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RESUMEN: El objetivo fue determinar mediante una revision sistematica, cuéles tratamientos farmacolégicos para
el Sindrome de Boca Urente (SBU) logran una reduccion de sintomas, segun Escala Visual Analoga (EVA). Se realiz6 una
busqueda bibliogréfica en la bases de datos PubMed y SciELO, Trip Database, Scopus Database, EBSCO host y LILACS
entre el 2005y 2015. De 72 articulos, se seleccionaron un total de 11. Los tratamientos sistémicos usados fueron, Hipericum
perforatum, Catuama, Clonazepam, Acido alfa lipoico y Lafutidina. Entre los tratamientos tépicos, Aceite de oliva virgen
enriquecido con licopeno, Lisozima lactoperoxidasa, Clonazepam y Capsaicina. Los farmacos que obtuvieron mejores
resultados para el tratamiento del SBU fueron Lafutidina, Catuama, Clonazepam tépico y sistémico, y en menor grado

Capsaicina.

PALABRAS CLAVE: sindrome de boca urente, tratamiento, farmacos sistémicos, farmacos topicos, escala

visual analoga, farmacoterapia.

INTRODUCCION

El Sindrome de Boca Urente (SBU) es definido
por la International Headache Society como “una sen-
sacion de ardor intraoral de la cual no hay una causa
médica o dental que puede ser encontrada” (Headache
Classification Subcommittee of the International
Headache Society, 2004). Los sintomas se manifies-
tan con mayor frecuencia en los dos tercios anteriores
de la lengua, paladar duro y labios (Evans & Drage,
2005). La prevalencia variade 0,7 % a 15 % en pobla-
cion general (Lipton et al., 1993; Tammiala-Salonen et
al., 1993), afectando mayormente a mujeres, con una
mayor prevalencia al aumentar de edad y después de
la menopausia (Basker et al., 1978).

Su etiopatogenia es desconocida, siendo rela-
cionado con posibles factores locales, sistémicos, o
psicogénicos (Patton et al., 2007; Gremeau-Richard
et al., 2004). El SBU a menudo es subdiagnosticado,
y cuando se diagnostica tiene un mal manejo (Savage,
1996), ya que no hay pruebas o instrumentos de labo-
ratorio especificos para establecer un diagnéstico de-

finitivo (de Moraes et al., 2012), representando una
condicidn clinica importante con sintomas agravantes,
los cuales afectan directa o indirectamente la calidad
de vida, lo que a menudo supone una carga reconoci-
ble en el paciente y en el sistema de atencion de sa-
lud (Gurvits & Tan, 2013).

Los tratamientos propuestos para mejorar los
sintomas del SBU incluyen sialogogos, anestésicos
topicos en enjuague, ansioliticos, antidepresivos,
anticonvulsivos, compuestos herbales, acido alfa
lipoico, antihistaminicos, psicoterapia y acupuntura. La
variedad de tratamientos actualmente en uso, demues-
tra que no hay evidencia de como deberia ser mane-
jado (Cano-Carrillo et al., 2014).

El objetivo de este estudio fue determinar a tra-
vés de una revision sistematica de ensayos clinicos,
cual o cuales son los tratamientos farmacoldgicos que
logran una disminucion de la sintomatologia segun la
Escala Visual Analoga (EVA) en pacientes con SBU.
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MATERIAL Y METODO

Se realiz6 una revision sistematica de la literatu-
ra en las bases de datos PubMed, SciELO, Trip
Database, Scopus Database, EBSCO host y LILACS,
el 24 de Julio del 2015. Los términos de busqueda, fil-
tros aplicados y resultados se encuentran en la Tabla I.

El flujograma de la seleccién de los articulos
junto con los criterios de inclusion y exclusion aplica-
dos se presenta en la Figura 1. Los articulos seleccio-
nados fueron revisados de manera independiente por
los autores, utilizando los criterios de seleccion des-
critos. Dos de los autores extrajeron los datos de inte-
rés necesarios, los cuales, fueron registrados en una
tabla a través de Google Docs. Para evaluar la cali-
dad de los ensayos clinicos seleccionados se utilizo la
escala desarrollada y descrita por Jadad et al. (1996)
cuya puntuacion se presenta en la Tabla Il.

RESULTADOS

En cuanto a las caracteristicas metodoldgicas
de los ensayos clinicos evaluados a través de la es-
cala Jadad (Jadad et al.) solo dos articulos presen-
tan calidad metodologica excelente (Cano-Carrillo et
al., Cavalcanti & da Silveira, 2009), siete articulos
presentan calidad metodoldgica buena (Sardella et
al., 2008; Spanemberg et al., 2012; Heckmann et al.,
2012; Carbone et al., 2009; Lépez-Jornet et al., 2009;
Rodriguez de Rivera Campillo et al., 2010; Silvestre
et al., 2012) y dos calidad metodoldgica aceptable
(Marino et al., 2010; Toida et al., 2009).

Con respecto a las caracteristicas y efecto de
las intervenciones, de los 11 articulos seleccionados,
los tratamientos sistémicos fueron hipericum
perforatum (Sardella et al.) catuama (Spanemberg
et al.), clonazepam (Heckmann et al.), acido alfa

PubMed
| Medline (30)

SciELO (18) ‘ rp

Database (4)

Scopus

H Database (16) | S55C0 h““g)‘_ LILACS (5) ‘
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-Articulos entre los afios 2005 - 2016

- Medicion del Dolor - Escala EVA

= Utilizar farmacos topicos o sistémicos

- Ensayos clinicos controlados
2.-Exclusion de articulos que utilizaron:

- Estudios con menos de 15 pacientes

- Estudios sin grupo control

- Tratamientos no farmacolégicos

11 Articulos |

Fig. 1. Flujograma seleccion de articulos y criterios de seleccion.

Tabla I. Busqueda realizada en las bases de datos, estrategia de busqueda, filtros aplicados, nimero de articulos encontra-

dos.

Base de datos Estrategia de Busqueda Limites de Busqueda n articulos

PubMed/Medline "Burning Mouth Syndrome/therapy"[Mesh] AND "2005/07/27"[PDat] : 30
(Clinical Trial[ptyp] "2015/07/24"

[PDat] "humans"[MeSH

SciELO “Burning Mouth Syndrome” AND “Treatment” AND  Year: 2005 — 2015 18
“Pharmacotherapy” AND (“Systemic drug” OR
“Topical drug”)

Trip Database “(Title:Burning Mouth Syndrome)”, "(Title: Year: 2005 — 2015 4
Treatment)”, “(Controlled Trial)

Scopus Database “Burning Mouth Syndrome” AND “Clinical Trials” Year: 2005 - 2015 16
AND “VAS’.

EBSCO host “Burning Mouth Syndrome” AND “Treatment” AND Year: 2005 - 2015 9
“Clinical Trials”.

LILACS “Burning Mouth Syndrome” AND (“Treatment” OR Year: 2005 - 2015 5

“Pharmacotherapy”) AND “Systemic drug” OR
“Topical drug”)
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Tabla Il. Puntuacion de articulos seleccionados segun la Escala Jadad.
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Acido Alfa Lipoico (ALA), es un potente
antioxidante con excelente biodisponibilidad, utilizado
en la prevencién y tratamiento de neuropatia diabéti-
ca (Calvacanti & da Silveira). Fue utilizado en cuatro
estudios, siendo el tratamiento que presenta mas evi-
dencia publicada; sin embargo, en tres de los articulos
no demostro eficacia significativa en disminuir los sin-
tomas segun EVA (Calvacanti & da Silveira; Carbone et
al.; Lépez-Jornet et al.). Esto se contradice a estudios
publicados anteriormente por Femiano et al. (2000,
2002), quien obtuvo resultados favorables logrando una
mejoria del 76-97 %. Carbone et al., expone que la eva-
luacion de los sintomas se puede alterar por una rela-
cion interpersonal entre los pacientes y el investigador,
al ser el mismo operador quien siguio el tratamiento de
los pacientes. Calvacanti & da Silveira, expone que el
tamafo muestral y el corto periodo de tratamiento pudo
variar sus resultados en comparacion a los de Femiano
etal. (2000, 2002). Lépez-Jornet et al., explica que sus
resultados pudieron variar, debido al extenso rango en
la duracién de la enfermedad entre los pacientes, ya
que la cronicidad del dolor puede estar asociados con
una peor respuesta al tratamiento, similar a lo descrito
por Heckman et al., y Rodriguez de Rivera Campillo et
al., en el tratamiento con Clonazepam. Al contrario, Ma-
rino et al., encontrd una reduccion estadisticamente sig-
nificativa, respecto al grupo control con ALA, al igual
que Femiano et al. (2000, 2002). Sin embargo, esta
heterogeneidad de resultados, puede ser atribuida a
las diferencias en la evaluacion de los resultados entre
los autores, o lo que se considera como significativo en
la reduccién de sintomas.

Tratamientos Topicos. El aceite de oliva virgen enri-
quecido con licopeno, es un caroteno sin actividad de
vitamina A, con actividad antioxidante, utilizado en en-
fermedades cronicas, el cual no demostro diferencias
significativas en la disminucion en EVA entre los gru-
pos (Cano et al.). Clonazepam topico, redujo en mas
del 50 % los sintomas segun EVA en el 76 % del grupo
tratamiento, siendo estadisticamente significativo en
comparacion al grupo control (Rodriguez de Rivera
Campillo et al.). Es importante sefialar que la reduc-
cion de sintomas fue mas significativa en los pacientes
que llevaban menor periodo de tiempo con SBU al igual
que Heckmann et al. La administracion topica tiene una
rapida actividad, lo que indicaria que actua localmente
mientras se disuelve en la boca, sin embargo, también
puede tener absorcion sublingual, dado que algunos
pacientes relataron somnolencia; no obstante, cuando
se administra oralmente, tiene efectos farmacoldgicos
en 3—4 h (Rodriguez de Rivera Campillo et al.). Por lo
tanto, clonazepam tdpico al igual que sistémico repre-

senta una opcién valida, siendo mas recomendada en
pacientes con historia reciente de SBU.

La Capsaicina, utilizado cominmente como tra-
tamiento alternativo del dolor neuropatico en general,
tiene un mecanismo de accion relacionado con los re-
ceptores vaniloides en fibras nerviosas sensitivas tipo
C, inhibiendo la sintesis y transporte axonal de sustan-
cia P (Marino et al.; Silvestre et al.). Demostré una dis-
minucién de los sintomas, pero dentro de sus limitacio-
nes esta el efecto limitado en el tiempo, siendo nece-
sario aplicar reiteradamente (Marino et al.). Sin embar-
go, en el estudio de Silvestre et al., algunos pacientes
tuvieron aumento de los sintomas urentes después de
la aplicacién del enjuague, por lo tanto, recomienda su
uso con algunas limitaciones, al contrario de Marino et
al., quien no observo efectos adversos. Por ultimo la
Lisozima lactoperoxidasa, utilizada para el tratamiento
de la xerostomia, control6 con éxito los sintomas de
los pacientes, pero es necesario de mayor investiga-
cién para ser confirmados estos resultados (Marino et
al.).

Con respecto a los problemas metodolégicos de
los estudios, destacamos la baja prevalencia de SBU
la cual no permite obtener grandes muestras, la varie-
dad de criterios usados para clasificar a los pacientes
segun los sintomas y la ausencia de grupos controles
en algunos estudios que no permiten cuantificar el real
efecto de la intervencion. Ademas, la diversidad de
escalas usadas y las diferencias entre los estudios al
determinar un efecto como significativo, generan con-
fusién al analizar los efectos reales de los diferentes
farmacos estudiados.

En una revision, realizada por Zakrzewska et al.
(2005), enla cual incluyeron 9 articulos a analizar, con-
cluyeron que sélo tres tratamientos presentaron dismi-
nucién de los sintomas en SBU, clonazepam, ALA y
terapia cognitivo-conductual. Al contrario de sus resul-
tados, con respecto a ALA, la mayoria de los estudios
de esta revision no obtuvieron resultados
estadisticamente significativos (Calvacanti & da Silveira;
Carbone et al.; Lopez-Jornet et al.), sin embargo,
Zakrzewska et al., evitd dar una estimacién general del
efecto de ALA, debido a variaciones en los resultados y
al hecho de que los pacientes de los ensayos de
Femiano et al. (2000, 2002) podrian haberse solapado,
por lo que la real efectividad de ALA es confuso. Los
estudios que utilizaron Clonazepam en esta revision,
también presentan resultados favorables en el trata-
miento de SBU (Heckmann et al., Rodriguez de Rive-
ra Campillo et al.)
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CONCLUSION

La diversidad de farmacos propuestos para el
tratamiento sintomatico de pacientes con SBU, sefia-
la la necesidad de establecer un tratamiento que de-
muestre una mayor eficacia en disminuir los sintomas.
Catuama (Spanemberg et al.), Clonazepam topico
(Rodriguez de Rivera Campillo et al.), Clonazepam
sistémico (Heckmann et al.) y Lafutidina (Toida et al.)
tuvieron resultados con diferencias estadisticamente
significativas segun esta revision y el uso de
Capsaicina representan una opcioén terapéutica en dis-
minuir los sintomas, pero con algunas limitaciones
(Marino et al.; Silvestre et al.), mientras que los resul-
tados con ALA son contradictorios (Calvacanti & da
Silveira; Carbone et al.; Lopez-Jornet et al.; Marino et
al.). Es necesario el desarrollo de nuevos ensayos cli-
nicos aleatorizados, doble ciego, con grupo control,
en condiciones controladas y por un mayor periodo de
tiempo de estos farmacos que avalen sus resultados,
utilizando idealmente EVA para poder homologar re-
sultados y determinar la verdadera efectividad de la
intervencion.
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LINCO, O. J.; RIQUELME, C. S. & HERNANDEZ, V. S.
Pharmacologic treatment of burning mouth syndrome: A
Systematic review. Int. J. Odontostomat., 10(2):229-235, 2016.

ABSTRACT: The aim of this study was to determine
through a systematic review, which is the best drug treatment for
burning mouth syndrome (SBU), measured on a Visual Analogue
Scale. A scientific literature search was conducted in PubMed
and SciELO, Trip Database, Database Scopus, EBSCO host and
LILACS data between 2005 and 2015. Of a total of 72 articles, 11
were included for analysis. Systemic treatments were Lycopene-
enriched virgin olive oil, Hypericum perforatum, Catuama,
Clonazepam, Alpha lipoic acid; topical treatments were Lysozyme
lactoperoxidase, Clonazepam, Capsaicin and Lafutidine. The best
results obtained were with Lafutidine, Catuama, topical and
systemic Clonazepam, and to a lesser degree Capsaicin.

KEY WORDS: burning mouth syndrome, treatment,
systemic drug, topical drug, visual analogue scale,
pharmacotherapy.
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