEBERG & KOPP, 1982); (KERIS et al., 2016); (
(BILGIN et al., 2020); (SHIM et al., 2020)] contradizem a maioria dos outros achados
e é provavel que sejam casos discrepantes devido ao tamanho de amostra, que
também se reflete nos graficos de funil e no grafico de Galbraith. Apesar das
diferencas abordadas entre todos os estudos incluidos, a direcdo dos efeitos
combinados € pertinente, enquanto a magnitude e o nivel de significancia dos
resultados individuais podem ser parcialmente explicados por questbes
metodoldgicas.

Além disso no gréfico 4, os estudos de MAES & DIHLMANN, 1968;
DAVIDSON et al., 1975; WENNEBERG & KOPP, 1982; KERIS et al., 2016; BILGIN
et al., 2020; SHIM et al., 2020, apresentaram resultados distantes da média, pois
seus IC 95% ndo tocam a linha tracejada que representa a combinacdo dos
resultados. O mesmo ocorre no grafco 5 com o estudo de HELENIUS et a., 2005.

Todos os estudos relataram informacGes sobre género, a maioria dos
participantes era do sexo masculino (778 individuos), correspondendo a um
percentual de aproximadamente 82% da populacéo estudada, em conformidade com
a literatura (EDMUNDS et al., 1991) pois a EA afeta principalmente homens jovens
adultos e caracteriza-se por mudancgas estruturais na ASI (KLIPPEL et al., 2008).

Poucos dos estudos incluidos relataram a avaliagdo de fatores que concorrem
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para a presenca de DTM, como: desordens oclusais [[WENNEBERG & KOPP, 1982;
(WENNEBERG, HOLLENDER & KOPP, 1983); (HELENIUS et al., 2006)], apesar de
atualmente ndo serem consideradas como fator de risco. Foram relatados também:
hébitosparafuncionais, estresse, problemas de sono (KERIS et al., 2016), estresse
emocional (SHIM, 2020), pacientes que utilizavam medicacdes antidepressivas
(HELENIUS et al., 2004), dores craniofaciais e hébitos parafuncionais (HELENIUS et
al., 2005). Outros estudos avaliaram ainda: autorrelato ou evidéncias de bruxismo
[(CRUM & LOISELLE, 1971); (BILGIN et al., 2020); (SOUZA et al., 2021)], além de
indice de depressdo (SOUZA et al., 2021), comorbidades e medicacdes utilizadas
(BILGIN et al., 2020). Entretanto alguns estudos néo informaram avaliacdo quanto a
presenca de fatores de risco para DTM [(MAES & DIHLMANN, 1968); (MAERKER &
MEYER, 1973) (RESNICK, 1974); (DAVIDSON et al.,, 1975); (WENNEBERG,
HOLLENDER & KOPP, 1983); (WENNEBERG, KOPP & HOLLENDER, 1984);
(WENNEBERG et al., 1990); (LOCHER, FELDER & SAILER, 1996); (RAMOS-
REMUS et al., 1997); (ACEVES-AVILA et al., 2013);].

Apenas quatro artigos descreveram as limitacdes apresentadas nos estudos,
sendo: falta de dados (sobre atividade, gravidade da doenca e protocolo de
tratamento), resultados limitados apenas a avaliacdo clinica, falta de dados
psicologicos/status social (KERIS et al., 2016). Além disso, resultados limitados a
pacientes hospitalizados e falta de dados psicolégicos/status social (SHIM et al.,
2020). Um estudo descreveu como limitagcfes: falta de grupo controle, desenho de
estudo transversal e a consideracdo apenas de pacientes que usaram medicacdes
anti-TNF, gerando assim um possivel viés de selacdo (SOUZA et al., 2021). Foi
relatado ainda um possivel viés de selecdo jA que 60% dos pacientes incluidos
foram mulheres que se voluntariaram a participar da pesquisa, além da falta de um
grupo controle (BILGIN et al., 2020).

Na tentativa de reduzir o viés de selecdo nossa revisdo sistematica foi
realizada em etapas. A revisado do estudo (incluséo e exclusdo) e extracdo de dados
foram realizadas de forma independente e em duplicata por dois ou mais
investigadores, aumentando a validade dos resultados. Em relacdo aos vieses de
desempenho e de detecgao foram minimizados com o cegamento dos avaliadores

do desfecho
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5.1 LIMITACOES DO ESTUDO

Alguns pontos do estudo limitam a extrapolagéo dos seus dados. A importante
heterogeneidade nos critérios de diagnéstico da DTM, na forma de avaliacdo clinico-
radiografica na mensuracdo dos impactos clinicos impossibilita a comparagcdo de
condicles distintas sob a mesma classificagdo. Ainda considerando a amplitude de
tempo da coleta dos dados, varios estudos foram conduzidos antes da publicacédo do
RDC (DWORKIN; LERESCHE, 1992) o que possivelmente contribuiu para a
presenca de parametros distintos. Os desenhos dos estudos incluidos também
foram distintos, o que pode impactar na prevaléncia de DTM.

Considerando estes aspectos, este estudo apresenta evidéncias de qualidade
moderada e baixa na avaliacdo do GRADE. Portanto, os resultados desta meta-
analise devem ser interpretados com cautela, apesar de representar a melhor

evidéncia disponivel.
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6 CONCLUSOES

Esta revisao sistematica fornece evidéncias para apoiar a hipotese de que as
disfungdes temporomandibulares sdo frequentes em individuos com
espondiloartrites axiais. Estudos de coorte prospectivo ainda sdo necessarios para
corroborar nosso estudo e também para estabelecer firmemente a relagdo entre
espondiloartrites axiais e disfungdes temporomandibulares e a possibilidade de uma

interacdo bidirecional entre esses transtornos.
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APENDICE A — ESTRATEGIA DE PESQUISA NA LITERATURA

PubMed

(autoimmune rheumatic diseases*[tw] OR ((spondyloarthropathies [tw] OR
“ankylosing spondylitis”[Mesh] OR “Ankylopoietic spondylitis’[Mesh] OR
“rheumatoid spondylitis”’[Mesh] OR spondyloarthritis [tw] OR axial spondylitis [tw]
OR axial spondyloarthritis [tw] OR “Bechterew's disease”[Mesh] OR “Marie-
Struempell disease”[Mesh])) AND (clinical examination* OR Interviews with
patients* OR image exam*)) AND ((temporomandibular joint disorders [MeSH term]
OR “temporomandibular joint dysfunction syndrome” [MeSH term] OR facial pain*
[tw] OR stomatognathic system abnormalities”[Mesh] OR “Skull’[Mesh] OR
“Jaw”’[Mesh] OR “Mastication”’[Mesh] OR difficulty opening the mouth [tw] OR
non-harmonic movements*[tw])) AND (radiographic diagnosis OR panoramic

radiography*[tw] OR Magnetic resonance tomography [tw] OR arthrography)

Medical Subject Headings (MeSH); Text Word (tw)

EMBASE
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spondylitis OR OR Skull OR y)
spondyloarthriti Jaw OR

sOR Mastication OR
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Interviews with patients
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temporomandibular
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difficulty opening the
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radiographic
diagnosis
OR
panoramic
radiography
OR
Magnetic
resonance
tomography
OR
arthrography
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TheCochraneLibrary

#1 MeSH
descriptor:[autoimmu
ne diseases]ti, ab,
kw.#2
MeSHdescriptor:[spo
ndyloarthropathies]ex
plodealltrees.#3
MeSH
descriptor:[ankylosin
gspondylitis]
explodeall trees. #4
MeSHdescriptor:[ank
ylopoieticspondylitis]
explodeall trees. #5
MeSHdescriptor:[rhe
umatoidspondylitis]
explodeall trees. #6
MeSHdescriptor:[spo
ndyloarthritis]explod
e all trees. #7MeSH
descriptor:[Bechtere
w's disease]explode
all trees. #8MeSH
descriptor:[Marie-
Struempelldisease]
explode alltrees.

#9#1 OR #2 OR #3
OR #4 OR #5 OR #6
OR #7 OR #8

#29 #9 AND #13
AND #23 AND #28

#10MeSH
descriptor:[clinic
alexamination]e
xplode all
trees.#11MeSH
descriptor:[Interv
iews
withpatients]
explodeall trees.
#12MeSHdescrip
tor:[image
exam]explodeallt
rees.

#13 #10 OR #11
OR #12

#14MeSH
descriptor:[temporo
mandibularjoint
disorders] ti,ab,kw.
#15MeSH
descriptor:[temporo
mandibularjoint
dysfunctionsyndrom
e] explodealltrees
#16MeSH
descriptor:
[facialpain]
explode
alltrees.#17
MeSHdescriptor:
[stomatognathics
ystemabnormaliti
es]explode all
trees.#18MeSH
descriptor:
[Skull]lexplode all
trees.#19MeSH
descriptor:
[Jaw]explode all
trees.#20MeSH
descriptor:[Masti
cation]explode

all

trees.#21MeSH
descriptor:[difficulty
openingthe mouth]
explodeall trees. #22
MeSHdescriptor:
[nonharmonicmove
ments]explodealltre
es.

#23#14 OR #15 OR
#16 OR #17 OR #17
OR #19 OR #20 OR
#21 OR#22

#24MeSH
descriptor:[radiogr
aphicdiagnosis]
explodealltrees.
#25MeSH
descriptor:[panor
amicradiography
]explode all
trees.#26MeSH
descriptor:[Mag
neticresonanceto
mography]explo
de all trees.#27
MeSHdescriptor:
[arthrography]ex
plodealltrees.

#28 #24 OR #25
OR #26 OR #27
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CINAHL
#1 MH #2 MH #3MHterm: #4 MH
term:autoimmune term:clinicalexam  :temporomandibularj  term:radiograph
diseasesOR ination oint disorders icdiagnosis
spondyloarthropathies ORInterviews ORtemporomandibul ~ ORpanoramicra
OR withpatientsORim  arjoint diography
ankylosingspondylitis  ageexam dysfunctionsyndrome  ORMagneticres
ORankylopoieticspon OR facialpain onancetomogra
dylitis ORstomatognathicsys  phy
ORrheumatoidspondy tem ORarthrography
litis abnormalitiesORSkul
ORspondyloarthritis IORJawORMasticatio
ORBechterew's n ORdifficulty
diseaseOR Marie- opening themouth
Struempelldisease OR

nonharmonicmoveme

nts
#1 AND #2 AND #3
AND #4
Scopus
#1TITLE-ABS-KEY: #2TITLE-ABS- #3TITLE-ABS-KEY: #4 TITLE-
((autoimmunediseases KEY: ((temporomandibularj ABS-KEY:
*))Synonyms:spondyl  clinicalexaminatio  oint disorders*)) radiographicdia
oarthropathiesOR n ORInterviews ORtemporomandibul  gnosis
ankylosingspondylitis ~ withpatientsORim  arjoint ORpanoramicra
ORankylopoieticspon  ageexam dysfunctionsyndrome  diography
dylitis OR ORMagneticres
ORrheumatoidspondy facialpainORstomato  onancetomogra
litis gnathicsystem phy
ORspondyloarthritis abnormalitiesOR ORarthrography
ORBechterew's Skull OR Jaw
diseaseOR Marie- ORMastication
Struempelldisease ORdifficulty opening

themouth OR

#1 AND #2 AND #3
AND #4

nonharmonicmoveme
nts
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Web of Science

#1 [topic] #2 [topic] clinical #3 [topic] #4 [topic]
autoimmune examination* OR temporomandibular radiographic
diseases* OR [topic] Interviews with  joint disorders * OR diagnosis*
[topic] patients* OR|[topic] [topic] OR [topic]
spondyloarthrop  image exam* temporomandibular panoramic
athies* OR joint dysfunction radiography
[topic] syndrome * OR [topic] * OR [topic]
ankylosing facial pain * OR [topic] Magnetic
spondylitis* OR stomatognathic system  resonance
[topic]ankylopoi abnormalities* OR tomography
etic spondylitis* [topic] Skull* OR * OR [topic]
OR [topic] [topic] Jaw* OR [topic] arthrography
rheumatoid Dysphagia* OR [topic] *
spondylitis* OR difficulty opening the

[topic] mouth* OR [topic] non
spondyloarthriti harmonic movements*

s* OR [topic]

Bechterew's

disease* OR

[topic] Marie-

Struempell

disease*

(#1 AND #2

AND #3

AND #4)

Google Scholar

#1 autoimmune  #2 clinical examination ~ #3 #4

diseases OR OR Interviews with temporomandibular radiographic
spondyloarthrop  patients OR image joint disorders OR diagnosis OR
athies OR exam temporomandibular panoramic
ankylosing joint dysfunction radiography
spondylitis OR syndrome OR facial OR Magnetic
ankylopoietic pain OR resonance
spondylitis OR stomatognathic system  tomography
rheumatoid abnormalities OR OR
spondylitis OR Skull OR Jaw OR arthrography
spondyloarthriti Dysphagia OR

sOR difficulty opening the

Bechterew's mouth OR non

disease OR harmonic movements

Marie-

Struempell

disease



APENDICE B - PRINCIPAIS CARACTERISTICAS DOS ESTUDOS INCLUIDOS

Autor Pais Desenho | Tipo N°de | Acompanha Mulhe | D Médi Fontes Duraca
— Ano do de pacien | me nto (ano) res T a de 0 média
estudo doeng t M idade dados da

a es de doenca (ano)
reumatica avaliacao

Ramo Mexico | Caso- Espondilite | 65 Jul 1993- 48 32 |33 Questionar | 3

S- control Anquilosan Set1993 (2 io+

Remu e te meses) I r_nagino 16

S, gi

1996 co

Davidso | Inglater | Transver | Espondilite | 79 NI 12 16 Clinico + NI

n, 1975% | ra sal Anquilosan Imaginolé
te gi co

Heleniu | Finlan | Caso- Espondilite | 84 Set 1996- 56 22 | 43,6 Clinico+ | AR-48,9

S, dia control | Anquilosant Ago 1998 Imaginolé | MCTD-

2004° e e, AR, (2 anos) gico 45,1
MCTD, EspAnq
Espondiloar -41,4
tr ite Espondiloart

38,9

Keris Turquia | Caso- Espondilite | 79 NI 58 46,9 Questiond | NI

, control | Anquilosant ro+

2016 e e, AR, SS Clinico

93

Primaria
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Wenneb | Suécia | Caso- Espondilite | 183 NI NI 81 | NI Imaginol6 | NI

erg, control | Anquilosant gico

1990% € e, AR,
APSO

Aceve México | Caso- Espondilite | 171 Set 2010-Fev NI 50 | NI Questiona | NI

s- control | Anquilosant 2011 (5 ro+

Avila, e e, AR, LES, meses) Clinico

2013% Osteoartrite

Heleniu | Finlan | Transver | Espondilite | 67 Set 1996- 23 10 | AR- Questiond | AR-12

S, dia s al Anquilosant Mar 1997 (6 45,9 rio+ MCTD — 11,7

2006 e, meses) MCTD — | Clinico EspondAnqui
AR, MCTD, 45,1 +
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Espondiloar EspAnq | Imaginolé | os—11,7
tr ite -43,9 gi co Espondiloart
Espondilo —-12.2
a
rt—43,4
Shim Korea | Transver | RA, 110 Jul 2016 — 48 57 Osteoart | Questiona | Osteoart
, sal Osteoartrite Mai 2018 (2 -51,6 rio+ -30,5
2020 , anos) AR — 53,7 | Imaginolé | AR-51,5
¥ Espondiloar Esp axial | gico Esp Axial
tr ite -39,1 - 20,6
Espperif EspPerif
-32,4 —-21,6
Heleniu | Finlan | Caso- Espondilite | 80 Set 1996 — 21 22 | 43,25 Questionda | AR -10,5
S, dia control | Anquilosant Mar 1997 (6 rio+ MCTD - 10,9
2005% e e, AR, meses) Clinico EspAnquil
MCTD, + _ 14’7
Espondiloar Imaginolé | Espondiloart
tr ite g| co -13
Wenneb | Suécia | Caso- Espondilite | 100 Abril 1979 72 54 | 43 Clinico NI
erg, control | Anquilosan (1 més)
1982 e te
Souz Brasil | Transver | Espondilite | 30 2017 - 2018 13 17 | 49 Clinico Menos de
a, sal Anguilosan + RDC 5anos-9
2021 te pac 5-10
anos —
15 pac
Mais de

10 anos —
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6 pac
Bilgin, Turquia | Transvers| Espondilite | 98 Set 2018 — 57 58 | 374 RDC 8,1+/-57
2020 al Anquilosante Abril
2019
Cru EUA Transver | Espondilite | 26 NI 0 4 NI Clinico+ | NI
m, s al Anquilosan Imaginolé
1971 te

gico
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Wenneb | Suécia | Caso- Espondilite | 100 NI 28 30 |43 Questiona | 22
erg, contro Anquilosan rio+
1984 le te Clinico
+
Imaginold
gico
Wenneb | Suécia | Caso- Espondilite | 90 NI 26 22 |43 Imaginol6 | NI
erg, contro Anquilosan gico
1983 le te
Loche Suica Prospec | Espondilite | 50 1989 - 1991 |7 11 | mulheres | Questiond | 11,2
r, tivo Anquilosan - 51,6 ro+
1996 te homens | Clinico
-44.8 +
Imaginolo
gico
Resnic Transve | Espondilite | 25 NI 0 8 48 Imaginolo | 26
K, EUA | rsal Anquilosan gi co
1974 te
Maerk Alema | Transve | Espondilite | 47 14 3 NI Clinico + | NI
er n ha rs al Anquilosant Imaginold
(1973) e, NI gico
Poliartrite
cronica
progressiva
Maes Aleman | Transvers| Espondilite | 100 NI 5 4 NI Imaginolog | NI
(1968) ha al Anquilosante [

co
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APENDICE C- SOMATORIO DOS ESTUDOS QUE RELATAM TAXA DE DTM
EM PACIENTES COM ESPONDILOARTRITES AXIAIS EM RELACAO AOS
CONTROLES EXCLUINDO UM DOS DOIS ESTUDOS COM MAIOR PESO

RELATIVO
Experimental Control
Study Events Total Events Odds Ratio OR 95%-CIl Weight
Total
Keris (2016) 13 17 18 79 11.01 —;—-—[3.19; 37.98] 20.4%
Shim (2020) 11 15 6 19 5.96 —[1.33; 26.66] 17.4%
Helenius (2005) 7 19 1 80 46:6815:26;408.28] 11.3%
Wenneberg 54 100 20 57 2.17 = [1.11; 4.25] 28.0%
(1982) 22 90 5 44 2.52 [0.89; 7.20] 22.9%
Wenneberg :
(1983) ——
I 1 1 1
Random effects 107 241 50 279 5.28 [2.13; 13.06]
model 100.0%

Heterogeneity: | 2 = 65%, t2 = 0.6470, p = 0.02
0.01 0.1 1 10 100

APENDICE D - SOMATORIO DOS ESTUDOS QUE RELATAM TAXA DE
DTM EM PACIENTES COM ESPONDILOARTRITES AXIAIS EM RELACAO
AOS CONTROLES EXCLUINDO OS DOIS ESTUDOS COM MAIOR PARTE

DO PESO RELATIVO

Experimental Control
Study Events Total Events Odds Ratio 95%-Cl Weight
Total
OR
Keri.. (2016) 13 17 18 79 11.01 —}-—[3.19; 37.98] 28.3%
Shim (2020) 11 15 6 19 5.96 —=— [1.33; 26.66] 24.1%
Helenius (2005) 7 19 1 80 46%98—[—&26;—408.28] 15.8%
Wenneberg 22 90 5 44 2.52 T [0.89; 7.20] 31.7%
(1983)
-
Random effects 53 141 30 2221 ' 7.46 ' [2.55; 21.81]
model 100.0%

Heterogeneity: | 2 = 57%, t? = 0.6581, p = 0.08
001 01 1 10 100
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ANEXO A - CHECKLIST MOOSE

67

Recomendagéo Relatada
ltem. na
No pagina
A introducéo deve incluir
1 Definicdo do problema 25
2 Hipotese 26
3 Descrigéo do(s) desfecho(s) de estudo 25
4 Tipo de exposi¢éo ou intervengdo utilizada 25
5 Tipo de desenhos de estudo utilizados 25
6 Populacéo de estudo 25
A estratégia de busca deve incluir
- Qualificacdes dos pesquisadores (por
exemplo, bibliotecarios e pesquisadores)
8 Estratégia de busca, incluindo periodo de tempo 27.28
envolvido na sintese e palavras-chave
9 Quais esforcos foram realizados para incluir todos os 27
estudos disponiveis, incluindo contato com os autores
10 Bases de dados e registros pesquisados 27
11 Software de busca usado, nome e verséo, incluindo 27
recursos especiais utilizados
12 Uso de busca manual (por exemplo, listas de referéncia de 27
artigos obtidos)
13 Lista de citacOes recuperadas pela estratégia e 39
busca e lista de citacdes excluidas, com suas
justificativas
14 Método para tratamento dos artigos publicados em
outros idiomas além do inglés
15 Método de tratamento de resumos e estudos nédo
publicados
16 Descricdo de qualquer contato com os autores 34
A secdo de métodos deve incluir:
17 Descricdo da relevancia ou adequacéo dos estudos 28-29
agrupados para avaliacdo da hipotese a ser testada
18 Justificativa para a selecao e codificacdo de dados (por 28-29
exemplo, principios clinicos solidos ou conveniéncia
Documentacgao de como os dados foram classificados
19 e codificados (por exemplo, revisores independentes, 29
cegamento e confiabilidade entre
avaliadores)
20 Avaliagao de fatores de confuséo (por exemplo, 29

comparabilidade de casos e controles em estudos,
quando apropriado)




21 Avaliagao da qualidade do estudo, incluindo cegamento 30
dos avaliadores ou revisores, estratificacao ou
regressdo em possiveis preditores dos resultados
do estudo
22 Avaliacao da heterogeneidade 29
Descricdo de métodos estatisticos (por exemplo,
23 descricao completa de modelos de efeitos fixos ou 29-30
aleatérios, justificativa para escolha do método e se o
modelo leva em conta as variaveis preditores, efeito
dose-resposta ou
meta-analise cumulativa) com detalhes suficientes para
serem replicados
24 Fornecimento de tabelas e graficos apropriados 32,36-41
O relatério de resultados deve incluir
o5 Grafico que resume as estimativas de estudos 42
primarios e a estimativa geral de efeito
26 Tabela com informacgdes descritivas para cada estudo Apéndice A
incluido
27 Resultados do teste de sensibilidade (por exemplo, 44-45
analise de subgrupo)
28 Indicacdo de incerteza estatistica dos resultados 43
O relatdrio da discusséao deve incluir
29 Avaliacao quantitativa de viés (por exemplo, viés de 45-46
publicacéo)
30 Justificativa para excluséo (por exemplo, exclusao
de citagcdes em outros idiomas)
31 Avaliacao da qualidade dos estudos incluidos 46
O relatdrio das conclusdes deve incluir
32 Consideracéo de explicacdes alternativas para os 49
resultados observados
33 Generalizacdo das conclusdes (ou seja, 49
apropriadas para os dados apresentados e
dentro do dominio da reviséo da literatura)
34 Diretrizes para pesquisas futuras 49
35 Divulgacéo da fonte de financiamento
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