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Resumen

Los trastornos temporomandibulares son una causa comun de dolor orofacial cronico que afecta funciones como la masticacion y el
habla. El estudio OPPERA, iniciado en 2005 con méas de 3 000 participantes, abordd su origen multifactorial desde una perspectiva
biopsicosocial y genética. Se ha ldentificado una mayor prevalencia en mujeres jovenes, asociada a factores hormonales y
emocionales como el estrés y la ansiedad. También evidenci6 la presencia de sensibilizaciéon central como mecanismo del dolor
cronico, y relacion6 variantes genéticas como COMT y OPRM1 con mayor sensibilidad al dolor. Sus hallazgos promueven un enfoque
clinico integral y personalizado para el diagndstico y tratamiento de los TTM. Ademas, el estudio destaca la alta incidencia de
comportamientos parafuncionales como el bruxismo y la coexistencia de dolor musculoesquelético en otras regiones del cuerpo, lo
que refuerza la vision de los TTM como parte de un espectro mas amplio de disfunciones musculoesqueléticas cronicas.

Palabras clave: Disfuncién de la ATM, dolor orofacial, mialgia, variantes genéticas, sensibilizacion del SNC, estrés.

Abstract

Temporomandibular disorders are a common cause of chronic orofacial pain affecting functions such as mastication and speech. The
OPPERA study, initiated in 2005 with more than 3 000 participants, addressed its multifactorial origin from a biopsychosocial and
genetic perspective. A higher prevalence in young women was identified, associated with hormonal and emotional factors such as
stress and anxiety. It also demonstrated the presence of central sensitization as a mechanism of chronic pain and linked genetic
variants such as COMT and OPRM1 with increased pain sensitivity. Its findings promote a comprehensive and personalized clinical
approach to the diagnosis and treatment of TMD. Furthermore, the study highlights the high incidence of parafunctional behaviors
such as bruxism and the coexistence of musculoskeletal pain in other body regions, reinforcing the view of TMD as part of a broader
spectrum of chronic musculoskeletal dysfunctions.

Keywords: TMJ dysfunction, orofacial pain, myalgia, genetic variants, CNS sensitization, stress.

Introduccion

En la actualidad a nivel mundial las afecciones bucales no se
limitan anicamente a las caries o enfermedades periodontales;
por el contrario, el dolor orofacial y mandibular también afecta
a muchas personas. Esta molestia, aunque a menudo
ignorada, puede interferir con funciones basicas como hablar
0 masticar. En este sentido, los trastornos
temporomandibulares (TTM) surgen como un problema
relevante y, a la vez, poco explorado. Por ello, comprender su
origen y evolucién resulta clave para mejorar la salud integral.*

Los TTM abarcan un conjunto de alteraciones que afectan la
articulacion temporomandibular, los mdsculos de la
masticacion y estructuras adyacentes. Dichas alteraciones se
manifiestan a través de sintomas como dolor, ruidos
articulares, rigidez y dificultad para masticar. Cabe destacar
que su origen es multifactorial, pues intervienen factores
biomecanicos, genéticos, emocionales y conductuales.
Debido a esta complejidad, su diagndéstico suele requerir un
abordaje interdisciplinario.*
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En cuanto a su prevalencia, diversas investigaciones han
demostrado que los TTM son mas frecuentes en mujeres que
en hombres. Por consiguiente, se sugiere que factores
hormonales y psicosociales podrian estar involucrados.?3

Frente a esta problematica, surgié6 el estudio OPPERA
(Orofacial Pain: Prospective Evaluation and Risk
Assessment), fue desarrollado en Estados Unidos. Esta
investigacion  permiti6 identificar factores de riesgo
relacionados con la aparicién de TTM, convirtiéndola en una
de las investigaciones mas importantes en el area de los
trastornos témporomandibulares.?

En consecuencia, este articulo tiene como objetivo realizar
una revision de la literatura centrada en los principales
hallazgos del estudio OPPERA, con énfasis en su contribucion
al conocimiento actual sobre los trastornos
temporomandibulares.
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Trastornos temporomandibulares

Los Trastornos Temporomandibulares (TTM) son de
etiologia compleja, lo que significa que intervienen tanto
factores fisicos como psicosociales en su aparicion y
evolucion. En particular, dentro de los factores fisicos, se
distinguen principalmente dos tipos de causas: las
artrogenas y las miégenas. Sin embargo debe aclararse que
existen diferentes clasificaciones, siendo una de las mas
utilizadas la del estudio Christopher C. Peck et.al. quienes
analizan de forma muy detallada las diferentes patologias
asociadas con los TTM. 4

Uno de los problemas méas comunes en esta categoria
artrogénica son los trastornos internos de la ATM, que
consiste en una alteracion en la posicion o funcion del disco
articular, como su desplazamiento. Si bien este trastorno no
siempre provoca dolor, suele ser el antecedente de
enfermedades degenerativas  articulares, como la
osteoartrosis. Esta Ultima se caracteriza por cambios
patolégicos en el hueso y el cartilago, que incluyen
erosiones y deformaciones, lo cual produce dolor y una
limitacion funcional en la mandibula. Para clasificar la
progresion de este trastorno, se utiliza la escala de Wilkes,
la cual describe etapas que van desde un simple chasquido
indoloro hasta un dafio 6seo severo con dolor intenso,
ayudando asi a orientar el tratamiento.>

Por el contrario, las causas miégenas se originan en los
musculos responsables del movimiento mandibular. Estas
causas son mas frecuentes y estan relacionadas con la
tension, la fatiga y la sobrecarga muscular. Como
consecuencia, los musculos pueden presentar dolor,
contracturas 0  espasmos, lo que contribuye
significativamente al malestar y la limitacion funcional. ¢

En el afio 2020 durante la pandemia de COVID-19 se
registraron situaciones de estrés agudo y crénico como los
confinamientos sociales, aumentando notablemente la
prevalencia de dolor y la disfuncién mandibular. Diversos
estudios han demostrado que las mujeres presentan estos
trastornos con mayor frecuencia que los hombres, lo que ha
llevado a explorar el papel de las hormonas femeninas,
especialmente el estr6geno.”s Esta hormona, presente en
mayores niveles en las mujeres, influye en la articulacion
temporomandibular (ATM), al hacerla mas susceptible al
dafio. Ademas, se ha observado que los sintomas aumentan
en mujeres que usan anticonceptivos orales o reciben
terapia hormonal durante la menopausia. Por si fuera poco,
se ha descubierto que el estrégeno, junto con otra hormona
llamada relaxina, puede activar enzimas que degradan el
cartilago de la articulacion, empeorando el problema.s

Figura 1: Esquema general de la Taxonomia de los Trastornos Temporomandibulares
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El inicio del estudio OPPERA (Orofacial Pain: Prospective
Evaluation and Risk Assessment), surgié como instrumento
diagndstico para complementar investigaciones preliminares
que se enfocaban en factores aislados y no lograban
explicar completamente el origen y cronicidad de las
patologias. Este proyecto de cohorte prospectivo con un
abordaje multidimensional fue creado en el afio 2005 en el
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El estudio OPPERA

Centro para Trastornos Neurosensoriales de la Universidad
de Carolina del Norte en Chapel Hill y su desarrollo fue
posible a través de la colaboracion de instituciones
académicas de alto prestigio como la Universidad de
Maryland, la Universidad de Florida y la Universidad de
Buffalo.r212 E| proyecto fue llevado a cabo por un equipo
interdisciplinario conformado por expertos en neurociencia,
epidemiologia, genética y dolor crénico, el mismo que estuvo
liderado por el Dr. William Maixner. Ademas, el estudio fue
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financiado por el National Institute of Dental and Craniofacial
Research (NIDCR), lo que permiti6 su ejecucién a gran
escala. La metodologia implementada en el estudio
OPPERA se ejecutd a partir de tres enfoques
epidemiolégicos complementarios.*

En primer lugar, se llevé a cabo un estudio de cohorte a largo
plazo que involucrd a 3,200 participantes inicialmente libres
de TTM, los mismos fueron seleccionados considerando
variables como el sexo, la edad y el origen étnico.®2 Estos
pacientes fueron evaluados periddicamente a lo largo de
cinco afios mediante examenes clinicos estandarizados,
pruebas de sensibilidad al dolor y cuestionarios
psicosociales, con el objetivo de identificar casos incidentes
de TTM y analizar posibles factores que los predisponen. 2

En una segunda etapa, se desarrollé un estudio caso-control
transversal que incorporé a 192 individuos con diagnéstico
de TTM crénico. Es preciso recalcar que estos participantes
no formaron parte del seguimiento longitudinal, su exclusion
tuvo como objetivo realizar comparaciones sistematicas con
los pacientes que no presentaban ningun tipo de
sintomatologia, haciendo referencia especialmente a
sintomas clinicos, rasgos psicolégicos, caracteristicas
bioldgicas y genéticas. Esta fase del estudio resulté util para
contrastar  perfiles clinicos y validar asociaciones
observadas.*?

Dentro de ambas etapas se desarrollé una evaluacion
multidimensional de los factores de riesgo asociados al
origen de trastornos temporomandibulares. Esta evaluacion
fue planteada de forma estratégica y rigurosa, con el fin de
integrar informacion relevante. Por lo cual se especificaron
cinco dominios clave. Cada wuno fue definido
cuidadosamente para garantizar la validez interna del
estudio y evitar cualquier tipo de sesgo que pudiera
comprometer el resultado de la investigacion.

En primera instancia se consideraron factores
sociodemograficos tales como la edad, sexo y la etnia, no
solo con fines descriptivos, sino también para explorar su
posible vinculo con el desarrollo de Trastornos
Temporomandibulares. El grupo de estudio estuvo
conformado por adultos jovenes entre 18 y 44 afios,
considerando que este grupo etario, especialmente en
mujeres, presenta una mayor prevalencia de TTM.*®

Asi mismo, se analizaron factores clinicos vinculados al
dolor y la disfuncion mandibular, utilizando protocolos
diagnésticos estandarizados como (DC/TMD) y versiones
adaptadas del Research Diagnostic Criteria (RDC/TMD),
validadas para estudios epidemiol6gicos.?3 En las
evaluaciones iniciales, se identificaron la presencia de dolor
en los musculos masticatorios y en las articulaciones
temporomandibulares mediante la palpacién de zonas
especificas, pruebas de movimiento mandibular vy
entrevistas clinicas enfocadas en antecedentes de dolor. Se
registraron signos relevantes como dolor muscular

Coraizaca Crespo NE, et al.

localizado, sensibilidad en la articulacién, limitacion en la
apertura bucal, desviaciones durante el movimiento
mandibular 'y ruidos articulares. Estos parametros
permitieron establecer un perfil de base inicial para cada
participante.s

La evaluacion del dominio fisiolégico fue orientado a
caracterizar los mecanismos nociceptivos y autonémicos
asociados al desarrollo de TTM. Se aplicaron pruebas
sensoriales cuantitativas QST (Quantitative Sensory
Testing) para determinar los umbrales de dolor ante
estimulos mecanicos y térmicos, empleando dispositivos
estandarizados que permitieron identificar alteraciones en la
sensibilidad periférica y central. También, se evalu6 la
funcién del sistema nervioso auténomo en condiciones de
reposo y durante la actividad, registrando parametros como
la presién arterial media y la frecuencia cardiaca. Estas
evaluaciones se complementaron con el registro de
variables antropométricas y la recoleccion de muestras
sanguineas para analisis genético y bioquimico. Los
procedimientos fueron realizados por examinadores
previamente capacitados y calibrados, garantizando la
fiabilidad de las mediciones.™

Continuando con los dominios evaluados en el estudio se
incluyeron evaluaciones psicoldgicas mediante instrumentos
psicométricos validados internacionalmente. Las variables
estudiadas fueron ansiedad, depresion y sintomas fisicos de
origen emocional, a través de la escala SCL-90-R, asi como
el estrés percibido y los antecedentes de eventos
estresantes significativos, mismos que fueron evaluados
mediante una version adaptada del cuestionario LEDS.1115
Estos factores fueron analizados como posibles predictores
del desarrollo de TTM, dada su influencia en la percepcion
del dolor y el pronéstico clinico.x

Por ultimo, se integré el andlisis de variaciones genéticas en
genes especificos con el propdsito de identificar
predisposiciones biolégicas que podrian influir en la
aparicion y evolucién de los TTM. La seleccién de estos
genes se basd en su implicacién en proceso fisiologicos
fundamentales, como la percepcion del dolor, la respuesta
inflamatoria y la regulacion emocional.11

Entre los principales genes estudiados se encuentra COMT
(catecol-O-metiltransferasa), involucrado en la degradacion
de neurotransmisores como dopamina, noradrenalina y
adrenalina, asociado con diferencias individuales en la
percepcion del dolor. También se investigaron polimorfismos
del OPRML1 (Opioid Receptor Mu 1), gen que codifica el
receptor opioide mu, esencial en los mecanismos de
analgesia enddgena.’> Ademas se estudiaron variantes
genéticas relacionadas con los sistemas de dopamina y
serotonina, los cuales estan implicados tanto en la
regulacion emocional como en la percepcion del dolor, los
mismos fueron DRD2 (receptor de dopamina tipo 2),
SLC6A4 (encargado del transporte de serotonina) y HTR2A
(receptor de serotonina tipo 2A).172
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Figura 2: Esquema general del Origen Multifactorial de los trastornos temporomandibulares
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Discusion del estudio OPPERA

A partir de los datos obtenidos en el estudio OPPERA, se
identificaron hallazgos fundamentales para comprender los
multiples factores que intervienen en la aparicién y
progresion de la patologia. Desde la perspectiva clinica, se
evidenci6 que los individuos que desarrollaron TTM
presentaban con frecuencia signos como dolor durante la
apertura bucal, sensibilidad localizada en los musculos
masticatorios y ruidos articulares, caracteristicos de
trastornos temporomandibulares. También se presentd una
mayor prevalencia en mujeres jovenes entre 18 y 44 afios,
esta evidencia ha sido relacionada con la influencia de las
hormonas sexuales, principalmente los estrégenos sobre la
modulacién del dolor, asi como con una mayor sensibilidad
nociceptiva y la presencia mas frecuente de factores
psicoemocionales como el estrés y la ansiedad.**12 Adicional
a esto, en la investigacion se estudi6 una muestra
étnicamente diversa mediante la agrupacion de diferentes
regiones en Estados Unidos, lo cual permiti6 observar
diferencias significativas en la tasa de incidencia del
trastorno, siendo mas elevada en personas afroamericanas
y menor en poblacién asiatica, probablemente relacionado
tanto con predisposicion genética como con factores
socioculturales como el acceso a la atencion médica.™

Del mismo modo, se reporté una alta incidencia de
comportamientos parafuncionales, entre ellos el bruxismo y
el apretamiento dental, asi como antecedentes de dolor
musculoesquelético en regiones como el cuello, los hombros
y la espalda. Estos resultados respaldan que los TTM no
deben ser considerados como afecciones aisladas, sino

como parte de un grupo de trastornos musculoesqueléticos
de larga duracién, que muchas veces empeoran debido a
cémo la persona reacciona ante el estrés, asi lo evidencian
Wieckiewicz et al. (2024) indicando que los pacientes con
TTM presentan una mayor sensibilidad al dolor tanto en
areas del rostro relacionadas con el nervio trigémino como
en otras zonas del cuerpo, como cuello y espalda. Esta
sensibilidad extendida indica un proceso de sensibilizacion
central, en el cual el sistema nervioso proyecta el dolor mas
alla del area principal afectada.®

En cuanto a los resultados fisiolégicos, el estudio mostro
alteraciones significativas en los mecanismos de
procesamiento del dolor. Especialmente, los participantes
con TTM presentaron un aumento en los umbrales de dolor
ante estimulos mecéanicos y térmicos frente a estimulos
como la presion o el calor. Esto quiere decir que percibian
dolor ante estimulos que normalmente no causarian
molestias, lo cual es caracteristico del fenédmeno de
sensibilizacion central. Esta condicion intensifica las sefiales
dolorosas en el SNC, generando que del dolor sea
persistente y prolongando incluso sin un estimulo evidente.™

Desde el punto de vista psicolégico, el estudio subraya el
papel crucial de factores emocionales como la ansiedad, el
estrés percibido y la somatizacion. A través de instrumentos
validados como SCL-90-R (Symptom Checklist-90-Revised)
y el cuestionario de eventos vitales (LEDS), se observé que
los participantes con mayores niveles de alteracion
psicoloégica tenian una probabilidad significativamente
mayor de desarrollar TTM.1sEstos resultados evidencian que
el malestar emocional no solo intensifica la percepcién del
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dolor, sino que también puede afectar la evolucion clinica del
trastorno. En este sentido, se destaca la importancia de
integrar estos aspectos en la planificacion terapéutica desde
una visién biopsicosocial. Asi lo describe Al Sahman et. al.
(2023) en su revisién sistematica indicando que existe una
relacion significativa entre los TTM dolorosos y factores
como el estrés, la ansiedad y la depresién, siendo
particularmente marcados en mujeres jovenes. Este
hallazgo refuerza la necesidad de observar los aspectos
psicoemocionales en pacientes con dolor orofacial. 12

Como punto clave a relucir, se ha identificado que el estrés
crénico tiene la capacidad de alterar los mecanismos
neuroendocrinos, favoreciendo procesos inflamatorios y
comprometiendo la funcién musculoesquelética. Este
aspecto fisiopatolégico podria explicar, en parte, como se
mantiene o como puede llegar agravarse el dolor en ciertos
pacientes, destacando la importancia de incluir la evaluacion
psicolégica como parte integral del diagnéstico y del manejo
preventivo en TTM.1

En lo que respecta a los factores genéticos, el estudio evalud
variantes funcionales en genes clave asociados a la
modulacion del dolor. Uno de los més relevantes fue el gen
COMT (catecol-O-metiltransferasa), especificamente la
variante Vall58Met, que se relaciona con una menor
actividad enzimética. Esta alteracion desarrolla mayor
disponibilidad de neurotransmisores como la dopamina y
noradrenalina en el SNC, generando que exista mayor
sensibilidad al dolor. Ademas, se identificé al gen OPRM1
(receptor opioide mu), el cual afecta la respuesta del
organismo a los mecanismos analgésicos enddgenos y
reducen la eficacia de ciertos analgésicos exdgenos,
haciendo a los individuos mas vulnerables al dolor
persistente.s” También se observaron variantes en genes
como DRD2, HTR2A y SLC6A4, asociados con la regulacion
de la dopamina y la serotonina, cuyos efectos modulan tanto
la percepcion del dolor como la respuesta emocional frente
al mismo.2 El andlisis genético permiti6 establecer
asociaciones entre ciertos perfiles genéticos y un mayor
riesgo de desarrollar TTM, especialmente en pacientes que
también presentaban caracteristicas clinicas y psicoldgicas
especificas.122

Los trastornos temporomandibulares (TTM) representan una
de las principales causas de dolor orofacial cronico. Los TTM
mas estudiados son los trastornos degenerativos y los
desplazamientos discales. Durante afios debido a la limitada
comprension de estos trastornos, se llevé a cabo enfoques
terapéuticos centrados Unicamente en lo estructural, con
resultados poco satisfactorios en muchos casos.

Debido a esta problemética, se desarroll6 el estudio
OPPERA con el objetivo de investigar de forma prospectiva
los mdltiples factores de riesgo que predisponen al
desarrollo y persistencia del TTM doloroso. Sus resultados
revelaron que este trastorno no se origina solo en la
mandibula, sino que involucra al sistema nervioso, al manejo
del estrés, a la genética y a la forma en que vivimos y
sentimos. De igual manera demostrd, que muchas personas
con TTM presentan un aumento incontrolado del dolor, fallas
en los mecanismos que deberian inhibirlo y una alta carga
emocional. Parametros que deberian ser tomados en cuenta
al momento de realizar un diagnéstico integral
especialmente en pacientes con procesos dolorosos no
especificos y de larga duracién
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