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RESUMO

A infecgdo pelo virus Chikungunya estd associada, em uma parcela significativa dos individuos
acometidos, ao desenvolvimento de dor musculoesquelética persistente de carater inflamatorio, com
impacto negativo na funcionalidade e na qualidade de vida. As abordagens terapéuticas convencionais
utilizadas no manejo dessa condigdo apresentam eficacia limitada a longo prazo, o que tem motivado
a investigacdo de terapias adjuvantes capazes de modular a resposta inflamatoria subjacente. Nesse
contexto, o canabidiol tem despertado interesse cientifico devido as suas propriedades analgésicas e
anti-inflamatorias descritas em diferentes modelos de dor inflamatdria e artritica. O presente estudo
teve como objetivo analisar criticamente as evidéncias cientificas disponiveis sobre o uso do canabidiol
como terapia adjuvante no tratamento da dor inflamatéria persistente associada a infec¢do pelo virus
Chikungunya. Trata-se de um estudo de natureza qualitativa, caracterizado como um levantamento
bibliografico de carater narrativo e analitico, realizado a partir de buscas nas bases de dados PubMed,
SciELO e ScienceDirect, contemplando publica¢des dos ultimos dez anos. Os resultados indicam que,
embora ndo existam estudos clinicos especificos avaliando o uso do canabidiol na dor inflamatoéria
p6s-Chikungunya, evidéncias provenientes de outras condi¢des inflamatérias cronicas demonstram
efeitos analgésicos e anti-inflamatdrios consistentes, sustentando sua plausibilidade biologica como
terapia adjuvante. Conclui-se que o canabidiol apresenta potencial terapéutico no manejo da dor
inflamatoria persistente, entretanto sua aplicagdo clinica nesse contexto especifico deve ser
interpretada com cautela, sendo necessdria a realizagdo de ensaios clinicos bem delineados para
confirmar sua eficacia e seguranca.

Palavras-chave: Chikungunya. Dor Inflamatéria. Canabidiol. Terapia Adjuvante. Revisao Narrativa.

ABSTRACT

Chikungunya virus infection is associated, in a significant proportion of affected individuals, with the
development of persistent inflammatory musculoskeletal pain, resulting in negative impacts on
functionality and quality of life. Conventional therapeutic approaches used to manage this condition
show limited long-term effectiveness, which has encouraged the investigation of adjuvant therapies
capable of modulating the underlying inflammatory response. In this context, cannabidiol has attracted
scientific interest due to its analgesic and anti-inflammatory properties described in different models
of inflammatory and arthritic pain. This study aimed to critically analyze the available scientific

USO DO CANABIDIOL COMO ADJUVANTE NO TRATAMENTO DA DOR INFLAMATORIA POS-CHIKUNGUNYA

_—.—



evidence on the use of cannabidiol as an adjuvant therapy in the treatment of persistent inflammatory
pain associated with Chikungunya virus infection. This qualitative study was conducted as a narrative
and analytical literature review, based on searches in the PubMed, SciELO, and ScienceDirect
databases, covering publications from the last ten years. The findings indicate that, although there are
no clinical studies specifically evaluating the use of cannabidiol in post-Chikungunya inflammatory
pain, evidence from other chronic inflammatory conditions demonstrates consistent analgesic and anti-
inflammatory effects, supporting its biological plausibility as an adjuvant therapy. It is concluded that
cannabidiol presents therapeutic potential in the management of persistent inflammatory pain;
however, its clinical application in this specific context should be interpreted with caution, and well-
designed clinical trials are required to confirm its efficacy and safety.

Keywords: Chikungunya. Inflammatory Pain. Cannabidiol. Adjuvant Therapy. Narrative Review.

RESUMEN

La infeccion por el virus Chikungunya se asocia, en una proporcion significativa de las personas
afectadas, con el desarrollo de dolor musculoesquelético persistente de naturaleza inflamatoria, lo que
afecta negativamente la funcionalidad y la calidad de vida. Los enfoques terapéuticos convencionales
utilizados en el manejo de esta afeccion tienen una eficacia limitada a largo plazo, lo que ha motivado
la investigacion de terapias adyuvantes capaces de modular la respuesta inflamatoria subyacente. En
este contexto, el cannabidiol ha despertado interés cientifico debido a sus propiedades analgésicas y
antiinflamatorias descritas en diferentes modelos de dolor inflamatorio y artritico. Este estudio tuvo
como objetivo analizar criticamente la evidencia cientifica disponible sobre el uso del cannabidiol
como terapia adyuvante en el tratamiento del dolor inflamatorio persistente asociado con la infeccion
por el virus Chikungunya. Se trata de un estudio cualitativo, caracterizado como una revision
bibliografica narrativa y analitica, realizada a partir de busquedas en las bases de datos PubMed,
SciELO y ScienceDirect, que abarcan publicaciones de los tltimos diez afios. Los resultados indican
que, si bien no existen estudios clinicos especificos que evaltuen el uso del cannabidiol en el dolor
inflamatorio post-Chikungunya, la evidencia de otras afecciones inflamatorias cronicas demuestra
efectos analgésicos y antiinflamatorios consistentes, lo que respalda su viabilidad bioldgica como
terapia adyuvante. Se concluye que el cannabidiol presenta potencial terapéutico en el manejo del dolor
inflamatorio persistente; sin embargo, su aplicacion clinica en este contexto especifico debe
interpretarse con cautela, y se requieren ensayos clinicos bien disefiados para confirmar su eficacia y
seguridad.

Palabras clave: Chikungunya. Dolor Inflamatorio. Cannabidiol. Terapia Adyuvante. Revision
Narrativa.
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1 INTRODUCAO ==

A infeccdo pelo virus Chikungunya (CHIKV) constitui um importante problema de saude
publica em regides tropicais e subtropicais, principalmente em razdo de suas manifestacdes
musculoesqueléticas persistentes. Embora a fase aguda da infec¢ao seja geralmente autolimitada, uma
parcela significativa dos individuos evolui com dor articular inflamatoria cronica, rigidez matinal,
fadiga e limitag¢do funcional, sintomas que podem persistir por meses ou anos apds a infec¢do inicial,
impactando negativamente a qualidade de vida (CHOPRA et al., 2011; CHOPRA; VENUGOPALAN,
2011; RODRIGUEZ-MORALES et al., 2016; GUILLOT et al., 2020).

A persisténcia da dor pds-infeccdo pelo CHIKYV estd associada a manutencao de um estado
inflamatorio cronico, caracterizado pela elevagdo sustentada de citocinas pro-inflamatérias, como a
interleucina-6 (IL-6) e o fator de necrose tumoral alfa (TNF-a), bem como pela ativacdo de
mecanismos imunoldgicos semelhantes aos observados em doengas reumatologicas inflamatorias.
Esse perfil fisiopatoldgico contribui para a cronificacao dos sintomas e para a complexidade do manejo
clinico desses pacientes (CHOPRA et al., 2011; PATHAK; MOHAN; RAVINDRAN, 2019).

As abordagens terapéuticas convencionais utilizadas no manejo da dor associada ao CHIKV
baseiam-se, predominantemente, no uso de analgésicos e anti-inflamatorios ndo esteroidais. No
entanto, evidéncias cientificas indicam que essas estratégias apresentam eficacia limitada no controle
da dor a longo prazo, além de estarem associadas a potenciais efeitos adversos decorrentes do uso
prolongado, reforcando a necessidade de alternativas terapéuticas complementares (RODRIGO et al.,
2022).

Nesse contexto, o canabidiol (CBD), um fitocanabinoide ndo psicoativo derivado da Cannabis
sativa, tem sido amplamente investigado por suas propriedades analgésicas e anti-inflamatdrias.
Estudos experimentais e revisdes cientificas demonstram que o CBD atua por diferentes mecanismos,
incluindo a modulagdo do sistema endocanabinoide, a reducdo da produgdo de citocinas pro-
inflamatérias € a atenuagdo do estresse oxidativo, mecanismos diretamente envolvidos na
fisiopatologia da dor inflamatoria cronica (BOOZ, 2011; MLOST; BRYK; STAROWICZ, 2020;
SKLENAROVA; SIMA; SLANAR, 2023).

Apesar dos resultados promissores observados em modelos de dor inflamatoria e em outras
condi¢des reumatoldgicas, ainda ndo existem estudos clinicos especificos que avaliem a aplica¢dao do
canabidiol no manejo da dor inflamatéria persistente apos a infecgdo pelo virus Chikungunya,
configurando uma lacuna relevante na literatura cientifica. Diante disso, o presente estudo tem como
objetivo analisar criticamente as evidéncias cientificas disponiveis sobre o uso do canabidiol no
tratamento da dor inflamatéria, com énfase em sua possivel aplicacdo no contexto pos-infecgdo pelo

CHIKYV (ARGUETA et al., 2020; LEFEBVRE; TAWIL; YAHIA, 2024).
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2 METODOLOGIA .

Trata-se de um estudo de natureza qualitativa, caracterizado como um levantamento
bibliografico de carater narrativo e analitico, cujo objetivo foi analisar criticamente as evidéncias
cientificas disponiveis acerca do uso do canabidiol como terapia adjuvante no tratamento da dor
inflamatoéria persistente associada a infecgao pelo virus Chikungunya.

A opgao pela revisdo narrativa justifica-se pela necessidade de integrar e discutir resultados
provenientes de diferentes delineamentos metodologicos, considerando a escassez de estudos clinicos
especificos que avaliem o uso do canabidiol no contexto da dor persistente pds-infeccao pelo virus
Chikungunya, o que inviabiliza a condugao de revisdes sistematicas ou meta-analises sobre o tema.

A busca bibliografica foi realizada nas bases de dados PubMed, Scientific Electronic Library
Online (SciELO) e ScienceDirect, selecionadas por sua relevancia na area da satde e por reunirem
periddicos cientificos indexados e revisados por pares. As buscas ocorreram no periodo de janeiro a
marco de 2025 e contemplaram publicagdes veiculadas entre 2014 e 2024.

Foram empregados descritores controlados e ndo controlados, em lingua portuguesa e inglesa,
combinados por meio de operadores booleanos, incluindo os termos: “Chikungunya virus”, “post-

B

chikungunya arthritis”, “chronic inflammatory pain”, “cannabidiol”, “CBD”, “inflammatory pain”’
e “arthritis”. As estratégias de busca foram ajustadas conforme as particularidades de cada base de
dados, visando maximizar a sensibilidade e a especificidade na recuperacao dos estudos relevantes.

Os critérios de inclusdo compreenderam: (i) artigos cientificos originais e revisdes narrativas
ou sistematicas; (ii) estudos publicados no periodo delimitado; (iii) publicagdes disponiveis na integra;
(iv) artigos redigidos nos idiomas portugués, inglés ou espanhol; e (v) estudos que abordassem a dor
inflamatoria associada a infec¢do pelo virus Chikungunya e/ou os efeitos analgésicos e anti-
inflamatorios do canabidiol em contextos de dor inflamatodria ou artritica. Foram excluidos editoriais,
cartas ao editor, resumos de congressos, relatos de opinido, estudos duplicados e publica¢des que nao
apresentassem relagao direta com o objetivo da pesquisa.

O processo de selecao dos estudos ocorreu em etapas sequenciais. Inicialmente, procedeu-se a
leitura dos titulos e resumos para identificagdo da pertinéncia tematica. Em seguida, os artigos
potencialmente elegiveis foram submetidos a leitura na integra. A selecdo final considerou critérios
como consisténcia metodologica, clareza dos objetivos, adequacdo dos métodos empregados e
relevancia dos achados para a tematica investigada.

A extracdo dos dados foi realizada de forma sistematizada, contemplando informagdes
referentes aos autores, ano de publicacdo, tipo de estudo, populacdo investigada, contexto clinico,
mecanismos de a¢do do canabidiol relacionados a dor inflamatoria, principais resultados e conclusoes.
Os dados obtidos foram organizados em categorias analiticas previamente definidas, permitindo a

comparagao ¢ a integracao dos achados.
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A andlise dos dados foi conduzida por meio de sintese narrativa critica, com enfoque =
interpretativo, possibilitando a identificagdo de convergéncias, divergéncias e lacunas do
conhecimento cientifico acerca do uso do canabidiol no manejo da dor inflamatéria. Essa abordagem
permitiu discutir a plausibilidade biologica e o potencial terapéutico do canabidiol no contexto da dor
inflamatoéria persistente apos a infecg¢ao pelo virus Chikungunya.

Por se tratar de um estudo baseado exclusivamente em dados secundarios, disponiveis em bases
publicas de acesso cientifico, ndo houve necessidade de submissio a Comité de Etica em Pesquisa,

conforme as diretrizes éticas vigentes.

3 RESULTADOS E DISCUSSAO

A andlise da literatura evidenciou que a infecgdo pelo virus Chikungunya esta frequentemente
associada ao desenvolvimento de dor musculoesquelética persistente, de carater inflamatorio, que pode
se estender por meses ou anos ap0s a fase aguda da infec¢do. Estudos observacionais e de seguimento
em longo prazo demonstram que uma parcela significativa dos individuos acometidos evolui com
artralgia cronica, rigidez matinal, fadiga e limitagdo funcional, resultando em impacto negativo na
qualidade de vida (CHOPRA et al., 2011; CHOPRA; VENUGOPALAN, 2011; GUILLOT et al., 2020;
RODRIGUEZ-MORALES et al., 2016).

Os achados indicam que a persisténcia da dor pds-infec¢do pelo CHIKV esta relacionada a
manuten¢do de um estado inflamatdrio cronico, caracterizado pela elevagao sustentada de citocinas
pro-inflamatoérias, como a interleucina-6 (IL-6) e o fator de necrose tumoral alfa (TNF-a), mesmo apos
a resolucdo da infeccdo viral. Esse perfil inflamatério foi descrito tanto em estudos populacionais
quanto em revisdes narrativas sobre a artrite associada ao CHIKYV, refor¢ando a hipdtese de um
processo inflamatorio imunomediado subjacente (CHOPRA et al.,, 2011; PATHAK; MOHAN;
RAVINDRAN, 2019).

No que se refere as abordagens terapéuticas convencionais, os estudos analisados apontam que
o uso de analgésicos e anti-inflamatdrios nao esteroidais apresenta eficacia limitada no controle da dor
cronica pos-Chikungunya, especialmente a longo prazo. Revisdes sistematicas indicam auséncia de
evidéncias robustas que sustentem beneficios duradouros dessas intervengdes, além do risco de efeitos
adversos associados ao uso continuo (RODRIGO et al., 2022).

Em relagdo ao canabidiol, as evidéncias provenientes de revisdes cientificas demonstram que
esse fitocanabinoide apresenta efeitos analgésicos e anti-inflamatérios consistentes em diferentes
modelos de dor inflamatoria e artritica. Os estudos relatam reducdo da hiperalgesia, modulacao da
resposta inflamatdria e diminuicao da liberagao de citocinas pro-inflamatorias, sobretudo em condigdes
reumatoldgicas inflamatorias (MLOST; BRYK; STAROWICZ, 2020; SKLENAROVA; SIMA;
SLANAR, 2023).
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Embora nio tenham sido identificados estudos clinicos especificos que avaliem o uso do =
canabidiol na dor inflamatdria persistente apos a infec¢do pelo virus Chikungunya, os resultados
observados em outras condi¢des inflamatdrias cronicas e em estratégias de administragdo alternativas
sugerem que seu uso como terapia adjuvante pode contribuir para o controle da dor e da inflamacao
residual (ARGUETA et al., 2020; LEFEBVRE; TAWIL; YAHIA, 2024).

Os resultados do presente estudo reforcam a relevancia clinica da dor inflamatoria persistente
apos a infeccao pelo virus Chikungunya, corroborando evidéncias que apontam para a cronificacao
dos sintomas musculoesqueléticos em uma parcela significativa dos individuos acometidos. A
persisténcia da dor esta associada a manutengao de um estado inflamatorio cronico, sustentado por
mecanismos imunologicos semelhantes aos observados em outras doencas reumatologicas
inflamatorias, o que contribui para a complexidade e a dificuldade no manejo terapéutico desses
pacientes (CHOPRA et al., 2011; RODRIGUEZ-MORALES et al., 2016).

A limitagdo das terapias convencionais no controle da dor p6s-CHIKYV, amplamente descrita na
literatura, evidencia a necessidade de estratégias terapéuticas complementares que nao se restrinjam
ao alivio sintomatico imediato, mas que atuem na modulacdo da resposta inflamatoria subjacente.
Revisdes sistemdticas demonstram que os tratamentos farmacoldgicos disponiveis apresentam
beneficios modestos e inconsistentes a longo prazo (RODRIGO et al., 2022).

Nesse cenario, o canabidiol tem sido investigado como alternativa terapéutica adjuvante devido
as suas propriedades anti-inflamatorias e analgésicas. Os mecanismos propostos incluem a modulagao
do sistema endocanabinoide, a reducao da produgdo de citocinas pro-inflamatorias e a atenuagao do
estresse oxidativo, fatores diretamente envolvidos na fisiopatologia da dor inflamatoria cronica
(BOOZ, 2011; MLOST; BRYK; STAROWICZ, 2020).

Adicionalmente, revisdes recentes apontam que diferentes vias de administra¢ao do canabidiol,
incluindo formulagdes topicas e transdérmicas, podem representar estratégias promissoras no manejo
da dor inflamatoria, com potencial reducdo de efeitos adversos sistémicos (LEFEBVRE; TAWIL;
YAHIA, 2024). Esses achados ampliam a discussao acerca das possibilidades terapéuticas do CBD em
contextos inflamatorios cronicos.

Apesar dos resultados promissores observados em modelos experimentais e em outras
condi¢des inflamatorias, a auséncia de ensaios clinicos especificos avaliando o uso do canabidiol na
dor inflamatéria pos-infec¢do pelo CHIKV permanece como uma limitacdo importante do
conhecimento atual. Essa lacuna reforca a necessidade de estudos clinicos bem delineados que avaliem
a eficécia, a seguranca e os esquemas terapéuticos mais adequados, conforme apontado por revisdes

recentes (SKLENAROVA; SIMA; SLANAR, 2023).
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4 CONCLUSAO r =

A persisténcia de manifestacdes dolorosas de natureza inflamatoria ap6s a infec¢ao pelo virus
Chikungunya configura um problema clinico relevante, com repercussdes significativas sobre a
funcionalidade e a qualidade de vida dos individuos acometidos. As evidéncias analisadas neste estudo
indicam que a cronificagdo desse quadro esta relacionada a manuten¢do de um processo inflamatério
prolongado, sustentado por mecanismos imunoldgicos semelhantes aos observados em outras
condi¢des reumatoldgicas inflamatdrias, o que contribui para a eficacia limitada das abordagens
terapéuticas convencionais.

A analise da literatura demonstrou que, embora analgésicos e anti-inflamatdrios nao esteroidais
sejam amplamente empregados no manejo dos sintomas, seus beneficios a longo prazo sao restritos e
frequentemente acompanhados de efeitos adversos. Esse cendrio reforca a necessidade de estratégias
terapéuticas complementares capazes de atuar ndo apenas no alivio sintomatico, mas também na
modulacdo dos mecanismos inflamatdrios subjacentes.

Nesse contexto, o canabidiol tem despertado interesse cientifico em razao de suas propriedades
analgésicas e anti-inflamatorias, amplamente descritas em diferentes modelos de dor inflamatdria e
artritica. Os achados deste levantamento bibliografico indicam que esse fitocanabinoide apresenta
plausibilidade bioldgica para ser considerado como terapia adjuvante, especialmente por sua
capacidade de interferir em vias inflamatdrias e nociceptivas envolvidas na fisiopatologia da dor
cronica.

Entretanto, a auséncia de estudos clinicos especificos que avaliem sua utilizacdo em individuos
com dor persistente ap6s a infecc¢ao pelo virus Chikungunya limita a aplicag@o direta dessas evidéncias
a pratica clinica. Assim, embora os resultados disponiveis sejam promissores, sua utilizacao deve ser
interpretada com cautela. Torna-se fundamental a realiza¢do de ensaios clinicos bem delineados que
investiguem a eficacia, a seguranca, as doses e as formas de administragdo dessa substancia, a fim de

subsidiar sua incorporacdo de maneira segura e baseada em evidéncias.
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