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Resumo
Justificativa:  A  síndrome  da  dor  miofascial  é  uma  causa  comum  de  dor  musculoesquelética.
O objetivo  deste  estudo  foi  avaliar  a  potencial  ação  analgésica  de  8%  do  creme  de  capsaicina
para uso  tópico  em  pacientes  com  síndrome  da  dor  miofascial.
Métodos:  Inicialmente,  as  formulações  de  creme  de  PLA  (Placebo)  e  CPS  (Capsaicina  8%)  foram
desenvolvidas  e  aprovadas  de  acordo  com  os  requisitos  atuais  da  agência  de  autoridade  de
saúde. Os  40  pacientes  participantes  foram  distribuídos  aleatoriamente  e  de  forma  duplo-cega
para os  grupos  PLA  e  CPS.  Antes  dos  cremes  serem  administrados  topicamente,  de  acordo  com
o grupo  de  alocação,  o  anestésico  local  foi  usado  por  um  período  de  50  minutos  diretamente  na
área de  interesse.  A  administração  ocorreu  na  área  da  pele  sobre  o  ponto-gatilho,  o  qual  apre-
sentou a  área  dolorida  à  palpação,  em  uma  quantidade  de  10  g  por  30  minutos  em  área  circular
com diâmetro  de  24  mm.  Posteriormente,  o  creme  foi  removido  e  os  parâmetros  de  tolerabi-
lidade à  pele  foram  avaliados.  A  dor  foi  medida  antes  e  durante  a  aplicação  da  formulação,
bem como  1  hora,  7  dias,  30  dias  e  60  dias  após  o  procedimento  avaliado  pela  escala  numérica
verbal (0  a  10,  com  zero  sem  dor  e  dez  a  pior  dor  imaginável).
Resultados:  Nenhum  paciente  no  grupo  PLA  experimentou  hiperemia  ou  sensação  de  queimação
no local  de  aplicação  do  creme,  enquanto  85%  dos  que  experimentaram  no  grupo  CPS  apresen-
taram hiperemia  ou  sensação  de  queimação  15  minutos.  Essas  queixas  desapareceram  24  horas
após a  remoção  do  creme.  O  escore  de  dor  no  grupo  CPS  diminui  de  forma  sustentada  até  o  60◦

dia  de  avaliação  (p  <  0,0001).
Conclusão:  A  administração  das  formulações  não  causou  lesões  cutâneas  agudas  ou  crônicas
s  e  a  formulação  de  8%  de  capsaicina  foi  benéfica  e  bem  tolerada.
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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  10  g  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
0 to  10:  with  0  =  no  pain  and  10  =  worst  pain  imaginable).
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
decreased  steadily  up  to  the  60th day  of  evaluation  (p  <  0.0001).
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-
nc-nd/4.0/).
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Introdução

Comumente  encontrada  em  clínicas  de  atenção primária  de
várias  especialidades,  a  síndrome  da  dor  miofascial  (SDM)
é  uma  das  causas  mais  comuns  de  dor  musculoesquelética.
É  de  grande  importância  detectar  os  pontos-gatilho  (PGs)
antes  de  estabelecer  qualquer  tratamento.1 Esses  pontos
representam  a  principal  fonte  da  dor  musculoesquelética,
afetam  os  músculos,  tecidos  conectivos  e  a  fáscia,  parti-
cularmente  na  região  cervical  e  nas  cinturas  escapular  e
lombar.2

Atualmente  ainda  não  está  definido  o  critério  de  diag-
nóstico  para  SDM,  apesar  de  ser  o  que  consiste  na  presença
de  um  ponto  de  tensão  à  palpação,  com  ou  sem  dor  refe-
rida,  conhecido  como  ponto  de  gatilho  ou  reconhecimento
dos  sintomas  pelo  paciente  durante  a  palpação do  PG;
associada  a  três  achados:  rigidez  ou  espasmo  muscular,
limitação  dos  movimentos  articulares,  pioria  da  dor  por
estresse  e  palpação  de  uma  faixa  de  tensão  muscular  e/ou
nódulo  associado  a  um  PG.3 Aceita-se  que  as  síndromes
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-
nósticos  de  fibromialgia  de  2010/2011.4

O  tratamento  da  SDM  deve  ser  deve  ser  feito  de  maneira

plural  com  o  objetivo  principal  de  gerenciar  a  doença 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  não  invasivas,  como  o

t
a
c
1

so  de  aerossóis  mentolados,  alongamento,  estimulação  elé-
rica  nervosa  transcutânea,  fisioterapia  e  massagem.  Mas,
uitas  vezes,  os  tratamentos  invasivos  com  injeções intra-
usculares  de  anestésicos  locais,  corticosteróides  e  toxina
otulínica,  bem  como  agulhamento  seco  de  PGs,  precisam
er  considerados.5 Embora  o  tratamento  invasivo  padrão-
ouro  seja  o agulhamento  seco  e  a  infiltração  de  anestésicos
ocais  nesses  pontos  dolorosos,  essas  intervenções  podem
er  muito  desconfortáveis  para  o  paciente.  Para  aqueles
acientes  intolerantes  às  medidas  invasivas,  podem  ser  usa-
os  adesivos  de  lidocaína  e  anti-inflamatórios  não  esteroides
ópicos  (AINEs),  embora  sua  eficácia  não  tenha  sido  compro-
ada.  O  uso  sistêmico  de  AINEs  e  relaxantes  musculares  pode
roporcionar  algum  alívio  da  dor.6 Mas  ainda  há  a  neces-
idade  de  propor  uma  abordagem  de  tratamento  menos
nvasiva,  embora  eficaz,  para  o  SDM.

O uso  de  capsaicina,  substância  que  demonstrou  pro-
riedades  analgésicas,  pode  ser  uma  opção  para  esses
acientes.  A  capsaicina  pode  ser  usada  como  um  anal-
ésico  tópico,  geralmente  em  concentrações que  variam
e  0,025  a  0,075%,  transmitidas  sob  a  forma  de  cremes,
éis  e  unguentos.7 Além  disso,  em  altas  concentrações,
presentado  como  adesivo  de  capsaicina  a  8%,  foi  apro-
ado  pela  American  Food  and  Drug  Administration  (FDA)  e
ela  European  Medicines  Agency  (EMA)  em  certas  situações
línicas,  como  neuralgia  pós-herpética  (NPH)  e  neuropa-

8
ia  dolorosa  relacionada  à  infecção pelo  HIV. Uma  única
plicação  com  duração de  até  60  minutos  em  pacientes
om  dor  neuropática  produz  alívio  efetivo  da  dor  por  até
2  semanas.9
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34  

A  fim  de  melhorar  o  tratamento  da  SDM  e  oferecer  uma
pção  menos  invasiva,  este  estudo  teve  como  objetivo  ava-
iar  a  ação  analgésica  de  um  creme  de  alta  concentração  de
apsaicina,  a  qual  dessensibiliza  nociceptores  e  que  poten-
ialmente  pode  representar  opção  terapêutica  para  essa
ituação  clínica.

étodo

ste  foi  um  estudo  prospectivo,  duplo-cego  controlado
or  placebo  que  atende  aos  critérios  do  Consort.  Após

 aprovação  pelo  Comitê  de  Ética  e  Pesquisa  Institucio-
al,  o  estudo  foi  conduzido  em  clínica  especializada  de
or  em  hospital  terciário  de  ensino.  Os  cremes  placebo
PLA)  e  capsaicina  8%  (CPS)  foram  especialmente  formula-
os  e desenvolvidos  para  ser  usados  neste  estudo  e  foram
ubmetidos  a  procedimentos  farmacêuticos  padronizados,
testaram  sua  segurança  e  estabilidade,  inclusive  análises
icrobiológicas,  físicas  e  químicas  antes  de  sua  aplicação.
Indivíduos  adultos  foram  convidados  a  participar  do

studo  e  foram  inscritos  no  grupo  ativo  ou  placebo  de
cordo  com  números  gerados  aleatoriamente  por  um  soft-
are  online. Os  critérios  de  inclusão  foram:  pacientes  em

ratamento  regular  no  ambulatório  de  dor;  adesão  adequada
os  medicamentos  prescritos,  que  compreende  terapia  con-
encional  para  SDM  por  pelo  menos  um  mês;  a  presença
e  dor  >  5  de  intensidade  (avaliada  pela  Escala  Numérica
erbal  ---  ENV,  0---10)  provocada  pela  palpação,  feita  pelo
esquisador,  do  PG  mais  doloroso;  ausência  de  lesões  ou
eridas  na  pele  sobre  o  PG;  ausência  de  hipersensibilidade
onhecida  à  capsaicina  (pergunta-se  ao  sujeito  sobre  a  exis-
ência  de  intolerância  à  pimenta  vermelha);  abstenção  à
ngesta  de  pimenta  vermelha  seis  horas  antes  da  aplicação
o  creme;  ausência  de  hipersensibilidade  a  qualquer  compo-
ente  da  fórmula  (pergunta-se  ao  sujeito  sobre  a  existência
e  intolerância  aos  cremes  da  pele);  ausência  de  hiper-
ensão  e  diabetes;  não  estar  grávida.  Como  critério  de
xclusão  considerou-se  a  recusa  do  paciente  em  participar
o  estudo  imediatamente  antes  da  aplicação  do  creme  sor-
eado.  Todos  os  participantes  manifestaram  concordância
ara  a  participação  voluntária  por  meio  da  assinatura  do
ermo  de  Consentimento  Livre  e  Esclarecido.

Solicitou-se  ao  paciente  que  apontasse  o  PG  mais  dolo-
oso  durante  o  exame  físico,  a  fim  de  determinar  a  aplicação
ópica  do  creme,  de  acordo  com  o  grupo  sorteado  de  pacien-
es.  Esse  PG  foi  demarcado  por  um  molde  circular  de  24  mm
e  diâmetro  com  um  estilete  para  uso  na  pele.  Antes  da
plicação  dos  cremes  (PLA  ou  CPS)  do  estudo,  os  pacientes
e  ambos  os  grupos  receberam  um  creme  anestésico  tópico
omercialmente  disponível  (lidocaína  a  4%)  por  50  minutos
a  área  correspondente  ao  PG,  removido  antes  da  aplicação
o  PLA  ou  CPS  ---  base  de  creme  e  base  de  creme  incorporada
om  8%  de  capsaicina.

O  creme  PLA  e  CPS  foram  aplicados  em  uma  quantidade
e  10  g  por  30  minutos  na  área  da  pele  demarcada.10 Todos
s  equipamentos  de  proteção individual  necessários  foram
ferecidos  para  a  segurança  dos  profissionais  e  pacientes

luvas,  óculos  de  proteção e  máscaras  faciais).  Pacientes  em
mbos  os  grupos  receberam  um  único  tratamento.  No  fim  de
0  minutos,  as  formulações  de  PLA  e  CPS  foram  removidas
om  o  uso  de  lenços  umedecidos  e  os  parâmetros  de  toxi-
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idade  e  tolerabilidade  foram  avaliados.  Além  disso,  a  área
emarcada  da  pele  foi  limpa  com  um  gel  de  limpeza  não
ônico  em  pH  fisiológico.

Os  sujeitos  foram  perguntados  sobre  a  presença  de
ensação  de  queimação  no  local  (parâmetros  de  tolera-
ilidade  da  pele),  bem  como  a  ocorrência  de  alterações
utâneas  durante  os  60  minutos  imediatamente  após  a
plicação  das  formulações.  Ao  remover  as  formulações  aos
0  e  60  minutos,  os  pacientes  foram  solicitados  a  pontuar
ua  dor  espontânea  (Escala  Numérica  Verbal,  0  a  10  -  ENV),
u  seja,  sem  palpação do  PG.  Vinte  e  quatro  horas  após  a
etirada  das  formulações,  os  pacientes  foram  contatados  por
elefone  para  avaliar  a  tolerância  cutânea,  com  perguntas
obre  a presença ou  ausência  de  vermelhidão  e  queimação
o  local  de  aplicação,  além  da  avaliação  da  dor  espontânea.

A  avaliação  do  paciente  feita  no  sétimo  dia  após  a
plicação  das  formulações,  bem  como  as  avaliações  subse-
uentes  (um  mês  e  dois  meses),  também  foram  feitas  por
eio  de  ligações telefônicas.  Durante  esses  atendimentos,

s  pacientes  foram  perguntados  sobre  a  presença  e  intensi-
ade  da  queimação  no  local,  alterações  da  pele  e  também
ara  pontuar  a  dor  espontânea  sentida  durante  a  última
emana  com  o  uso  a  EVN,  em  três  situações  diferentes:
enor  escore  de  intensidade  de  dor  (MEM),  maior  escore
e  intensidade  de  dor  (MAM)  e  escore  da  dor  no  momento
a  avaliação (EDM).  Os  pacientes  também  foram  solicitados

 avaliar  sua  satisfação  após  o tratamento  (insatisfeito,  um
ouco  ou  totalmente  satisfeito).  Os  parâmetros  de  tolerabi-
idade  da  pele  ao  creme  aplicado  foram  avaliados  em  quatro
omentos  (1,  15,  30  e  60  minutos).

nálise  estatística

 tamanho  da  amostra  foi  determinado  com  base  na
iferença  esperada  entre  as  médias  do  EVN  nos  grupos  de
studo,  em  torno  de  quatro  unidades  de  medida.  Assumindo
m  desvio  padrão  de  3,5  unidades  e  a  potência  do  teste  em
elo  menos  90%,  calculamos  que  20  pacientes  eram  neces-
ários  por  grupo.  Para  a  análise  estatística  e  verificação
e  possíveis  diferenças  em  relação aos  momentos  e  grupos
sou-se  Anova  com  medidas  repetidas,  o  que  possibilita  o
ratamento  com  análises  univariadas  e  multivariadas.  Para
omparações  que  envolvem  variáveis  quantitativas  foi  usado

 teste  t  de  Student  e  comparações  entre  variáveis  qualita-
ivas,  o  teste  de  proporcionalidade.  O  nível  de  significância
oi  de  5%.

esultados

oram  incluídos  46  pacientes.  No  entanto,  seis  pacientes
oram  excluídos  durante  o  estudo,  pois  não  foi  possível
ontatá-los  por  telefone  após  a  intervenção  proposta.  Assim,
0  pacientes  com  SDM  foram  efetivamente  incluídos  neste
nsaio  clínico.  Vinte  pacientes  no  Grupo  PLA  (cinco  homens

 15  mulheres)  receberam  a base  de  creme  e  outros  20
acientes  no  Grupo  CPS  (quatro  homens  e  16  mulheres)  rece-
eram  o  creme  de  capsaicina  8%.  A  faixa  etária  dos  pacientes

os  Grupos  PLA  (57  anos)  e  CPS  (58  anos)  não  apresentou
iferença  estatisticamente  significante  (p  ≥  0,05;  teste  t  de
tudent).  Em  relação aos  medicamentos  realmente  em  uso,
omo  analgésicos,  anti-inflamatórios,  relaxantes  musculares
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aplicada  topicamente.  Apesar  de  estudos  com  resultados
Creme  tópico  de  capsaicina  (8%)  para  o  tratamento  da  síndr

e  antidepressivos,  os  resultados  não  indicaram  diferença  sig-
nificativa  entre  os  dois  grupos  (p  ≥  0,05;  teste  t  de  Student).
A  única  diferença  estatisticamente  significativa  observada
foi  em  relação ao  uso  de  benzodiazepínicos,  anticonvulsi-
vantes  e  neurolépticos,  que  foram  mais  usados,  antes  do
início  da  execução  do  estudo,  no  Grupo  PLA  (80%  dos  indiví-
duos)  em  comparação  ao  Grupo  CPS  (50%)  (p  <  0,001;  teste
para  proporcionalidade).

Na  avaliação dos  escores  de  dor  na  semana  anterior  à
aplicação  das  formulações,  não  houve  diferença  estatisti-
camente  significante  entre  os  grupos  PLA  e  CPS  nas  três
situações  consideradas  (MEM,  MAM  e  EDM)  (p  ≥  0,05;  teste
t  de  Student).

Não  houve  diferença  estatisticamente  significante  no
nível  de  satisfação  avaliado  60  minutos  após  a  intervenção.
Entre  os  pacientes  do  Grupo  PLA,  18  indivíduos  estavam
totalmente  satisfeitos,  enquanto  no  Grupo  CPS  20  indivíduos
estavam  totalmente  satisfeitos  (p  ≥  0,05  teste  para  propor-
cionalidade).

No  Grupo  CPS,  65%  dos  pacientes  apresentaram  sensação
de  queimação  na  pele  logo  após  a  aplicação,  enquanto
nenhum  dos  pacientes  do  Grupo  PLA  experimentou  ardor
local  (p  <  0,0001,  teste  t  de  Student).  A  presença de
hiperemia  cutânea  foi  observada  em  47,5%  dos  pacien-
tes  do  Grupo  CPS,  enquanto  em  nenhum  dos  pacientes
do  Grupo  PLA  apresentou  essa  alteração  (p  <  0,0001;
teste  para  proporção).  No  momento  de  24  horas  após  a
intervenção,  nenhum  dos  40  indivíduos  apresentou  queixa
de  queimação  ou  hiperemia  local  no  local  da  aplicação

do  creme.  Nenhum  outro  efeito  colateral  local  ou  sis-
têmico  significativo  foi  observado  nos  participantes  de
ambos  os  grupos  durante  o  período  de  observação  do
estudo.
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Tabela  1  Pontuação  de  dor  inferior  na  última  semana  avaliada  p

Tempo  em  relação  

Grupos  (n  =  20)  AI  60  min  

PLA  3,7  (1,1)  3,7  (1,7)  

CPS 4,3  (2,2)  3,3  (2,3)  

Média ±  DP  4,0  (1,6)  3,5  (2,0)  

Os dados são expressos em média ± DP. Período de exposição: AI (antes d
(p ≥ 0,05): comparação entre períodos. PLA, Grupo Placebo; CPS, Gru
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Figura  1  Escores  de  dor  avaliados  pela  escala  numérica  verbal  (
(b) Maior  pontuação  de  dor  (MAM)  na  última  semana.  (c)  Escore  de  

em média  e  desvio-padrão.  PLA,  Grupo  Placebo;  CPS,  Grupo  Caps
comparação entre  os  pontos  no  tempo,  no  mesmo  grupo).
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scores  de  dor  pós-intervenção

s  escores  de  MEM  (menor  pontuação  de  dor)  de  ambos  os
rupos  são  apresentados  na  tabela  1 e  na  figura  1a.  Indepen-
entemente  do  momento  considerado,  não  houve  diferença
ignificativa  entre  os  grupos  e  momentos  (p  ≥  0,05).

Em  relação à  MAM  (maior  pontuação  de  dor)  após  as
ntervenções,  os  sujeitos  do  Grupo  PLA  apresentaram  mai-
res  escores  de  dor  em  comparação  aos  pacientes  do  grupo
om  CPS  (p  <  0,0001).  Além  disso,  60  dias  após  os  momen-
os  de  intervenção,  houve  uma  diminuição  do  MAM  no  Grupo
PS,  embora  estatisticamente  significante,  sem  significân-
ia  clínica.  Esses  resultados  estatisticamente  e  clinicamente
orma  significativos  para  os  períodos  de  sete  e  30  dias  (p

 0,01)  (tabela  2  e  fig.  1b).
Não  houve  diferença estatisticamente  significativa  entre

s  escores  de  EDM  (dor  no  momento)  nos  primeiros  momen-
os  60  minutos  após  a  intervenção)  entre  os  dois  grupos.
orém,  aos  sete,  30  e  60  dias  após  a  intervenção,  observou-
se  menor  escore  de  dor  no  grupo  CPS  (p  <  0,0001).
bservou-se  que  no  Grupo  PLA  a  dor  aumentou  ao  longo  do
empo  em  comparação  ao  momento  antes  da  intervenção,
omo  mostrado  na  tabela  3  e  figura  1c,  o  que  não  ocorreu
os  sujeitos  do  Grupo  CPS.

iscussão

 capsaicina  exerce  reconhecido  efeito  analgésico  quando
ontraditórios  do  uso  desse  analgésico  na  SDM,  não  há  estudo
m  que  altas  concentrações,  a  exemplo  do  que  tem  sido
mpregado  em  tratamento  de  dor  neuropática  periférica,

ela  escala  numérica  verbal  (0---10)

à  intervenção

7  dias  30  dias  60  dias

2,7  (2,8)  1,3  (2,9)  1,4  (3,3)
1,4  (1,4)  1,7  (1,9)  1,7  (2,9)
2,0  (2,3)  1,5  (2,4)  1,5  (3,1)

a intervenção), 60 minutos e sete, 30 e 60 dias após a intervenção
po Capsaicina 8%.

EDM
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0---10).  (a)  Menor  pontuação  de  dor  (MEM)  na  última  semana.
dor  no  momento  da  avaliação  (EDM).  Análise  Anova,  expressa
aicina  8%  (*p  <  0,000,  comparação  entre  grupos;  **p  <  0,001,
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Tabela  2  Escore  maior  de  dor  na  última  semana  avaliado  pela  escala  numérica  verbal  (0---10)

Tempo  em  relação  à  intervenção

Grupos  (n  =  20)  AI  60  Min  7  dias  30  dias  60  dias

PLA  9,2  (1,1)a 8,5  (2,3)a 8,1  (1,5)a 9,8  (0,5)a 9,7  (0,5)a

CPS  9,2  (1,5) 6,9  (2,6) 5,0  (1,9)b 8,6  (1,0)b 8,7  (1,0)b

Média  ±  DP 9,2  (1,3) 7,7  (2,5) 6,5  (2,3) 9,2  (1,0) 9,2  (1,0)

Os dados são expressos em média ± DP. Tempo de exposição: AI (Antes da Intervenção), 60 minutos e sete, 30 e 60 dias após a intervenção.
a p < 0,0001; comparação entre grupos.
b p < 0,001; comparação entre os pontos no tempo, no mesmo grupo.

Tabela  3  Maior  pontuação  no  momento  da  avaliação  avaliada  pela  escala  numérica  verbal  (0---0)

Tempo  em  relação  à  intervenção

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

PLA  6,7  (2,0) 3,5  (2,2) 5,7  (2,5)a 7,8  (2,0)a 8,8  (0,5)a

CPS  6,8  (2,1) 2,2  (2,1) 0,7  (1,2)b 1,1  (1,2)b 3,8  (3,4)b

Média  ±  DP 6,7  (2,0) 2,8  (2,2) 3,2  (3,2)  4,4  (3,7)  6,3  (3,5)

Os dados são expressos em média ± DP. Tempo de exposição: AI (antes da intervenção), 60 minutos e sete, 30 e 60 dias após a intervenção.
a

rupo.
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p < 0,0001; comparação entre grupos.
b p < 0,001; comparação entre os pontos no tempo, no mesmo g

essa  situação clínica  específica.  Sabe-se,  entretanto,  que
oncentrações  de  capsaicina  habitualmente  empregadas  cli-
icamente  têm  sido  associadas  ao  alívio  de  dor  de  curta
uração  e  à  baixa  adesão  ao  uso  continuado,  devido  aos  efei-
os  colaterais,  especialmente  a  sensação  de  queimação  após

 aplicação.  O  benefício  da  capsaicina  tem  sido  associado  a
m  fenômeno  relacionado  à  concentração.  Assim,  potencial-
ente  os  pacientes  portadores  de  SDM  podem  se  beneficiar

om  melhor  alívio  da  dor,  por  tempo  mais  prolongado,  com
 emprego  tópico  de  capsaicina  de  maior  concentração.11

Os  pacientes  com  SDM  incluídos  neste  estudo  apresentam
aracterísticas  clínicas  semelhantes  àquelas  dos  sujeitos
ncluídos  em  outras  publicações.  Estudos  em  centros  de  dor

 clínicas  de  várias  especialidades  indicam  que  a  incidência
e  SDM  é  de  21%  a  93%  em  pessoas  com  queixas  generaliza-
as  de  dor.12 A  idade  média  dos  pacientes  que  participaram
este  estudo  foi  de  57  a  58  anos.  Um  estudo  mostrou  que
ouve  maior  prevalência  de  SDM  em  pacientes  entre  50  e  74
nos.13 Esses  dados  coincidem  com  outros  estudos  e  sugerem
ue  os  indivíduos  em  idade  ativa  são  os  mais  afetados  pelo
DM.  No  entanto,  a  maioria  dos  pacientes  que  concordaram
m  participar  deste  estudo  tinha  cerca  de  50  anos.  No  Bra-
il,  as  mulheres  de  meia-idade  são  mais  propensas  a  sofrer
e  SDM  (3:1)  em  comparação  aos  homens,  particularmente
a  faixa  de  30  a  49  anos.14

É  também  digno  de  observar  que  a  maioria  dos  sujeitos
m  ambos  os  grupos  deste  estudo  eram  do  sexo  feminino.  Um
studo  de  epidemiologia  clínica  no  Hospital  das  Clínicas  da
aculdade  de  Medicina  da  Universidade  de  São  Paulo  relatou
aior  prevalência  de  SDM  no  sexo  feminino.  Na  maioria  dos

ndivíduos,  o  acometimento  se  deu  em  mais  de  um  segmento
15
orporal.

Aspectos  notáveis  como  a  dor,  a  incapacidade  gerada
ela  SDM,  a  cronicidade  da  condição  e  algumas  experiên-
ias  terapêuticas  frustrantes  tendem  a  tornar  o  paciente

p
a
r
p

ais  resistente  a  novas  propostas  de  tratamento,  especi-
lmente  quando  sua  eficácia  não  pode  ser  garantida  com
m  grau  relativo  de  confiança.  Vários  pacientes  convida-
os  a participar  deste  estudo  recusaram  porque  não  havia
arantia  de  que  a  intervenção  resolveria  o  seu  problema.
ssociado  a  esse  fato,  estava  o  ceticismo  dos  pacientes  de
ue  a aplicação  de  um  derivado  de  pimenta  poderia  aliviar

 dor  consequentemente  à  SDM.
Os  sujeitos  que  concordaram  e  foram  admitidos  no  estudo

xpressaram  grande  esperança  de  que  algo  desconhecido
eria  administrado  e  poderia  aliviar  sua  dor.  Sabe-se,  entre-
anto,  que  para  cada  10  pacientes  tratados  com  capsaicina
m  tende  a  abandonar  o  tratamento  devido  o  surgimento  de
intomas  e  sinais  locais.16 Além  disso,  devido  a  esses  efei-
os  localizados,  é  difícil  conduzir  estudos  clínicos  com  esse
edicamento  pela  dificuldade  do  encobrimento  do  estudo.
Os  pacientes  deste  estudo  já  recebiam  terapia  medica-

entosa  prescrita  para  o  seu  diagnóstico.  Os  medicamentos
ais  prescritos  foram  analgésicos,  anti-inflamatórios  não

steroides  (AINEs),  antidepressivos,  benzodiazepínicos,
elaxantes  musculares,  anticonvulsivantes  e  neurolépticos.

 capsaicina,  benzodiazepínicos,  AINEs,  no  entanto,  não  têm
vidências  suficientes  na  literatura  médica  que  suportam  o
eu  uso  em  SDM.17

Os  capsaicinoides  (capsaicina  e  di-hidrocapsaicina)  são
s  substâncias  responsáveis  pelo  sabor  picante  do  gênero
imenta  capsicum  e  pela  irritabilidade  da  pele  e  das
embranas  mucosas  decorrentes  do  seu  uso  tópico.18 A cap-

aicina  liga-se  ao  receptor  vaniloide  Tipo  1  presente  nos
ervos  periféricos,  leva  a  um  influxo  de  cálcio  e  à  liberação
e  neuropeptídeos  inflamatórios,  que  está  associada  às  pro-

19
riedades  irritantes  da  capsaicina. Além  disso,  a  liberação
guda  da  substância  P,  que  também  ocorre,  resulta  em  hipe-
algesia  inicial  que,  com  o  tratamento  continuado,  é  seguida
or  depleção dessa  substância  e  consequente  analgesia.
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2. Ribeiro DC, Belgrave A, Naden A, et al. The prevalence of myo-
Creme  tópico  de  capsaicina  (8%)  para  o  tratamento  da  síndr

Após  repetidas  aplicações  por  períodos  variáveis,  o  local
apresenta  diminuição  da  sensibilidade  e  aumento  do  blo-
queio  dos  estímulos  dolorosos,  resulta  em  dessensibilização
(reversível  com  descontinuação do  uso)  ou  lesão  reversível
da  fibra,  depende  da  dose  e  duração da  exposição.20

A  maioria  das  formulações  de  capsaicina  disponíveis
comercialmente  está  na  forma  de  um  unguento  que  contém
0,025%  ou  0,075%  de  ingredientes  ativos.21 Para  alívio  da
dor,  as  formulações  de  capsaicina  em  baixas  concentrações
requerem  várias  semanas  de  aplicação.  No  entanto,  devido
a  reações  cutâneas  locais,  como  ardor,  queimação  e  eri-
tema,  muitos  pacientes  abandonam  o  tratamento  antes
desse  período.

O  emprego  de  adesivo  dérmico  que  contém
concentrações  de  capsaicina  semelhantes  às  emprega-
das  neste  estudo  é  indicado  para  o  tratamento  da  dor
associada  à  neuralgia  pós-herpética  e  foi  aprovado  pela
Food  and  Drug  Administration  (FDA)  dos  Estados  Uni-
dos.  Os  efeitos  adversos  mais  comuns  relacionados  a  essa
formulação  que  contém  alta  concentração  de  capsaicina  são
eritema  transitório,  prurido  e  dor.  Essas  reações  cutâneas
não  são  graves  e  desaparecem  espontaneamente  sete  dias
após  a  aplicação.11

Neste  estudo,  observamos  a  ocorrência  de  queimação  e
hiperemia  cutânea  local  em  48%  dos  pacientes,  15  minutos
após  a  administração da  formulação  do  CPS,  mesmo  com  a
aplicação  prévia  de  anestésico  local  tópico.  Essas  reações
cutâneas  desapareceram  24  horas  após  a  administração sem
a  ocorrência  de  complicações.  Os  pacientes  que  receberam
a  formulação  de  PLA  não  apresentaram  distúrbio  de  pele.

A  quantidade  de  formulações  administradas  foi  de  apro-
ximadamente  10  g  para  cada  paciente,  aplicado  em  PG
previamente  marcado,  com  o  uso  de  um  molde  plástico
de  24  mm  de  diâmetro.  Não  se  conhece  antídoto  para  a
capsaicina.11

Nos  estudos  de  toxicidade  da  capsaicina,  foram  feitos
tempos  de  exposição  superiores  a  30  minutos  em  ratos,
camundongos  e  porcos,  sem  que  se  observasse  toxicidade.
Foi  demonstrado  que  a  absorção 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.22 No
presente  estudo  mostrou  toxicidade  sistêmica,  ou  fototoxi-
cidade,  durante  ou  após  a  aplicação  das  formulações  de  PLA
e  CPS.  Além  disso,  em  ratos  não  foi  encontrado  potencial
fototóxico  da  capsaicina.23

A  capsaicina  é  tipicamente  um  fármaco  analgésico
usado  no  tratamento  da  dor  neuropática,  como  neuropatia
diabética  e  neuralgia  pós-herpética,  bem  como  na  osteo-
artrite,  artrite  reumatoide  e  no  tratamento  sintomático  da
psoríase.24 Os  autores  não  localizaram  estudos  com  emprego
de  capsaicina  em  altas  concentrações  em  pacientes  com
SDM.

Os  resultados  deste  estudo  corroboram  a  atividade
farmacodinâmica  da  capsaicina,20 uma  vez  que  alguns  paci-
entes  mostraram  uma  diminuição  na  intensidade  da  dor  até
60  dias  após  a  aplicação  e  podem  ter  experimentado  uma
possível  dessensibilização  reversível  à  dor.

A  intensidade  da  dor  foi  avaliada  neste  estudo  antes

e  após  a  aplicação pelo  ENV,  mostrou  reduções  nos  esco-
res  de  dor  após  60  minutos  de  aplicação  que  persistiram
até  o  início  dos  60  dias  de  observação.  Há  evidências
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e  que  possivelmente  a  capsaicina  diminua  a  densidade
as  fibras  nervosas  epidérmicas  após  uma  única  aplicação
e  adesivo  de  alta  concentração.  Esse  efeito  é  reversí-
el,  pois  após  a  cessação  da  exposição  há  reinervação
a  epiderme  com  a  recuperação  funcional  das  fibras
ervosas.25

Este  estudo  foi  o primeiro,  de  nosso  conhecimento,  em
ue  capsaicina  8%  foi  empregada  topicamente  no  trata-
ento  da  SDM.  Como  limitação  é  importante  ressaltar  que

s  avaliações  pós-aplicação foram  feitas  através  de  entrevis-
as  por  telefone  e  que  não  se  usou  algômetro  de  pressão  na
valiação  do  TG  mais  doloroso,  tanto  na  fase  de  inclusão  do
articipante  no  estudo  quanto  nas  avaliações  posteriores.

A  concentração na  formulação  de  capsaicina  CPS  foi  sig-
ificativamente  maior  do  que  a  concentração usada  em
rodutos  tópicos  de  capsaicina  patenteados  no  Brasil.  Uma
nica  aplicação  por  60  minutos  da  formulação  do  CPS  pode
er  resultado  em  uma  redução significativa  na  densidade
as  fibras  nervosas  epidérmicas,  fato  que  não  foi  medido
este  estudo  por  análise  de  imuno-histoquímica.  Embora  os
ados  provenientes  de  estudos  imuno-histoquímicos  sugi-
am  que  a capsaicina  pode  interferir  com  fibras  nervosas
ociceptivas,26 vale  a  pena  mencionar  que  a  degeneração
xonal  não  é,  provavelmente,  o  único  mecanismo  res-
onsável  para  o  alívio  da  dor  observado  neste  estudo.
ma  redução na  excitabilidade  neuronal,  que  interrompe

 transporte  axonal  rápido  ou  a dessensibilização  intrín-
eca  dos  receptores,  provavelmente  contribuiu  para  o  efeito
erapêutico.27 Após  60  dias  de  aplicação,  todos  os  pacien-
es  sentiram  dor  novamente,  embora  de  menor  intensidade,
ndicou-se  o  mecanismo  de  ação  reversível  da  formulação  de
PS  empregada.

onclusão

 capsaicina  a  8%,  como  topicamente  aplicada  neste  estudo
línico,  em  pacientes  portadores  de  SDM,  apresentou  efeito
nalgésico  significativo.  Essa  analgesia  persistiu  por  quase
ois  meses  após  uma  única  aplicação  sem  produzir  efeitos
dversos  significativos.
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