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PALAVRAS-CHAVE Resumo

Capsaicina; Justificativa: A sindrome da dor miofascial é uma causa comum de dor musculoesquelética.
Administracdo topica; O objetivo deste estudo foi avaliar a potencial acdo analgésica de 8% do creme de capsaicina
Pontos-gatilho; para uso topico em pacientes com sindrome da dor miofascial.

Sindrome de dor Métodos: Inicialmente, as formulacoes de creme de PLA (Placebo) e CPS (Capsaicina 8%) foram
miofascial desenvolvidas e aprovadas de acordo com os requisitos atuais da agéncia de autoridade de

saude. Os 40 pacientes participantes foram distribuidos aleatoriamente e de forma duplo-cega
para os grupos PLA e CPS. Antes dos cremes serem administrados topicamente, de acordo com
o grupo de alocagao, o anestésico local foi usado por um periodo de 50 minutos diretamente na
area de interesse. A administracao ocorreu na area da pele sobre o ponto-gatilho, o qual apre-
sentou a area dolorida a palpagao, em uma quantidade de 10g por 30 minutos em area circular
com didametro de 24 mm. Posteriormente, o creme foi removido e os parametros de tolerabi-
lidade a pele foram avaliados. A dor foi medida antes e durante a aplicacdo da formulacao,
bem como 1 hora, 7 dias, 30 dias e 60 dias ap6s o procedimento avaliado pela escala numérica
verbal (0 a 10, com zero sem dor e dez a pior dor imaginavel).

Resultados: Nenhum paciente no grupo PLA experimentou hiperemia ou sensacao de queimacao
no local de aplicacao do creme, enquanto 85% dos que experimentaram no grupo CPS apresen-
taram hiperemia ou sensacao de queimacao 15 minutos. Essas queixas desapareceram 24 horas
apos a remocéo do creme. O escore de dor no grupo CPS diminui de forma sustentada até o 60°
dia de avaliacao (p<0,0001).

Conclusdo: A administracao das formulacdes nao causou lesdes cutaneas agudas ou crénicas
macroscopicas nos pacientes e a formulacao de 8% de capsaicina foi benéfica e bem tolerada.
© 2019 Sociedade Brasileira de Anestesiologia. Publicado por Elsevier Editora Ltda. Este é um
artigo Open Access sob uma licenca CC BY-NC-ND (http://creativecommons.org/licenses/by-
nc-nd/4.0/).
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Capsaicin topical cream (8%) for the treatment of myofascial pain syndrome

Abstract

Background: Myofascial pain syndrome is a common cause of musculoskeletal pain. The objec-
tive of this study was to evaluate the potential analgesic action of 8% capsaicin cream for topical
use in patients with myofascial pain syndrome.

Methods: Initially, cream formulations of PLA (Placebo) and CPS (Capsaicin 8%) were developed
and approved according to the current requirements of the health authority agency. The 40
participating patients were randomly assigned to the PLA and CPS groups in a double-blind
fashion. Before the creams were topically administered, according to the allocation group,
the local anesthetic was used for a period of 50 minutes directly in the area of interest. The
cream was applied to the area of the skin over the trigger point, represented by the area with
pain at palpation, in an amount of 10g for 30 minutes in a circular area of 24 mm diameter.
Subsequently, the cream was removed and the skin tolerability parameters were evaluated.
The pain was measured before and during the formulation application, as well as at 1 hour, 7
days, 30 days, and 60 days after the procedure, evaluated using a verbal numerical scale (from

Results: No patient in PLA Group had hyperemia or burning sensation at the site of application,
while 85% of patients in CPS Group had hyperemia or burning sensation at 15 minutes. These
complaints disappeared 24 hours after the cream was removed. The pain score in CPS Group

Conclusion: Application of the formulations did not cause macroscopic acute or chronic skin
lesions in patients, and the 8% capsaicin formulation was beneficial and well tolerated.

© 2019 Sociedade Brasileira de Anestesiologia. Published by Elsevier Editora Ltda. This is an
open access article under the CC BY-NC-ND license (http://creativecommons.org/licenses/by-

syndrome
0 to 10: with 0=no pain and 10=worst pain imaginable).
decreased steadily up to the 60™ day of evaluation (p <0.0001).
nc-nd/4.0/).
Introducao

Comumente encontrada em clinicas de atencdo primaria de
varias especialidades, a sindrome da dor miofascial (SDM)
€ uma das causas mais comuns de dor musculoesquelética.
E de grande importancia detectar os pontos-gatilho (PGs)
antes de estabelecer qualquer tratamento.' Esses pontos
representam a principal fonte da dor musculoesquelética,
afetam os musculos, tecidos conectivos e a fascia, parti-
cularmente na regidao cervical e nas cinturas escapular e
lombar.?

Atualmente ainda nao esta definido o critério de diag-
nostico para SDM, apesar de ser o que consiste na presenca
de um ponto de tensao a palpacdo, com ou sem dor refe-
rida, conhecido como ponto de gatilho ou reconhecimento
dos sintomas pelo paciente durante a palpacdao do PG;
associada a trés achados: rigidez ou espasmo muscular,
limitacdo dos movimentos articulares, pioria da dor por
estresse e palpacao de uma faixa de tensao muscular e/ou
nddulo associado a um PG.? Aceita-se que as sindromes
dolorosas funcionais que se expressam como dor muscular
localizada devem ser classificadas como SDM e, quando a
dor é difusa, provavelmente classificada como fibromialgia,
de acordo com 2016, Wolfe et al. revisaram os critérios diag-
nosticos de fibromialgia de 2010/2011.*

O tratamento da SDM deve ser deve ser feito de maneira
plural com o objetivo principal de gerenciar a doenca subja-
cente que causa dor. Também é importante mencionar que o
tratamento dos pontos-gatilho (PGs) existentes é fundamen-
tal e pode ser feito com abordagens nao invasivas, como o

uso de aerossois mentolados, alongamento, estimulacao elé-
trica nervosa transcutanea, fisioterapia e massagem. Mas,
muitas vezes, os tratamentos invasivos com injecoes intra-
musculares de anestésicos locais, corticosteroides e toxina
botulinica, bem como agulhamento seco de PGs, precisam
ser considerados.” Embora o tratamento invasivo padrao-
-ouro seja o agulhamento seco e a infiltracdo de anestésicos
locais nesses pontos dolorosos, essas intervencoes podem
ser muito desconfortaveis para o paciente. Para aqueles
pacientes intolerantes as medidas invasivas, podem ser usa-
dos adesivos de lidocaina e anti-inflamatorios nao esteroides
topicos (AINEs), embora sua eficacia nao tenha sido compro-
vada. O uso sistémico de AINEs e relaxantes musculares pode
proporcionar algum alivio da dor.® Mas ainda ha a neces-
sidade de propor uma abordagem de tratamento menos
invasiva, embora eficaz, para o SDM.

O uso de capsaicina, substancia que demonstrou pro-
priedades analgésicas, pode ser uma opgao para esses
pacientes. A capsaicina pode ser usada como um anal-
gésico topico, geralmente em concentracdes que variam
de 0,025 a 0,075%, transmitidas sob a forma de cremes,
géis e unguentos.” Além disso, em altas concentracdes,
apresentado como adesivo de capsaicina a 8%, foi apro-
vado pela American Food and Drug Administration (FDA) e
pela European Medicines Agency (EMA) em certas situacoes
clinicas, como neuralgia pds-herpética (NPH) e neuropa-
tia dolorosa relacionada a infeccao pelo HIV.2 Uma Unica
aplicacdo com duracdo de até 60 minutos em pacientes
com dor neuropatica produz alivio efetivo da dor por até
12 semanas.’
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A fim de melhorar o tratamento da SDM e oferecer uma
opcao menos invasiva, este estudo teve como objetivo ava-
liar a acao analgésica de um creme de alta concentracao de
capsaicina, a qual dessensibiliza nociceptores e que poten-
cialmente pode representar opcdo terapéutica para essa
situacéao clinica.

Método

Este foi um estudo prospectivo, duplo-cego controlado
por placebo que atende aos critérios do Consort. Apos
a aprovacdo pelo Comité de Etica e Pesquisa Institucio-
nal, o estudo foi conduzido em clinica especializada de
dor em hospital terciario de ensino. Os cremes placebo
(PLA) e capsaicina 8% (CPS) foram especialmente formula-
dos e desenvolvidos para ser usados neste estudo e foram
submetidos a procedimentos farmacéuticos padronizados,
atestaram sua seguranca e estabilidade, inclusive analises
microbiologicas, fisicas e quimicas antes de sua aplicagao.

Individuos adultos foram convidados a participar do
estudo e foram inscritos no grupo ativo ou placebo de
acordo com nUmeros gerados aleatoriamente por um soft-
ware online. Os critérios de inclusdo foram: pacientes em
tratamento regular no ambulatério de dor; adesao adequada
aos medicamentos prescritos, que compreende terapia con-
vencional para SDM por pelo menos um més; a presenca
de dor >5 de intensidade (avaliada pela Escala Numérica
Verbal - ENV, 0-10) provocada pela palpacao, feita pelo
pesquisador, do PG mais doloroso; auséncia de lesdes ou
feridas na pele sobre o PG; auséncia de hipersensibilidade
conhecida a capsaicina (pergunta-se ao sujeito sobre a exis-
téncia de intolerancia a pimenta vermelha); abstencado a
ingesta de pimenta vermelha seis horas antes da aplicacao
do creme; auséncia de hipersensibilidade a qualquer compo-
nente da formula (pergunta-se ao sujeito sobre a existéncia
de intolerancia aos cremes da pele); auséncia de hiper-
tensao e diabetes; ndo estar gravida. Como critério de
exclusao considerou-se a recusa do paciente em participar
do estudo imediatamente antes da aplicacao do creme sor-
teado. Todos os participantes manifestaram concordancia
para a participacdo voluntaria por meio da assinatura do
Termo de Consentimento Livre e Esclarecido.

Solicitou-se ao paciente que apontasse o PG mais dolo-
roso durante o exame fisico, a fim de determinar a aplicacdo
topica do creme, de acordo com o grupo sorteado de pacien-
tes. Esse PG foi demarcado por um molde circular de 24 mm
de diametro com um estilete para uso na pele. Antes da
aplicacao dos cremes (PLA ou CPS) do estudo, os pacientes
de ambos os grupos receberam um creme anestésico topico
comercialmente disponivel (lidocaina a 4%) por 50 minutos
na area correspondente ao PG, removido antes da aplicacao
do PLA ou CPS - base de creme e base de creme incorporada
com 8% de capsaicina.

O creme PLA e CPS foram aplicados em uma quantidade
de 10g por 30 minutos na area da pele demarcada.'® Todos
os equipamentos de protecao individual necessarios foram
oferecidos para a seguranca dos profissionais e pacientes
(luvas, oculos de protecdo e mascaras faciais). Pacientes em
ambos os grupos receberam um Unico tratamento. No fim de
30 minutos, as formulacoes de PLA e CPS foram removidas
com o uso de lencos umedecidos e os parametros de toxi-

cidade e tolerabilidade foram avaliados. Além disso, a area
demarcada da pele foi limpa com um gel de limpeza nao
ionico em pH fisioldgico.

Os sujeitos foram perguntados sobre a presenca de
sensacdo de queimacdo no local (parametros de tolera-
bilidade da pele), bem como a ocorréncia de alteracoes
cutaneas durante os 60 minutos imediatamente apos a
aplicacao das formulacdes. Ao remover as formulacdes aos
30 e 60 minutos, os pacientes foram solicitados a pontuar
sua dor espontanea (Escala Numérica Verbal, 0 a 10 - ENV),
ou seja, sem palpacdo do PG. Vinte e quatro horas apos a
retirada das formulacdes, os pacientes foram contatados por
telefone para avaliar a tolerancia cutanea, com perguntas
sobre a presenca ou auséncia de vermelhidao e queimacao
no local de aplicacao, além da avaliacao da dor espontanea.

A avaliacdo do paciente feita no sétimo dia apds a
aplicacao das formulacdes, bem como as avaliacdes subse-
quentes (um més e dois meses), também foram feitas por
meio de ligacoes telefonicas. Durante esses atendimentos,
os pacientes foram perguntados sobre a presenca e intensi-
dade da queimacao no local, alteracdes da pele e também
para pontuar a dor espontanea sentida durante a Gltima
semana com o uso a EVN, em trés situacdes diferentes:
menor escore de intensidade de dor (MEM), maior escore
de intensidade de dor (MAM) e escore da dor no momento
da avaliacdo (EDM). Os pacientes também foram solicitados
a avaliar sua satisfacdo apos o tratamento (insatisfeito, um
pouco ou totalmente satisfeito). Os parametros de tolerabi-
lidade da pele ao creme aplicado foram avaliados em quatro
momentos (1, 15, 30 e 60 minutos).

Analise estatistica

O tamanho da amostra foi determinado com base na
diferenca esperada entre as médias do EVN nos grupos de
estudo, em torno de quatro unidades de medida. Assumindo
um desvio padrao de 3,5 unidades e a poténcia do teste em
pelo menos 90%, calculamos que 20 pacientes eram neces-
sarios por grupo. Para a analise estatistica e verificacao
de possiveis diferencas em relagdo aos momentos e grupos
usou-se Anova com medidas repetidas, o que possibilita o
tratamento com analises univariadas e multivariadas. Para
comparacgoes que envolvem variaveis quantitativas foi usado
o teste t de Student e comparacdes entre variaveis qualita-
tivas, o teste de proporcionalidade. O nivel de significancia
foi de 5%.

Resultados

Foram incluidos 46 pacientes. No entanto, seis pacientes
foram excluidos durante o estudo, pois ndao foi possivel
contata-los por telefone apds a intervencao proposta. Assim,
40 pacientes com SDM foram efetivamente incluidos neste
ensaio clinico. Vinte pacientes no Grupo PLA (cinco homens
e 15 mulheres) receberam a base de creme e outros 20
pacientes no Grupo CPS (quatro homens e 16 mulheres) rece-
beram o creme de capsaicina 8%. A faixa etaria dos pacientes
dos Grupos PLA (57 anos) e CPS (58 anos) nao apresentou
diferenca estatisticamente significante (p > 0,05; teste t de
Student). Em relacao aos medicamentos realmente em uso,
como analgésicos, anti-inflamatoérios, relaxantes musculares
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e antidepressivos, os resultados nao indicaram diferenca sig-
nificativa entre os dois grupos (p > 0,05; teste t de Student).
A Unica diferenca estatisticamente significativa observada
foi em relacdo ao uso de benzodiazepinicos, anticonvulsi-
vantes e neurolépticos, que foram mais usados, antes do
inicio da execucao do estudo, no Grupo PLA (80% dos indivi-
duos) em comparacao ao Grupo CPS (50%) (p <0,001; teste
para proporcionalidade).

Na avaliacdo dos escores de dor na semana anterior a
aplicacao das formulacoes, nao houve diferenca estatisti-
camente significante entre os grupos PLA e CPS nas trés
situacOes consideradas (MEM, MAM e EDM) (p > 0,05; teste
t de Student).

Nao houve diferenca estatisticamente significante no
nivel de satisfacao avaliado 60 minutos apos a intervencao.
Entre os pacientes do Grupo PLA, 18 individuos estavam
totalmente satisfeitos, enquanto no Grupo CPS 20 individuos
estavam totalmente satisfeitos (p > 0,05 teste para propor-
cionalidade).

No Grupo CPS, 65% dos pacientes apresentaram sensacao
de queimacdo na pele logo apds a aplicacao, enquanto
nenhum dos pacientes do Grupo PLA experimentou ardor
local (p <0,0001, teste t de Student). A presenca de
hiperemia cutanea foi observada em 47,5% dos pacien-
tes do Grupo CPS, enquanto em nenhum dos pacientes
do Grupo PLA apresentou essa alteracao (p <0,0001;
teste para proporcao). No momento de 24 horas apds a
intervencao, nenhum dos 40 individuos apresentou queixa
de queimacao ou hiperemia local no local da aplicacao
do creme. Nenhum outro efeito colateral local ou sis-
témico significativo foi observado nos participantes de
ambos os grupos durante o periodo de observacdao do
estudo.

Escores de dor pés-intervencao

Os escores de MEM (menor pontuacao de dor) de ambos os
grupos sao apresentados na tabela 1 e na figura 1a. Indepen-
dentemente do momento considerado, nao houve diferenca
significativa entre os grupos e momentos (p > 0,05).

Em relacdo a MAM (maior pontuacdo de dor) apods as
intervencoes, os sujeitos do Grupo PLA apresentaram mai-
ores escores de dor em comparacao aos pacientes do grupo
com CPS (p <0,0001). Além disso, 60 dias apds os momen-
tos de intervencao, houve uma diminuicao do MAM no Grupo
CPS, embora estatisticamente significante, sem significan-
cia clinica. Esses resultados estatisticamente e clinicamente
forma significativos para os periodos de sete e 30 dias (p
<0,01) (tabela 2 e fig. 1b).

Nao houve diferenca estatisticamente significativa entre
os escores de EDM (dor no momento) nos primeiros momen-
tos 60 minutos apds a intervencao) entre os dois grupos.
Porém, aos sete, 30 e 60 dias apds a intervencao, observou-
-se menor escore de dor no grupo CPS (p <0,0001).
Observou-se que no Grupo PLA a dor aumentou ao longo do
tempo em comparacdo ao momento antes da intervencao,
como mostrado na tabela 3 e figura 1c, o que nao ocorreu
nos sujeitos do Grupo CPS.

Discussao

A capsaicina exerce reconhecido efeito analgésico quando
aplicada topicamente. Apesar de estudos com resultados
contraditorios do uso desse analgésico na SDM, nao ha estudo
em que altas concentracdes, a exemplo do que tem sido
empregado em tratamento de dor neuropatica periférica,

Tabela 1  Pontuacao de dor inferior na Gltima semana avaliada pela escala numérica verbal (0-10)

Tempo em relacéo a intervencao
Grupos (n=20) Al 60 min 7 dias 30 dias 60 dias
PLA 3,7 (1,1) 3,7 (1,7) 2,7 (2,8) 1,3 (2,9) 1,4 (3,3)
CPS 4,3 (2,2) 3,3 (2,3) 1,4 (1,4) 1,7 (1,9) 1,7 (2,9)
Média + DP 4,0 (1,6) 3,5 (2,0) 2,0 (2,3) 1,5 (2,4) 1,5 (3,1)

Os dados sao expressos em média 4 DP. Periodo de exposicao: Al (antes da intervencgao), 60 minutos e sete, 30 e 60 dias apos a intervencao
(p > 0,05): comparacao entre periodos. PLA, Grupo Placebo; CPS, Grupo Capsaicina 8%.
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Tabela 2 Escore maior de dor na ultima semana avaliado pela escala numérica verbal (0-10)
Tempo em relacao a intervencao
Grupos (n=20) Al 60 Min 7 dias 30 dias 60 dias
PLA 9,2 (1,1)2 8,5 (2,3)? 8,1 (1,5)2 9,8 (0,5)* 9,7 (0,5)*
CPS 9,2 (1,5) 6,9 (2,6) 5,0 (1,9)° 8,6 (1,0)° 8,7 (1,0)°
Média + DP 9,2 (1,3) 7,7 (2,5) 6,5 (2,3) 9,2 (1,0) 9,2 (1,0)

Os dados sao expressos em média + DP. Tempo de exposicdo: Al (Antes da Intervencao), 60 minutos e sete, 30 e 60 dias apos a intervencao.

@ p <0,0001; comparacao entre grupos.

b p <0,001; comparacdo entre os pontos no tempo, No Mesmo grupo.

Tabela 3 Maior pontuacao no momento da avaliacdo avaliada pela escala numérica verbal (0-0)

Tempo em relacdo a intervencao

Grupos (n=20) Al 60 min 7 dias 30 dias 60 dias

PLA 6,7 (2,0) 3,5(2,2) 5,7 (2,5)? 7,8 (2,0)* 8,8 (0,5)*
CPS 6,8 (2,1) 2,2 (2,1) 0,7 (1,2)° 1,1 (1,2)° 3,8 (3,4)°
Média + DP 6,7 (2,0) 2,8 (2,2) 3,2 (3,2) 4,4 (3,7) 6,3 (3,5)

Os dados sao expressos em média + DP. Tempo de exposicdo: Al (antes da intervencao), 60 minutos e sete, 30 e 60 dias ap6s a intervencao.

@ p <0,0001; comparacao entre grupos.

b p <0,001; comparacao entre os pontos no tempo, No Mesmo grupo.

nessa situacao clinica especifica. Sabe-se, entretanto, que
concentracoes de capsaicina habitualmente empregadas cli-
nicamente tém sido associadas ao alivio de dor de curta
duracao e a baixa adesao ao uso continuado, devido aos efei-
tos colaterais, especialmente a sensacao de queimacao apos
a aplicagao. O beneficio da capsaicina tem sido associado a
um fendmeno relacionado a concentracdo. Assim, potencial-
mente os pacientes portadores de SDM podem se beneficiar
com melhor alivio da dor, por tempo mais prolongado, com
0 emprego topico de capsaicina de maior concentracao.’

Os pacientes com SDM incluidos neste estudo apresentam
caracteristicas clinicas semelhantes aquelas dos sujeitos
incluidos em outras publicacdes. Estudos em centros de dor
e clinicas de varias especialidades indicam que a incidéncia
de SDM é de 21% a 93% em pessoas com queixas generaliza-
das de dor."? A idade média dos pacientes que participaram
deste estudo foi de 57 a 58 anos. Um estudo mostrou que
houve maior prevaléncia de SDM em pacientes entre 50 e 74
anos." Esses dados coincidem com outros estudos e sugerem
que os individuos em idade ativa sdo os mais afetados pelo
SDM. No entanto, a maioria dos pacientes que concordaram
em participar deste estudo tinha cerca de 50 anos. No Bra-
sil, as mulheres de meia-idade sao mais propensas a sofrer
de SDM (3:1) em comparacao aos homens, particularmente
na faixa de 30 a 49 anos.'

E também digno de observar que a maioria dos sujeitos
em ambos os grupos deste estudo eram do sexo feminino. Um
estudo de epidemiologia clinica no Hospital das Clinicas da
Faculdade de Medicina da Universidade de Sao Paulo relatou
maior prevaléncia de SDM no sexo feminino. Na maioria dos
individuos, o acometimento se deu em mais de um segmento
corporal.’

Aspectos notaveis como a dor, a incapacidade gerada
pela SDM, a cronicidade da condicdo e algumas experién-
cias terapéuticas frustrantes tendem a tornar o paciente

mais resistente a novas propostas de tratamento, especi-
almente quando sua eficacia nao pode ser garantida com
um grau relativo de confianca. Varios pacientes convida-
dos a participar deste estudo recusaram porque nao havia
garantia de que a intervencao resolveria o seu problema.
Associado a esse fato, estava o ceticismo dos pacientes de
que a aplicacao de um derivado de pimenta poderia aliviar
a dor consequentemente a SDM.

Os sujeitos que concordaram e foram admitidos no estudo
expressaram grande esperanca de que algo desconhecido
seria administrado e poderia aliviar sua dor. Sabe-se, entre-
tanto, que para cada 10 pacientes tratados com capsaicina
um tende a abandonar o tratamento devido o surgimento de
sintomas e sinais locais.'® Além disso, devido a esses efei-
tos localizados, é dificil conduzir estudos clinicos com esse
medicamento pela dificuldade do encobrimento do estudo.

Os pacientes deste estudo ja recebiam terapia medica-
mentosa prescrita para o seu diagnoéstico. Os medicamentos
mais prescritos foram analgésicos, anti-inflamatorios nao
esteroides (AINEs), antidepressivos, benzodiazepinicos,
relaxantes musculares, anticonvulsivantes e neurolépticos.
A capsaicina, benzodiazepinicos, AINEs, no entanto, nao tém
evidéncias suficientes na literatura médica que suportam o
seu uso em SDM."”

Os capsaicinoides (capsaicina e di-hidrocapsaicina) sao
as substancias responsaveis pelo sabor picante do género
pimenta capsicum e pela irritabilidade da pele e das
membranas mucosas decorrentes do seu uso topico.'® A cap-
saicina liga-se ao receptor vaniloide Tipo 1 presente nos
nervos periféricos, leva a um influxo de calcio e a liberacao
de neuropeptideos inflamatérios, que esta associada as pro-
priedades irritantes da capsaicina.'® Além disso, a liberacao
aguda da substancia P, que também ocorre, resulta em hipe-
ralgesia inicial que, com o tratamento continuado, é seguida
por deplecdo dessa substancia e consequente analgesia.
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Apos repetidas aplicacoes por periodos variaveis, o local
apresenta diminuicao da sensibilidade e aumento do blo-
queio dos estimulos dolorosos, resulta em dessensibilizacao
(reversivel com descontinuacao do uso) ou lesdo reversivel
da fibra, depende da dose e duracdo da exposicdo.?’

A maioria das formulacdes de capsaicina disponiveis
comercialmente esta na forma de um unguento que contém
0,025% ou 0,075% de ingredientes ativos.?' Para alivio da
dor, as formulacées de capsaicina em baixas concentracoes
requerem varias semanas de aplicacao. No entanto, devido
a reacgbes cutaneas locais, como ardor, queimacao e eri-
tema, muitos pacientes abandonam o tratamento antes
desse periodo.

O emprego de adesivo dérmico que contém
concentracbes de capsaicina semelhantes as emprega-
das neste estudo é indicado para o tratamento da dor
associada a neuralgia pos-herpética e foi aprovado pela
Food and Drug Administration (FDA) dos Estados Uni-
dos. Os efeitos adversos mais comuns relacionados a essa
formulacao que contém alta concentracao de capsaicina sao
eritema transitorio, prurido e dor. Essas reacbes cutaneas
nao sao graves e desaparecem espontaneamente sete dias
apos a aplicacéo. "

Neste estudo, observamos a ocorréncia de queimacéo e
hiperemia cutanea local em 48% dos pacientes, 15 minutos
apods a administracao da formulacao do CPS, mesmo com a
aplicacdo prévia de anestésico local topico. Essas reacoes
cutaneas desapareceram 24 horas apds a administracao sem
a ocorréncia de complicagdes. Os pacientes que receberam
a formulacao de PLA nédo apresentaram disturbio de pele.

A quantidade de formulacoes administradas foi de apro-
ximadamente 10g para cada paciente, aplicado em PG
previamente marcado, com o uso de um molde plastico
de 24mm de didmetro. Nao se conhece antidoto para a
capsaicina.’

Nos estudos de toxicidade da capsaicina, foram feitos
tempos de exposicao superiores a 30 minutos em ratos,
camundongos e porcos, sem que se observasse toxicidade.
Foi demonstrado que a absorcao dérmica de capsaicina em
ratos é maior do que a observada quando a pele humana é
exposta. Em humanos, cerca de 70% da capsaicina presente
no adesivo é transferida para a pele e outros tecidos.?? No
presente estudo mostrou toxicidade sistémica, ou fototoxi-
cidade, durante ou ap6s a aplicacdo das formulacdes de PLA
e CPS. Além disso, em ratos nao foi encontrado potencial
fototoxico da capsaicina.?

A capsaicina é tipicamente um farmaco analgésico
usado no tratamento da dor neuropatica, como neuropatia
diabética e neuralgia pos-herpética, bem como na osteo-
artrite, artrite reumatoide e no tratamento sintomatico da
psoriase.?* Os autores nao localizaram estudos com emprego
de capsaicina em altas concentracoes em pacientes com
SDM.

Os resultados deste estudo corroboram a atividade
farmacodinamica da capsaicina,?’ uma vez que alguns paci-
entes mostraram uma diminuicdo na intensidade da dor até
60 dias apds a aplicacao e podem ter experimentado uma
possivel dessensibilizacdo reversivel a dor.

A intensidade da dor foi avaliada neste estudo antes
e apos a aplicacao pelo ENV, mostrou reducdes nos esco-
res de dor apo6s 60 minutos de aplicacao que persistiram
até o inicio dos 60 dias de observacdo. Ha evidéncias

de que possivelmente a capsaicina diminua a densidade
das fibras nervosas epidérmicas apés uma Unica aplicacao
de adesivo de alta concentracdo. Esse efeito é reversi-
vel, pois apds a cessacao da exposicdo ha reinervacao
da epiderme com a recuperacao funcional das fibras
nervosas.?’

Este estudo foi o primeiro, de nosso conhecimento, em
que capsaicina 8% foi empregada topicamente no trata-
mento da SDM. Como limitacao é importante ressaltar que
as avaliagoes pos-aplicacao foram feitas através de entrevis-
tas por telefone e que nao se usou algdmetro de pressao na
avaliacdo do TG mais doloroso, tanto na fase de inclusdao do
participante no estudo quanto nas avaliacGes posteriores.

A concentracao na formulacao de capsaicina CPS foi sig-
nificativamente maior do que a concentracao usada em
produtos topicos de capsaicina patenteados no Brasil. Uma
Unica aplicacdo por 60 minutos da formulacao do CPS pode
ter resultado em uma reducao significativa na densidade
das fibras nervosas epidérmicas, fato que nao foi medido
neste estudo por analise de imuno-histoquimica. Embora os
dados provenientes de estudos imuno-histoquimicos sugi-
ram que a capsaicina pode interferir com fibras nervosas
nociceptivas,? vale a pena mencionar que a degeneracao
axonal nao é, provavelmente, o Unico mecanismo res-
ponsavel para o alivio da dor observado neste estudo.
Uma reducao na excitabilidade neuronal, que interrompe
o transporte axonal rapido ou a dessensibilizacdo intrin-
seca dos receptores, provavelmente contribuiu para o efeito
terapéutico.?”” Apos 60 dias de aplicacao, todos os pacien-
tes sentiram dor novamente, embora de menor intensidade,
indicou-se o mecanismo de acao reversivel da formulacao de
CPS empregada.

Conclusao

A capsaicina a 8%, como topicamente aplicada neste estudo
clinico, em pacientes portadores de SDM, apresentou efeito
analgésico significativo. Essa analgesia persistiu por quase
dois meses ap6s uma Unica aplicacdo sem produzir efeitos
adversos significativos.
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