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H 0QUEE?

Devido ao seu sabor picante e pungente, diferentes espécies de pimentas pertencentes ao género Capsicum sdo utilizadas na
culindria com a finalidade de condimentar os alimentos. Esta caracteristica sensorial esta relacionada a presenca de um grupo
de compostos capsaicinoides, tal como a capsaicina, que promovem a sensacdo de ardéncia quando em contato com a pele
ou mucosas. Mais recentemente, inimeros estudos vém demonstrando que a capsaicina também exibe propriedades anti-
inflamatoria, analgésica, anti-pruritogénica e termogénica, de potencial benéfico no tratamento de quadros inflamatorios e dor
cronica. '
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FIGURA 1 - Estrutura quimica da capsaicina, um capsaicinoide de caracteristica pungente encontrado em diferentes espécies de pimentas do género
Capsicum. Adaptado de www.shutterstock.com, 2020.

B QUAL 0 MECANISMO DE AGAO?

Dentre os principais efeitos bioldgicos associados a capsaicina destaca-se a ativacdo do receptor de potencial transitorio
vaniloide subtipo 1 (TRPV1, do inglés “fransient receptor potential cation channel’). O receptor TRPV1 € ativado principalmente
por estimulos nocivos, incluindo temperatura superior a 42 °C, pH acido (menor que 6,5), moléculas enddgenas derivadas de
lipidios e substancias exdgenas pungentes, como a capsaicina. Embora este receptor esteja presente em diferentes tecidos
e populacdes celulares no organismo, € expresso em maior quantidade em nociceptores, que sdo aferentes de neurdnios
sensoriais responsaveis pela percepcao de estimulos danosos e pela sensacéo de dor. Nestas fibras nociceptivas, a ativagdo do
TRPV1 promove o aumento do influxo de ions célcio e induz a despolarizagéo da membrana celular, facilitando a propagagéo do
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potencial elétrico e a transmissdo da informacgdo sensorial dos ganglios da raiz dorsal da medula espinhal até areas especificas
do sistema nervoso central. Entretanto, a estimulacao repetida do TRPV1 pela capsaicina resulta em dessensibilizagdo deste
receptor, dificultando a geragéo de novos potenciais de agdo e inibindo a transmissdo da informacdo nociceptiva. Embora
0S mecanismos exatos envolvidos na dessensibilizacao do receptor TRPV1 pela capsaicina ainda nao sejam completamente
conhecidos, ja foi demonstrado que este capsaicinoide promove uma deplecdo de substancia P (principal mensageiro quimico
responsavel pela transmissdo da informacéo nociceptiva da periferia para o SNC). Além disso, a ativacdo do TRPV1 pela
capsaicina resulta na ativacdo de mensageiros intracelulares (tais como proteinas dependentes de calcio), que favorecem a
dessensibilizacdo deste receptor. 2-°

Adicionalmente, a ativacdo do TRPV1 pela capsaicina reduz a expressdo de mediadores inflamatorios, tais como enzimas
cicloxigenases, citocinas pro-inflamatorias, fator de necrose tumoral (TNF-ay), fator nuclear kappa B (NF-KB) e fatores angiogénicos,
via ativacdo de receptores ativados por proliferadores de peroxissoma tipo gama (PPARy) e inibicéo de proteinas tirosina quinase
da familia Src.®
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FIGURA 2 — Principal mecanismo de agao associado aos efeitos bioldgicos da capsaicina. Através da ativagdo do TRPV1 localizado em aferentes
de neurdnios sensoriais (nociceptores), a capsaicina promove a dessensibilizagdo deste receptor e blogueia a propagacao de potenciais de acéo
necessarios para a transmissao da informagao nociceptiva da medula espinhal até dreas especificas do sistema nervoso central.
Adaptado de ANAND P, 2011

EVIDENCIAS NA LITERATURA

B DOR NEUROPATICA

A dor neuropatica € um tipo de dor cronica decorrente da lesdo em fibras nervosas nociceptivas apds danos teciduais (como
amputacao de um membro) ou degeneracao nervosa relacionada de outras doencas (incluindo doengas neurodegenerativas ou
autoimunes, diabetes, cancer, alcoolismo, entre outras). A intensidade da dor € varidvel e os sintomas mais comuns sdo a dor
continua em queimacao, a dor em choques, anodinia mecanica, formigamento ou amortecimento. Para o tratamento da dor
neuropatica s@o utilizados principalmente farmacos que diminuem a atividade elétrica nas fibras nervosas nociceptivas (como
anestésicos, analgésicos opioides, anticonvulsivantes e alguns antidepressivos). Neste contexto, evidéncias demonstram que a
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aplicacdo topica de capsaicina também favorece a analgesia em casos de dor neuropatica. Desta forma, o efeito analgésico da
aplicacao topica de capsaicina foi avaliado em pacientes com dor neuropatica pds-cirdrgica. Através de um estudo randomizado
e controlado por placebo, 103 individuos (homens e mulheres com idade entre 18 a 74 anos) receberam diariamente, ao longo
de 8 semanas, a aplicacdo de um creme contendo 0,075% de capsaicina. Ao término do estudo, foi observado que a aplicagéo
deste creme sob a regido afetada reduziu de maneira significativa a magnitude da dor relatada por estes individuos. ’

Adicionalmente, a eficdcia da aplicacdo tdpica de capsaicina em condi¢des dolorosas associadas a neuropatia diabética foi
avaliada através de um estudo clinico realizado com 300 pacientes. Foi demonstrado que quatro aplicacoes didrias de um creme
contendo capsaicina (0,075%), durante 8 semanas, resulta em um efeito analgéesico semelhante ao obtido através da aplicagéo
de um creme contendo turberitina (um oleo essencial utilizado como anestésico local). 8

Em conjunto, estes estudos apontam o efeito benéfico da aplicagao tdpica de capsaicina na reducédo da dor neuropatica.

B RINITE ALERGICA IDIOPATICA

Rinite alérgica idiopatica é o termo utilizado para descrever uma condicéo clinica de etiologia desconhecida e que se manifesta
clinicamente através de obstrucdo nasal, espirros, coceira e coriza, geralmente desencadeados por fatores ambientais tais como
mudancas de temperatura, odores fortes e irritantes, estresse emocional ou fisico. Ja foi demonstrado que a fisiopatologia da
rinite alérgica idiopatica envolve a liberacéo local de neuropeptideos (como a substéancia P) e a ativagdo do receptor TRPV1 em
fibras nervosas aferentes, resultando nos sintomas nasais. Estudos clinicos apontam, ainda, a eficacia da administragdo nasal
de capsaicina no tratamento da rinite alérgica idiopatica, que leva a reducéo dos sintomas nasais caracteristicos desta condicao
clinica. Através de um estudo randomizado, duplo-cego e controlado por placebo realizado com 21 homens e 24 mulheres (19
a 62 anos de idades), foi observado que 5 administracdes nasais didrias de um spray contendo 0,7 mmol/L de capsaicina (em
intervalos de 1 hora), durante 12 semanas, reduziu a manifestacdo dos sintomas de rinite alérgica idiopatica por até 26 semanas
apos o término do tratamento. °
@

Q4
H PRURIGO NODULARES Founacaumn

A coceira (ou prurido) é caracterizada como uma sensacéo desagradavel que evoca a vontade de cocar. Pode afetar qualquer
regidqo do corpo e resultar no aparecimento de escoriacoes, que podem se tornar inflamadas e favorecer a instalacao de
infeccOes secundarias. Acredita-se que o processamento sensorial da dor e da coceira compartilha mecanismos comuns, e que
envolve a ativacéo de nociceptores atraves de estimulos de intensidades distintas. Estudos sugerem que a aplicacao topica de
capsaicina poderia dessensibilizar neurdnios aferentes, reduzindo assim a liberagéo local de histamina e serotonina, substancias
envolvidas tanto na manifestacéo de coceira quanto da inflamacéo. ™

O prurigo nodular € uma doenca da pele de origem idiopatica caracterizada pela presenca de nddulos pruriginosos que geralmente
aparecem nos bracos e pernas. Assim, estudos vém avaliando o efeito da aplicacao topica de capsaicina no tratamento de prurigo
nodulares. Através de um estudo randomizado, duplo-cego e controlado por placebo, 9 homens e 24 mulheres (idade entre 23 e
85 anos) aplicaram um creme contendo capsaicina (0,025% a 0,3%) no local das lesdes, de 4 a 6 vezes ao dia, por um periodo
de 2 a 33 meses. Apds 12 dias do inicio do tratamento, os individuos que realizaram a aplicacao topica do creme contendo este
capsaicinoide relataram a eliminagéo completa do prurido, efeito que persistiu até o final do periodo de tratamento. ™

B OUTRAS EVIDENCIAS

Estudos clinicos ja demonstraram que a administracéo intra-articular de capsaicina no joelho também promove a dessensibilizagao
de fibras nociceptivas em tecidos profundos, resultando em efeito analgésico e reduzindo a sensagéo dolorosa decorrente de
osteoartrite. Quando administrada por sonda entérica, a capsaicina também promove a melhora da degluticdo em pacientes
com disfagia decorrente de derrame cerebral, bem como do peristaltismo secundario induzido por refluxo cronico. Ja quando
administrada de maneira intraduodenal, a capsaicina aumenta a sensacdo de saciedade. Apesar dos efeitos benéficos, todos
estes trabalhos relataram a manifestagéo de reacdes adversas (como dor e sensacdo de queimacao local), fatores que geram
desconforto e reduzem a aderéncia ao tratamento. Assim, estes estudos apontam que o tratamento topico com capsaicina é
mais adequado e seguro devido a menor incidéncia de reacdes adversas. 271
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\ SUGESTAO POSOLOGICA:

USO TOPICO: 0,025% a 0,075%
N J

OBSERVAGOES

A aplicacao de concentracdes elevadas de capsaicina pode acarretar em vermelhidao, sensagao dolorosa e de queimagao na
regiao aplicada. Por se tratar de um insumo potencialmente irritante, deve ser manipulado com cuidado.

Este insumo deve ser utilizado sob orientacao

meédica ou de outros profissionais da satide.

Informativo destinado a profissionais da satde.
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