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RESUMO

E notdria a dificuldade do tratamento da dor orofacial na odontologia, portanto, foi necessaria a abordagem, visando
a saude e o bem estar dos pacientes de forma mais ampla, surgindo entdo, o uso do canabidiol como coadjuvante nas
abordagens farmacoldgicas. Entretanto, o uso desses coadjuvantes em doengas inflamatodrias é subestimado devido a
falta de conhecimento cientifico do sistema endocanabinoide como participante ativo. Portanto, o objetivo desse
estudo é analisar os efeitos anti-inflamatdrios do canabidiol nos sistemas fisioldgicos, permitindo assim, a redugdo do
uso de farmacos analgésicos para as dores orofaciais,
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ABSTRACT

The difficulty of treating orofacial pain in dentistry is notorious, therefore, the approach was necessary, aiming at
the health and well-being of patients in a broader way, resulting in the use of cannabidiol as an adjunct in
pharmacological approaches. However, the use of these adjuvants in inflammatory diseases is underestimated due to
the lack of scientific knowledge of the endocannabinoid system as an active participant. Therefore, the objective of this
study is to analyze the anti-inflammatory effects of cannabidiol on physiological systems, thus allowing the reduction
of the use of analgesic drugs for orofacial pain,
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INTRODUCAO

Segundo a Associagdo Internacional para o Estudo da Dor (IASP), a dor é “uma experiéncia sensitiva e emocional
desagraddvel associada, ou semelhante aquela associada, a uma lesdo tecidual real ou potencial”, ou seja, a dor é uma
percepgdo desagradavel associada a ativagdo da via nociceptiva, onde é responsavel pela discriminagdo da intensidade,
localizagdo e duragdo do estimulo nociceptivo no cértex somatossensorial (RAJA SN et al., 2020; TAMBELI CH et al.,
2023).

A dor cronica estd associada a alteragdes mal-adaptativas no sistema nervoso, onde a dor é influenciada por
fatores psicoldgicos, cognitivos, comportamentais, sociais e neurofisioldgicos (NIJS J et al., 2013; GRAVEN NIELSEN T,
ARENDT NIELSEN L; 2010).

As dores orofaciais cronicas sao de dificil manejo terapéutico. Na pratica odontoldgica diversas estratégias sdao
adotadas para gerenciar essa dor, incluindo técnicas de diagndstico preciso, terapias medicamentosas, intervencgées
nao farmacoldgicas como fisioterapia e exercicios de relaxamento e, até mesmo, procedimentos cirurgicos, quando

indicados (DALEWSK et al., 2019).

Além disso, o bem-estar emocional e psicoldgico do paciente, integrando tratamentos para reduzir o estresse e
a ansiedade, podem contribuir para a reducdo da dor. O manejo eficaz da dor orofacial visa ndo apenas aliviar o
desconforto imediato do paciente, mas também busca abordar as causas subjacentes e promover uma melhor
qualidade de vida a longo prazo. (PEIXOTO LSF et al., 2020).

Dentre os insucessos terapéuticos, tem-se o foco exclusivo em queixas somaticas e negligéncia da avaliagdo
psicossocial, dificuldade de titulagdo, os efeitos adversos, como por exemplo, ganho de peso, diminuigdo da libido e a
necessidade de mudanca de habitos pelo paciente (TURP JC, 2017).

Nesse sentido, tratamentos farmacoldgicos que minimizem os efeitos adversos tém se tornado uma busca
constante. Dentre tantos medicamentos utilizados, o canabidiol (CDB) surgiu como uma opgao terapéutica promissora
para o tratamento da dor orofacial.

Logo, é de suma importancia compreender e relatar a utilizacdo do canabidiol como opg¢édo terapéutica na dor

orofacial, visando a melhora e o bem-estar do paciente de forma segura e eficaz.

FUNDAMENTAGAO TEORICA

- Dor Orofacial:

De acordo com a Internacional Association for the Study of Pain, a dor é uma experiéncia sensorial e emocional

desagraddvel. Para a classificagdo da dor podem ser considerados os aspectos fisicos, quimicos, subjetivos e psicologicos
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envolvidos no processo doloroso e esses aspectos sdo cruciais para a compreensao e melhor indicagdo de um possivel

tratamento (IASP, 1994).

A dor orofacial pode alterar as fungdes estomatognaticas e, uma vez comprometida uma ou mais fung¢des
estomatognaticas, pode ocorrer a falta de homeostasia em todo o sistema. Caso o individuo venha a cursar com dor em
regido orofacial, ela pode limitar a motricidade orofacial em fun¢gdes como mastigacdo, degluticdo e fala, além da

higiene oral (VAN DER MOLEN L et al., 2013; Rao SD et al., 2016).

Em contrapartida, as alterages de fungGes estomatognaticas podem causar patologias, as quais alteram estruturas
anatomorfuncionais, como por exemplo, os tumores localizados na cavidade bucal, sejam na maxila, mandibula,
bochecha, orofaringe, nasofaringe, glandulas salivares ou orelha, que aumentardo o risco do paciente desenvolver dor

orofacial (LEONCINI E, et al., 2013).

Logo, dependendo do tipo e do impacto que o paciente desempenhe na regido facial, a dor pode dificultar até
mesmo o diagndstico preciso. Além disso, mudancgas nas condi¢des e fun¢des orais podem levar a desnutri¢do e falta
de energia, doenga periodontal cronica e até prejuizos na integridade dentaria, com risco de osteorradionecrose da
mandibula, o que afeta a qualidade de vida do paciente (LEONCINI E. et al., 2014; VAN DER MOLEN L, 2013; SHIH YH. et
al., 2019; KING SN. Et al., 2016).

Nesse aspecto, o manejo eficaz da dor orofacial é de fundamental importancia, ndo apenas para aliviar o
desconforto imediato do paciente, mas também para promover uma melhor qualidade de vida. Diversos tratamentos
nao farmacoldgicos e farmacoldgicos sdo utilizados com esse objetivo, porém tanto o insucesso terapéutico como os
efeitos adversos concomitantes geram a necessidade de novas terapias. Dessa forma, uma busca constante por
tratamentos farmacoldgicos eficazes e que minimizem os efeitos adversos tém se tornado uma busca incessante.

Corroborando essa busca, o canabidiol (CDB), um fitocanabindide da planta Cannabis sativa, tém-se mostrado

como uma opcdo terapéutica promissora para o tratamento da dor orofacial.

- Cannabis sativa:

Os primeiros registros do uso medicinal da planta Cannabis apareceram na China, Egito e Grécia, e mais tarde no
Império Romano (CROCQ MA, 2023). O seu uso medicinal foi descrito mais detalhadamente na literatura médica
ayurvédica indiana desde 900 a.C, entre os séculos | e ll, pelos médicos gregos Clausius Galen (131-201 d.C.) e Pendanius

Dioscorides (40-90 d.C.), descrevendo suas possiveis indicagdes medicinais (MARINHO AMDN, NETO RWGDS, 2023).

O primeiro relatdrio cientifico sobre a Cannabis foi publicado apenas em 1839, na Europa, pelo médico irlandés
William O’ Shaughnessy. Este relatério forneceu evidéncias da eficacia terapéutica e seguranga do uso da planta,
tornando-se fundamental para estabelecer as bases para a pesquisa e seu uso na terapéutica (MARINHO AMDN, NETO

RWGDS, 2023).
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O género da planta Cannabis, membro da familia Cannabaceae, possui trés espécies primarias distintas, variando
seus constituintes bioquimicos: C. sativa (Cs), C. indica e C. ruderalis, porém é a Cannabis sativa que contém maior
quantidade de fitocanabindides e é a mais estudada (MARINHO AMDN, NETO RWGDS, 2023).

No atual momento, existem trés tipos de canabindides: endocanabindides que sdo produzidos de forma
enddgena; os fitocanabindides, produzidos pela planta Cannabis e os canabindides sintéticos, sintetizados em
laboratoério (TAMBELI CH et al., 2023).

O papel do endocanabindide é determinante na modulagdo da dor e da inflamagdo, fazendo também a
manutencdo de uma série de fungdes homeostaticas e fisioldgicas, como por exemplo, a temperatura, cognicdo,
processamento emocional, modulagdo das respostas inflamatdrias e imunoldgicas (PERTWEE RG, 2005; PACHER P,
BATKAI'S, KUNOS G, 2006).

Ja os fitocanabindides mais estudados, sdo o canabidiol (CBD) e o delta-9-tetraidrocanabinol (THC), os quais ja
fazem parte do arsenal terapéutico para quadros de dor orofacial, onde possuem fungdo de reduzirem a dor, promover
bem-estar e melhorar a qualidade de vida dos pacientes (PACHER P. et al., 2006).

As apresenta¢des do CBD sdo trés: o full spectrum, a qual possui todos os componentes da Cannabis para
modulagao da dor, o broad spectrum, que ndo contém a molécula de THC e o isolado, contendo apenas a molécula de
CBD ou THC. (IBRAHIM MM. et al., 2003).

Na grande maioria das vezes, opta-se por apresentacoes full spectrum, a qual, além de fitocanabindides, possui
outros componentes com usos medicinais comprovados, como terpenos (BEN-SHABAT S. et al.,1998). Dessa forma,
pode-se utilizar uma menor dose para atingir o alvo terapéutico, tendo menor risco de ocorrer uma curva de
concentragdo plasmatica x tempo invertida (do tipo “U”). No efeito “U” invertido, o organismo se adapta a concentragdo
de canabindides e rapidamente reduz o efeito conforme aumentada a dose, causando dessensibiliza¢cdo. Logo, a mesma
quantidade de receptores faz um efeito menor, desacoplando o sistema de transdugdo de sinal ou internalizagdo do

receptor. Assim, tem-se tolerancia ao canabindide (IBRAHIM MM, et al., 2003)

- Agao dos canabindides:

Os receptores canabindides CB1 e CB2 estdo envolvidos na transmissdo e modulagdo da dor orofacial, como nos
neurdnios do ganglio trigeminal, incluindo os que inervam o musculo masseter. Portanto, os canabindides podem
modular a dor orofacial tanto perifericamente, ao atuar nas fibras nociceptivas trigeminais periféricas, como centrais,
em regides envolvidas em mecanismos de analgesia enddgena, assim como na percepgdo da dor (WONG H, CAIRNS BE;
2019).

Os canabindides também podem atuar em outros receptores nao canabindides, como TRPV1- receptor de
potencial transitério vanildide 1, também expresso no ganglio trigeminal (LUO Y et al., 2021) e GPR18 e GPR55,
encontrados em regiGes do sistema nervoso envolvidas na modulacdo da dor (NOURBAKHSH F et al., 2018).

De acordo com o quimico Raphael Mechoulam, a cooperagdo entre os diferentes componentes da planta

(fitocanabindides, terpenos, flavondides) é denominada de “efeito comitiva” ou “efeito entourage”, onde juntos
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exercem efeito terapéutico superior a qualquer um de seus compostos isolados (BEN-SHABATS., et al.,1998; RUSSO EB,
2019).

Foi demonstrado, através do teste da formalina na articulagdo temporomandibular, que o uso de um agonista
canabindide foi capaz de reduzir a dor, via ativagdo do receptor CB1, tanto quanto o analgésico opidide morfina e mais
do que o anestésico cetamina e o anti-inflamatério indometacina com menos efeitos adversos (ROVERONI RC et al.,
2001; BURGOS E. et al., 2010). Dessa forma, a terapia com canabindides proporciona um efeito adjuvante capaz de
reduzir a dose de outros farmacos ja consagrados no tratamento da dor orofacial, minimizando os efeitos adversos.

Ademais, foi demonstrado que o THC e o CBD, por via tépica, poderiam reduzir perifericamente as dores
orofaciais sem efeitos adversos com o uso de um creme de canabidiol no musculo masseter. Portanto, segundo o
estudo, a aplicagdo periférica de canabindides poderia ser uma estratégia eficaz para reduzir a DTM e efeitos adversos
(NITECKA-BUCHTA A. et al., 2019).

Sabendo que os pacientes oncoldgicos possuem baixa qualidade de vida, a utilizagdo de canabindides como
possibilidade de manuseio dos efeitos adversos de nausea e vémito da quimioterapia evidenciam eficacia terapéutica
do THC como antiemético, além da melhora da perda de apetite (ROCHA FCM, 2006).

Segundo Peixoto e colaboradores, em 2020, o CBD apresenta propriedades ansioliticas, mostrando-se, portanto,
uma alternativa para a melhora da qualidade de vida de pacientes que sofrem com tal comorbidade junto da dor
orofacial. Apesar de ainda ndo existirem protocolos de seguranga que possam estruturar a administracdo de Cannabis
no tratamento de transtornos de ansiedade, o desenvolvimento de evidéncias é importante para embasar

possibilidades de alternativas terapéuticas frente aos benzodiazepinicos.

CONSIDERAGOES FINAIS

Esse trabalho foi produzido com o intuito de mostrar o potencial promissor do canabidiol na dor orofacial, haja
vista, a complexa relagdo entre o sistema endocanabindide e o sistema imune, onde em conjunto, promovem
propriedades anti-inflamatdrias e analgésicas no contexto das doengas inflamatdrias, para assim, melhorar a qualidade
de vida dos pacientes.

Todavia, o acompanhamento do profissional da saude qualificado na terapia canabindide, juntamente com
outros farmacos analgésicos em uma dosagem segura para o paciente, promovem um menor efeito adverso. Logo,

podendo proporcionar um melhor resultado terapéutico para os pacientes com dores orofaciais.
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