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RESUMO

Disfuncdo temporomandibular € o nome dado ao conjunto de condi¢cbes que
afetam os musculos mastigatorios, a articulagdo temporomandibular e estruturas
ao seu redor, podendo provocar dores orofaciais. Apesar de existirem terapias
estabelecidas como o uso de dispositivos oclusais e medicamentos, a disfuncéo
temporomandibular € complexa e nem sempre os métodos de tratamento
convencionais sao satisfatorios. Um novo modelo terapéutico esta tornando-se
uma alternativa para aliviar as dores causadas pela disfuncdo. O presente
trabalho revisa na literatura a eficacia terapéutica do canabidiol, desmistificando
0 uso medicinal da cannabis. Foram realizadas buscas nas bases de dados

” “

PubMed utilizando os seguintes descritores “Dronabinol”, “Cannabis”, “Facial
Pain”, “Therapeutic uses”. O canabidiol tem se mostrado eficiente no tratamento
de varias doencas, porém ainda assim ha uma escassez do assunto na literatura
guando relacionado o seu uso na odontologia, principalmente no tratamento da

dor cronica.

Palavras Chaves: Cannabis, Dor facial, Dronabinol, Uso terapéutico



ABSTRACT

Temporomandibular dysfunction is the name given to the set of conditions that
affect the masticatory muscles, the temporomandibular joint and surrounding
structures, which can cause orofacial pain. Although there are established
therapies such as the use of occlusal devices medications, temporomandibular
disordes is complex and conventional treatment methods are not always
satisfactory. A new therapeutic model is becoming an alternative to relieve the
pain caused by the dysfunction. The present study aims to review in the literature
the therapeutic efficacy of cannabidiol, demystifying the medicinal use of
cannabis. PubMed databases were performed using the following Headings
“Dronabinol”, "Cannabis," "Facial Pain", "Therapeutic Uses". Cannabidiol has
been efficient in treating various diseases, but there is still a shortage of the
subject in the literature when related to dentistry, especially in the treatment of

chronic pain.

Keywords: Cannabis, Dronabinol, Facial pain, Therapeutic uses.



LISTA DE ABREVIATURAS E SIGLAS

DTM — Disfungao temporomandibular
ATM — Articulacdo temporomandibular
CB1 — Receptor canabinoide tipo 1
CB2 - Receptor canabinoide tipo 2
CBD - Canabidiol

Cs - Cannabis sativa

THC — Tetra- Hidrocanabinol
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1. INTRODUCAO

Os cirurgides dentistas deparam-se frequentemente com pacientes que
sofrem com disfunc¢des temporomandibulares (DTM). Dores de cabeca, na face
e zumbidos nos ouvidos sdo as principais queixas dos pacientes que procuram
atendimento. Contudo, a sindrome da disfuncdo temporomandibular é o termo
que caracteriza um grupo de doencas que acometem os musculos mastigatoérios,
articulagédo temporomandibular (ATM) e estruturas adjacentes (SCHIFFMAN et
al., 2014).

A etiologia da DTM é diversa, além de determinantes genéticos e
ambientais, os fatores psicolégicos também podem ser considerados como
responsaveis. E possivel que as queixas das dores estejam relacionadas a
problemas musculoesqueléticos, problemas na oclusédo dentaria do paciente e

até mesmo a somatizacdo de ansiedade e depressao (CALIXTRE et al., 2014).

O tratamento da disfuncdo temporomandibular requer conhecimentos e
exercicios especificos para fortalecer alguns grupos de musculos e enfraquecer
outros (WIECKIEWICZ et al.,2015). Assim, direcionada a reduzir este processo
de sofrimento foi encontrado nas propriedades quimicas da planta cannabis,
uma nova alternativa terapéutica, chamados de canabindides, que atuam em

nosso sistema nervoso (BONFA et al., 2008).

O primeiro contato é com os endocanabinoides e ocorre no periodo da
amamentacao, pois o leite materno é rico em canabinéides promovendo um bom
habito alimentar e desenvolvimento. Dessa forma, em muitas células do corpo &
encontrado receptores canabindides de dois tipos, CB1 (receptor canabindide
tipo 1) e CB2 (receptor canabindide tipo 2) que necessitam dos
endocanabinoides para regular os outros sistemas secundarios do corpo como
o sistema motor, digestivo, 0sseo, neurolégico e imunolégico (NITECKA-
BUCHTA et al., 2019).

Considerando esta exposicéo eletiva ao tema em estudo, destaca-se que
a DTM é considerada a segunda maior causa de dor orofacial, perdendo apenas
para dor de origem odontogénica. Deste modo, visto que os farmacos
convencionais, em muitos casos nao apresentam bons resultados o presente

estudo visa apresentar conceitos sobre essa disfungdo e uma nova forma de



tratamento com o canabidiol (CBD), bem como desmistificar tabus a respeito de
seu uso, retratando-o como uma forma de tratamento adequado e eficaz que

vem ganhando espaco dentro da odontologia.
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2. OBJETIVOS
2.1 Objetivo geral

Este trabalho teve como objetivo revisar na literatura os efeitos do uso de
cannabis na terapia de dores orofaciais, sintetizar informacdes sobre suas
propriedades farmacolégicas e evidenciar como seu efeito analgésico pode ser
benéfico no tratamento de disfuncdes temporomandibulares, mostrar evidéncias
cientificas de que a cannabis pode ser uma alternativa terapéutica a DTM e

apontar quais os tipos de formulacéo que a cannabis pode ser usada.

Este estudo respeitou as diretrizes e critérios estabelecidos na Resolugéo
466/12 do Conselho Nacional de Saude (CNS), mesmo sendo uma revisao de
literatura, os preceitos éticos estabelecidos no que se refere a zelar pela
legitimidade das informacdes, privacidade e sigilo das informagbes, quando
necesséarias, tornando o0s resultados desta pesquisa publicos, serdo

considerados em todo o processo de construcao do trabalho
2.2 Objetivos especificos
A) Desmitificar o uso medicinal da cannabis.

B) Mostrar evidéncias cientificas de que a cannabis pode ser uma alternativa

terapéutica a DTM.

C) Apontar quais os tipos de formulacéo que a cannabis pode ser usada.
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3. METODOLOGIA
3.1 Implicacdes éticas

O presente trabalho dispensou o comité de ética baseado no tipo de
estudo que foi desenvolvido através de uma reviséo de literatura, ndo havendo

a necessidade de pesquisa em humanos ou animais.

3.2 Delineamento de pesquisa

Trata-se de uma pesquisa secundaria do tipo revisédo de literatura onde
foi realizada nas bases de dados LILACS, PubMed, SciELO. Assim, a partir de
uma revisao na literatura foi demonstrada a aplicabilidade e os efeitos positivos
gue a cannabis possui, apontando seu mecanismo de acdo analgésica quando

usada de forma no tratamento de disfun¢cdes temporomandibulares.

3.3 Estratégia de busca

Para as buscas foram utilizados os seguintes descritores: Dronabinol,
cannabis, facial pain e therapeutic uses. Apds a selecdo dos descritores, foi
organizada uma estratégia de busca nas bases de dados. Na PubMed, realizou-
se uma busca com a seguinte estratégia: “Dronabinol” [title/abstract] OR
“Cannabis” [title/abstract] AND “Facial Pain” [title/abstract] OR “Therapeutic

uses” [title/abstract].

3.4 Critérios de selegéo

Foram considerados como critérios de inclusdo os artigos cientificos
publicados e disponiveis nas bases de dados do ano de 1998 até 2022, no

idioma inglés.
3.5 Critérios de exclusao

Foram excluidos da busca artigos de revisao de literatura, trabalhos em

congresso, trabalhos académicos néo publicados, editorial, carta ao editor.
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4. REVISAO DE LITERATURA
4.1 Disfungdes temporomandibulares e suas consequéncias

A DTM consiste em uma doenca complexa, de carater ciclico ou
transitério, com causas multifatoriais, € 0s sinais e sintomas se manifestam de
varias maneiras. O esforco muscular excessivo pode desenvolver dores
musculares e a principal sindrome da dor miofascial € conhecida pelo termo
“‘ponto-gatilho”. Esse termo foi popularizado na década de 1950 e é definido
como um ponto hiper irritavel no musculo esquelético que estad associado a um
nédulo hipersensivel, doloroso a compresséo, palpavel e localizado (TOUITOU
et al., 1998).

A crise energética € a causa da contracdo incorreta e involuntaria do
sarcbmero, leva ao aumento do metabolismo, hipdxia local, dano muscular e
liberacdo de mediadores inflamatorios. O fluxo sanguineo ao redor e dentro do
ponto-gatilho é reduzido. Em suma, as atuais abordagens para o gerenciamento
de ponto-gatilho sé&o agulhas, inje¢cdes e massagem profunda (TOUITOU et al.,
1998).

Quando relacionamos a ortodontia e oclusao pode ser gerada uma certa
dificuldade para realizar um bom diagndstico e formacdo de uma terapéutica
eficaz no que se diz respeito a disfungéo. A forte relacdo da oclusédo com a DTM
foi estabelecida, erroneamente, ha décadas. As conclusdes equivocadas
originaram-se da interpretacdo de resultados de estudos retrospectivos de séries
de casos. Alguns conceitos antiquados, de assuntos ndo mais falados,
influenciam muitos clinicos. Ideias como essas acabam causando insatisfacao
aos profissionais que se interessam pela ciéncia e prejudicam os que se sujeitam
aos tratamentos. (SEXTON et al., 2016).

4.2 Histérico do uso da Cannabis no tratamento da dor crénica

Segundo Bonfa L et al., (2008), sdo diversos os estudos que relatam o
potencial analgésico da Cannabis sativa (Cs), enfatizando sua capacidade de
aliviar sintomas relacionados com doengas do sistema nervoso central. Porém,

a maconha, como é popularmente conhecida, em razdo de ser a mais popular
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das drogas ilegais, gera preconceito entre leigos e profissionais que atuam na

area da saude.

A Cannabis sativa em relagcéo ao seu uso medicinal, em diversos lugares
do mundo é conhecida desde os tempos antigos. No ano de 2737 a.C., na China,
o imperador Shen Nung fazia uso da Cannabis para tratar doencas como
malaria, beribéri, gota, reumatismo, fadiga e constipacdo. A regido do Himalaia
e a india aparentam ser os lugares onde se iniciou o conhecimento do uso da
planta. Foi empregada na Medicina Tradicional Indiana tendo recomendacdes
semelhantes as que sdo observadas em descricdes da medicina atual como
acOes analgésicas e de sedacdo, como relaxante muscular, antipirético,
anticonvulsivante, utilizacdo na desintoxicacdo de alcool e opidides e também

como um estimulante para o apetite (BONFA et al., 2008).

O interesse recreativo pela Cs entrou em declinio quando seu uso por
parte da juventude deixou de ser novidade. Sua utilizacdo na medicina também
passou a ser reduzida com a perda de apoio por parte dos médicos, da
sociedade em geral, até porque a droga representava uma contestacao a essa
propria sociedade e pelo desenvolvimento de novas medica¢cfes consideradas
superiores com efeitos mais previsiveis e melhor controle das doses. Portanto,
a Cs teria de ser substancialmente aperfeicoada por pesquisadores para
recuperar o seu interesse clinico. Isso aconteceu na década de 1990, devido a
descobertas envolvendo receptores canabindides enddégenos que apontavam

para novos usos terapéuticos (BONFA et al., 2008).

4.3 O uso do Canabidiol na terapia de dores orofaciais

O Canabidiol CBD é uma das substancias ndo psicoativa da Cannabis
sativa com medicamentos benéficos para inumeras condi¢des, incluindo dor e
inflamagé&o, sendo retificado em estudos in vivo que demonstram a atividade do

CBD para reduzir a liberagdo de citocinas pro-inflamatérias. (RUSSO, 2007).

Para se utilizar os canabindides como analgésicos, devem ser
consideradas limitacbes que essa alternativa terapéutica apresenta. Aléem da

variedade dos compostos existentes e sua aplicagdo em cada estudo, é
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necessério dispor de questdes e respostas para o0 debate que ndo é apenas

meédico, mas também ideoldgico, politico e econémico (WALKER et al., 2002).

4.4 Propriedades farmacoldgicas

O efeito psicoativo da Cannabis € decorrente da acao de um canabindide
especifico denominado Tetra-Hidrocanabidiol (THC) uma molécula parecida com
a anandamida, um neurotransmissor produzido pelo corpo e que faz parte do

sistema canabindide end6geno (BONFA et al., 2008).

O THC é chamado de agonista da anandamida porque consegue se
encaixar nos receptores celulares desses neurotransmissores, ativando uma
cascata de reacdes. Os receptores de anandamida em que se encaixam o THC
s&o CB1 e ficam em células espalhadas por varias partes do corpo (BONFA et
al., 2008).

No Cérebro, esses receptores estdo distribuidos em neurdnios pelo
cortex, hipocampo, cerebelo e ganglios da base. O sistema canabindide
endoégeno é fundamental e estd presente no corpo envolvido em diversos
processos fisioldgicos como apetite, sensacao de dor, memoria e humor (MLOST
et al., 2020).

Nos neurdnios, a ligacdo de endocanabindides, como a anandamida, nos
receptores CB1 faz com que abram os canais de calcio, que liberam
neurotransmissores na fenda sinaptica e disparam potenciais de acéo fazendo

os neurdnios funcionarem normalmente (NITECKA-BUCHTA et al., 2019).

Quando os receptores CB1 e CB2 estdao deficientes dos
endocanabindides é manifestado um grupo de condicdes como artrite
reumatoide, fibromialgia, inflamac¢des gastro-intestinais, cancer e desordens
neuroldgicas. Os fitocanabinoides, sdo plantas que produzem cannamiméticos
que simulam o comportamento dos endocanabindides. Um exemplo é o CBD
gue funciona como um ansiolitico, analgésico, vasodilatador, anticonvulsivante
e anti-inflamatério (NITECKA-BUCHTA et al., 2019).

Apesar do uso dos canabindides n&o ser disseminado por razdes legais e

farmacoldgicas como o efeito psicotropico e a instabilidade dos extratos de
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cannabis, sua absorcao imprevisivel € utilizada para tratar a dor ao longo dos
séculos. Todavia, ressalta-se que nos ultimos 10 anos, os estudos cientificos
avancaram em busca de comprovar os efeitos do canabindide na

neurotransmisséo nociceptiva (WALKER, 2002).

Essas buscas proporcionaram uma melhor compreensdo dos
mecanismos basicos e o desenvolvimento de possibilidades farmacoldgicas com
efeitos mais especificos. Pesquisadores constatam o0 aumento da expressao dos
receptores CB1 no talamo contralateral apdés modelo de dor neuropatica, o que
poderia esclarecer a maior eficacia analgésica dos canabindides em situacdes
cronicas. A ativacao dos receptores CB1 esta relacionada as propriedades anti-

hiperalgésicas e antialodinicas dos canabindides (DURAN et al., 2004).

Estudos aconselham que os receptores CB2, quando associados com a
resposta imunoldgica, estao resultando na capacidade de receber a dor. Quando
aplicadas doses baixas de canabindides e doses subterapéuticas de morfina se
produz importante potencializacéo do efeito nociceptivo gracas a acao sinérgica
das duas substancias. A administracdo simultanea torna mais eficiente e segura
o controle da dor, sobretudo porque os canabindides nao produzem depressao
respiratéria. (SIEGLING et al., 2001).

Segundo Nitecka-Buchta et al., (2019) a utilizacdo de canabindides
transdérmicos sao eficientes na reducéo da dor e inflamacao. Quando aplicados
na forma de solugéo percutanea, pode apresentar algumas desvantagens como
reacao alérgica local, reducdo na acdo do farmaco com estrutura hidrofilica,
podendo rapidamente ser rejeitado. Tanto o carreador na forma de pomada de
colesterol quanto a substancia ativa na forma de CBD sao hipoalergénicos e
possuem carater lipofilico, facilitando sua alta taxa de adesdo na pele. A
administracdo transdérmica através de adesivos com portador de CBD, pode
proporcionar um controle ainda maior sobre o processo de liberagcdo da
substancia ativa e minimizar os efeitos adversos de doses maiores do
medicamento aumentando sua eficacia e seguranca (NITECKA-BUCHTA et al.,
2019).
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5. DISCUSSAO

Para Touitou et al., (1998) e Sexton et al., (2016), € consenso que as
disfuncbes temporomandibulares sdo as mais presentes entre as dores
orofaciais, podendo afetar a ATM que conecta o condilo mandibular ao cranio
como também os musculos da mastigacao e estruturas adjacentes. Os autores
ainda apontam que a disfuncdo apresenta como principais caracteristicas
primarias a dor, ruidos articulares, funcdes irregulares ou limitadas da mandibula
que, sem controle, proporcionam impacto negativo a qualidade de vida do

individuo.

De acordo Russo (2007) a dor inflamatéria € causada por estimulos
nocivos que ocorrem durante a resposta inflamatoria e imune. Touitou et al.,
(1998) concordam que em condi¢ées normais, a inflamag&o consiste em um
mecanismo protetor crucial, desempenhando um papel importante no processo
de cicatrizacdo que geralmente é acompanhado de vermelhidao, calor, inchaco,

dor/hipersensibilidade e perda de funcao.

Dessa forma, diversos estudos estdo sendo desenvolvidos para encontrar
uma nova alternativa que seja eficaz para o tratamento da DTM. Bonfa et al,
(2008) afirmam que para reduzir este processo de sofrimento que a dor causa
no individuo, o estudo com cannabis pode contribuir para a reducéo do processo
inflamatoério devido possuir compostos quimicos chamados canabindides, que

atuam no nosso sistema nervoso, reduzindo a sensacao dolorosa.

Os estudos de Walker et al., (2002) e Duran et al., (2004), concordam com
o potencial analgésico dos canabindide no tratamento da dor crbnica, tanto na
reducao inflamatdria quanto neuropatica. No entanto, divergem sobre os efeitos
adversos que os canabinoides podem causar. Walker et al., (2002) apontam
efeitos adversos encontrados em uma quantidade excessiva de THC que pode
aumentar o débito cardiaco e a pressao arterial. Em contrapartida, Duran et al.,
(2004) discordam afirmando que os efeitos agudos da Cannabis s&o
principalmente neuropsiquiatricos causando euforia, ansiedade, mudanca de
personalidade, aumento da percepcédo sensorial, alucinacdes e hipotensao

ortostética.
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Mloster et al., (2020) e Bonfa et al., (2008) concordam que apés estudos
pré-clinicos e clinicos o CBD demonstrou ser seguro e apresentou efeitos
analgésicos com alto indicativo de eficacia em varios modelos de dor crbnica,
diminuindo a hiperalgesia e alodinia mecéanica/térmica através de diversas vias
de administracao e relatam apenas efeitos adversos leves em humanos como

ataxia, sedacédo, nauseas e reducao do apetite.

Siegling et al., (2001) afirmam em seu estudo que os canabindides podem
apresentar-se como instrumento na gestdo do paciente que apresenta dor
cronica, podendo reduzir até 30 % as escalas de dor. Dessa forma, Nitecka-
Buchta et al., (2019) ratificam que os efeitos positivos do uso da Cannabis sao:
reducdo da dor, sensivel aumento na tolerancia da dor, melhoria da qualidade
de vida, retornos da atividade diaria. Entretanto, ndo apresenta efeito curativo da

dor.

No tratamento contendo canabindides Bonfa et al., (2008) afirmam que o
uso através de absorcdo cutanea por impregnacao da erva através de adesivos
pode ser muito lento e ndo ser clinicamente aplicavel. Porém, Nitecka-Buchta et
al., (2019) discordam informando que a aplicacédo tépica do farmaco € o mais
aconselhavel para tratamento de inflamacdes e dores musculares, provando em
seu estudo randomizado duplo-cego que os canabindides transdérmicos sao
eficazes na reducdo da dor e sintomas inflamatérios em pacientes com dor
miofascial, ressaltando a administracdo pela via cutanea através dos adesivos
contendo CBD possibilitando um controle maior no processo de liberacdo da

substancia ativa.

O uso de canabinoides, de forma compassiva no tratamento, tem obtido
grande destaque em estudos cientificos, evidenciando seu potencial terapéutico
no controle da dor e da ansiedade. No que se refere aos principais sintomas de
pacientes com DTM, destaca-se que um grande numero de estudos vem
provando o potencial terapéutico da cannabis. Dentre os canabinoides ja
estudados, como o CBD e THC, fazem parte de opc¢des terapéuticas, visando
melhoria na qualidade de vida dos pacientes com DTM e Dor Orofacial.
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6. CONCLUSAO

O canabidiol tem se mostrado eficiente no tratamento de varias doencas
como na diminuicdo da dor neuropatica e na dor de cabeca. Na area
odontologica estudos relataram seus beneficios no controle da dor crénica
causada pela DTM, sendo seus principais efeitos a analgesia, a reducdo da
inflamacéo e o relaxamento do masculo masseter e no controle da ansiedade.
Apesar da eficacia do CBD ser comprovada em estudos, ainda assim ha uma
escassez do assunto na literatura quando relacionado a disfuncdo
temporomandibular, dessa forma os autores deste trabalho sugerem que novas
pesquisas sejam realizadas com o intuito de tornar o canabidiol uma alternativa

mais efetiva no tratamento de dor crbnica de pacientes com DTM.
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