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RESUMO

A Diabetes Mellitus (DM) é uma sindrome metabolica de origem multipla, decorrente da falta
de insulina e/ou da incapacidade de a insulina exercer adequadamente seus efeitos. Sendo entéo,
a neuropatia diabética a complicacdo mais prevalente da diabetes, que afeta 0s nervos
periféricos, principalmente das maos e dos pés, podendo haver presenca de dor, falta de
sensibilidade no local, formigamentos e falta de forca, entre outros sintomas mais graves,
devido a alteracdes no sistema nervoso somatossensorial. O tratamento dessa dor neuropatica
inclui o controle da glicemia e uso de medicamentos para controlar os sintomas, desse modo, o
uso medico de canabinoides demonstra inegaveis efeitos analgésicos para o tratamento de dor
neuropatica e inflamacdo, podendo melhorar a eficacia terapéutica. Tendo em vista esse
importante assunto, esse trabalho objetiva compreender o uso de canabidiol para o alivio da dor
neuropatica em casos de neuropatia diabética. De maneira mais especifica, objetiva
compreender o que € a neuropatia diabética e as consequéncias da dor neuropatica, assim como
avaliar se ha beneficio no uso de canabidiol para 0 manejo da dor em pacientes com neuropatia
diabética.

Palavras-chave: canabidiol, neuropatia diabética, usos terapéuticos.

ABSTRACT

Diabetes Mellitus (DM) is a metabolic syndrome of multiple origin, resulting from the lack of
insulin and/or the inability of insulin to properly exert its effects. Therefore, diabetic neuropathy
is the most prevalent complication of diabetes, which affects the peripheral nerves, mainly in
the hands and feet, and there may be pain, lack of sensitivity at the site, tingling and lack of
strength, due to changes in the nervous system. somatosensory. The treatment of this
neuropathic pain includes the control of blood glucose and the use of medications to control the
symptoms, in this way, the cannabinoid doctor demonstrates undeniable analgesic effects for
the treatment of neuropathic pain and inflammation, which can improve therapeutic efficacy.
In view of this important issue, this work aims to understand the use of cannabidiol for the relief
of neuropathic pain in cases of diabetic neuropathy. More specifically, it aims to understand
what diabetic neuropathy is and the consequences of neuropathic pain, as well as to assess
whether there is benefit in the use of cannabidiol for pain management in patients with diabetic
neuropathy.

Keywords: cannabidiol, diabetic neuropathy, therapeutic uses.
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1 INTRODUCAO

O diabetes consiste em uma doenca metabolica com alta prevaléncia e que vem
aumentando com o passar dos anos sendo sua complicacdo mais prevalente a polineuropatia,
que afeta mais de 50% dos pacientes que apresentam essa patologia e se manifesta por dor
resultante de alterac6es do sistema nervoso somatossensorial em regides periféricas ou centrais
gerando as sensacBes de alodinia e hiperalgesia. Isso ocorre pois ha uma alteracdo na
transmissao de sinais sensoriais entre a medula espinal e o cérebro, tendo essa patologia a
caracteristica de se tornar cronica e apresentar cada vez menos resposta aos tratamentos
utilizados (WAJCHENBERG et al., 2014).

O uso de terapias farmacoldgicas e ndo farmacol6gicas compBe o tratamento
multifatorial da dor neuropética podendo ser utilizados opioides fracos ou fortes que possuem
diferentes graus de efeitos adversos. Além disso, pode-se lancar médo de antidepressivos e
antiepilépticos que com o passar do tempo possuem sua eficacia reduzida, sendo necessarias
maiores dosagens e 0 uso de terapias alternativas (WAJCHENBERG et al., 2014).

A utilizacdo de canabinoides, devido a seus efeitos analgésicos, tem sido implementado
h& muitos anos e possui inegavel efeito analgésico no caso de dor neuropética e inflamacéo,
sendo aceito seu uso em muitos paises recentemente. O cababidiol (CBD) consiste em um
componente ndo psicoativo da cannabis, sendo uma molécula bioativa com efeitos em diversos
alvos terapéuticos e considerado uma alternativa ndo apenas nos casos de neuropatia diabética
mas também de outros agravos a salde, uma vez que o sistema endocanabinoide é capaz de
modular a via nociceptiva (BRASIL, 2019).

Cabe ressaltar, ainda, que o uso dessa substancia no Brasil teve aprovacdo recente da
Anvisa, 0 que ocorreu no dia 29 de outubro de 2021, além disso, o produto j& deve ser importado
pronto para uso, uma vez que o cultivo da planta é proibido no pais. Sua prescri¢do deve ser
recomendada apenas quando outras opcOes terapéuticas estiverem esgotadas e para sua
utilizacdo deve-se ter prescricdo médica com receita do tipo B (de cor azul), uma vez que esses
ndo sdo considerados medicamentos pela Anvisa, precisando passar por diversos testes que
assegurem sua eficicia e seguranca além de possiveis consequéncias de sua utilizacdo
terapéutica (BRASIL, 2019).

2 METODOLOGIA
Trata-se de uma revisdo sistematica, sobre o tema “Uso terapéutico do canabidiol em

pacientes com neuropatia diabética”, realizado por meio de pesquisas na base de dados Google

Académico e PubMed.

Brazilian Journal of Health Review, Curitiba, v. 5, n. 3,p.10441-10447, may./jun., 2022



Brazilian Journal of Health Review
ISSN: 2595-6825

10444

Utilizaram-se os descritores “canabidiol”, “neuropatia diabética” ¢ “usos terapéuticos”
presentes na biblioteca virtual em sade. Dessa busca foram encontrados 165 artigos que foram
submetidos aos seguintes critérios de selecdo: exclusdo de trabalhos repetidos e dos quais 0
tema ndo se relacionava com o objetivo deste trabalho, publicados entre os anos 2019 e 2022
nas linguas portugués, espanhol e inglés.

A analise se iniciou pelo campo do titulo, sendo seguida pela leitura do resumo e
posteriormente do contetdo dos artigos integralmente. ApOs serem passadas essas etapas,
restaram oito artigos que foram submetidos a leitura minuciosa para coleta de seus dados e
utilizacdo para a realizacdo dessa revisdo, juntamente com o uso de um tratado de

endocrinologia.

3 DESENVOLVIMENTO

A neuropatia diabética € a complicacdo mais problematica e a mais comum do diabetes
mellitus, que afeta os nervos periféricos (como maos e pés). Esse processo se deve ao fato de
que no diabetes ocorre uma diminuigdo do oxigénio que chega nos nervos, e concomitantemente
ocorre um processo inflamatorio que afetam o funcionamento dos nervos, ocasionando a
neuropatia diabética. A polineuropatia difusa simétrica é a forma mais comum da neuropatia
diabética, em que a auséncia de dor apds estimulagdo € a principal manifestacdo. A avaliacao
clinica da neuropatia diabética e suas opcOes de tratamento sdo multifatoriais. Os tratamentos
farmacoldgicos atuais incluem diferentes classes de medicamentos e sdo paliativos ou
projetados para bloguear a neurotransmissdo, e poucos pacientes recuperam ou apresentam
remissdo da dor, retratando um desafio para 0 manejo da neuropatia periférica diabética
(JESUS; REDIVO; GASPARIN; SOTOMAIOR, 2019).

Os receptores endocanabinoides sdo de dois tipos, os receptores CB1 que séo
encontrados principalmente no sistema nervoso central e os receptores CB2 que séo
encontrados principalmente no sistema nervoso periférico, nas células do sistema imune e nas
células inflamatdrias. A principal funcdo dos receptores CB2 é controlar o funcionamento do
sistema imunolégico, modulando a inflamacdo e a dor (GRUDEN; BARUTTA; KUNOS;
PACHER, 2015).

O canabidiol € um composto ndo psicoativo encontrado na planta Cannabis sativa e que
atua predominantemente nos receptores CB2. Diversos estudos demostraram eficacia na
melhora da dor cronica decorrente de diferentes etiologias com o seu uso. Apresentando efeito
terapéutico em diversas condigfes, como no estresse oxidativo, inflamagdo, perda e

degeneracdo nervosa. Em um estudo realizado com ratos diabéticos induzidos por
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estreptozotocina validou o efeito potencial antinociceptivo do CBD sobre a alodinia mecanica
demonstrando que o efeito antialodinico agudo do CBF néo alterou a atividade locomotora em
ratos diabéticos e que o efeito antialodinico do CBD ndo depende da ativacdo direta dos
receptores CB1 e CB2. Aléem disso, o efeito antialodinico do CBD revelou ser dependente da
ativacdo do receptor 5-HT1A, aumentando significamente os niveis espinhais de serotonina
(JESUS; REDIVO; GASPARIN; SOTOMAIOR, 2019).

Alguns estudos sugeriram que a ativagdo do receptor CB1 contribui para o
desenvolvimento do diabetes mellitus tipo 2, pois o receptor CB1 forma um complexo com o
receptor de insulina e culmina morte das células beta. Ja o receptor CB2 possui um papel
fundamental na inibicdo de processos inflamatoérios, apresentando um potencial efeito protetor
na morte de células beta mediada por células inflamatérias. Os agonistas dos receptores CB2
exerceram efeitos antinociceptivos em camundongos diabéticos devido a inibicdo da
inflamacéo causada pela micrdglia, dessa forma, o receptor CB2 apresentou evidencias de ser
protetor das complicacdes diabéticas (GRUDEN; BARUTTA; KUNOS; PACHER, 2015).

Existem evidencias de que a ativagdo de receptores CB2 diminuiram significativamente
citocinas pré-inflamatorias e fatores pré-apoptéticos e foram responsaveis pela regulagdo do
metabolismo da glicose e de lipidios, sendo chave para o auxilio de alguns disturbios
metabolicos como o diabetes, a obesidade e a hiperlipidemia. A ativacdo dos receptores CB2
ocasionou a reducdo de citocinas como a interleucina 6 (IL-6) e o fator de necrose tumoral alfa
(TNFo), além de apresentar papel na apoptose devido a melhora de espécies reativas de
nitrogénio e espécies reativas de oxigénio. Estudos confirmam, ainda, o papel do CB2 na
secrecdo de insulina, através da facilitacdo da entrada de célcio nas células beta pancreéaticas
apresentando o CB2 como um excelente antioxidante, antiapoptético e anti-inflamatério, e
dessa forma, um excepcional potencial para o tratamento do diabetes mellitus e suas
complicagdes, como a neuropatia diabética (KUMAWAT; KAUR, 2019).

4 RESULTADOS E DISCUSSAO

O uso do canabidiol no tratamento da neuropatia diabética € uma discusséo crescente,
tendo em vista os inumeros estudos que é possivel de ser encontrados em torno da utilizacdo
terapéutica da Cannabis sativa e suas substancias ativas e também do sistema canabindide
endogeno humano. (HALL, 2019)

A fisiopatologia da neuropatia diabética € complexa e existe grandes mazelas na eficacia
dos tratamentos convencionais, levando a uma maior dificuldade em controle da dor, aderéncia

ao tratamento e controle de uma adequada qualidade de vida ao paciente. (HALL, 2019)
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O fato de existir dores que ndo podem ser controladas pelos meios convencionais de
tratamento levam a pesquisar alternativas para o controle e assim aumentarem a esperanca dos
pacientes, os estudos com a utilizacdo do canabidiol € um grande exemplo dessa relacdo. As
pesquisas buscam analisar além do controle da dor, os possiveis problema relacionados a
utilizacdo cronica dessas substancias ativas da canabis, como possiveis dependéncia,
transtornos psiquiatricos, entre outros inumeros problemas possiveis. (PEREIRA, 2020)

As pesquisas demonstram que a utilizagdo do canabidiol passard cada vez mais a ser
uma alternativa de tratamento para 0 manejo da dor neuropatica, principalmente a resistente aos
tratamentos convencionais, evidenciado pela retirada pela Agéncia Nacional de Vigilancia
Sanitaria, no Brasil, do canabidiol da lista de substancias proibidas, passando a ser substancia
a ser controlada. (PEREIRA, 2020)

5 CONCLUSAO

A diabetes é uma preocupacdo crescente em todo o mundo, assim como suas
complicagdes, no qual o manejo adequado de seus danos € fundamental. Sendo assim, a
neuropatia diabética é considerada uma complicacdo grave da diabetes, devido a presenca de
dor neuropaética, e atualmente os tratamentos para seu controle ndo sdo totalmente capazes de
suprirem as necessidades dos pacientes por possuirem inimeros efeitos colaterais. Nesse
sentindo, 0s compostos de cannabis estdo cada vez mais sendo estudados com o intuito de
analisar os efeitos analgesicos deles no controle da dor e inflamag&o, objetivando melhorar a

qualidade de vida ao paciente.
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