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- O tratamento oral com o acido alfa-lipéico melhora a polineuropatia
diabética sintomatica.

O objetivo desse estudo foi avaliar os efeitos do acido alfa-lipdico nos sintomas sensitivos e
déficits neuropaticos em pacientes diabéticos com polineuropatia simétrica distal. Melhoras
significantes nos escores de sintomas ocorreram nos grupos estudados, assim como
beneficios para dores tipo queimacao e “fisgada”.
Farmaco em @ acido alfa-lipéico
estudo:
Autoria: ZIEGLER, D.; AMETOV, A. et al Oral treatment with alpha-lipoic acid
improves symptomatic diabetic polineuropathy. Diabetes Care 29:
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Resumo

Introducao

Pelo menos um de cada quatro pacientes diabéticos é afetado pela polineuropatia simétrica distal
(PSD), o que representa um problema de salde de grandes dimensdes. A dor € um sintoma
subjetivo de maior importancia clinica, e é o que freglientemente motiva o paciente a procurar a
atencdo médica.

Baseando-se nos mecanismos fisiopatogénicos da PSD, véarias abordagens terapéuticas tém sido
desenvolvidas incluindo antioxidantes como o &cido alfa-lipdico (AAL) para diminuir o stress
oxidativo. Esses farmacos tém sido desenvolvidos para influenciar favoravelmente a fisiopatologia
subjacente da desordem, n&o apenas para aliviar a dor.

Assim, esse estudo foi conduzido com quatro bracos de tratamento, randomizado, duplo-cego,
placebo-controlado usando AAL (600, 1200 e 1800 mg/dia) ao longo de 5 semanas apés uma
semana de placebo.

DESENHO DO ESTUDO E METODOS

Um total de 181 pacientes com diabetes e PSD foram recrutados de dois centros em Israel e trés
centros na Russia. Os pacientes foram randomizados para o tratamento uma vez ao dia ao longo
de cinco semanas: AAL 600 mg, 1200 mg, 1800 mg ou placebo.

Critérios de inclusao: idade entre 18 e 74 anos; diabetes tipo 1 ou 2 , HbA1C menor que 10%,
excluséo de outras causa de neuropatia e escores aumentados de dor neuropatica.

Critérios de excluséo: outras doengas neuroldgicas ou neuropaticas; miopatia de qualquer
causa; doenca vascular periférica severa o bastante para causar claudicacdo intermitente; terapia
antioxidante, pentoxifilina ou uso de acido gama linolénico nos ultimos 3 meses.

Medidas de desfecho primario: TSS (Total Symptom Score) que € uma somatéria da presenca,
severidade e duracdo dos 4 principais sintomas sensitivos: dor lancinante, dor tipo queimacéo,
parestesias e dorméncia.

RESULTADOS

Dos 227 pacientes rastreados, 40 foram excluidos por apresentar critérios de exclusdo. Assim, 187
pacientes foram inicialmente avaliados, e um total de 15 individuos descontinuou o estudo, sendo
que a maioria descontinuou por eventos adversos nos bragcos com maior dosagem de tratamento.
N&o houve diferengas clinicas no TSS ao inicio do tratamento entre os grupos. Apos 5 semanas de
tratamento houve uma reducdo significativa nos scores do TSS e nos subscores para dor
lancinante e dor tipo queimac&o nos grupos de tratamento ativo em relacdo ao placebo.

As taxas de resposta (definidas como uma redugdo maior ou igual a 50% no TSS) ap6s 5 semanas
de tratamento foram de 62% no grupo AAL 600mg, 50% no grupo AAL 1200mg e 56% no grupo
AAL 1800mg, comparados com uma reducgdo de 26% apo6s o placebo (P < 0,05).
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As taxas de eventos adversos foram 9 (21%) no grupo placebo, 12 (27%) no grupo AAL 600, 20
(43%) no grupo AAL1200 e 25(54%) no grupo AAL1800. As taxas de eventos adversos foram
dose-dependente e os principais foram nauseas(13 a 48%); vomitos (2 a 26%) e tontura (4 a
11%).

CONCLUSOES

Os resultados do estudo demonstram que o tratamento oral com AAL ao longo de 5 semanas de
tratamento melhorou os sintomas sensitivos (quando avaliados pelo TSS) em pacientes diabéticos
com polineuropatia simétrica distal. Esse efeito ndo foi dose-dependente, e ndo houve diferencas
nas mudancas nos escores de TSS entre todos os grupos ativos de tratamento.

Uma melhora significante no TSS foi notada ja& na primeira semana com o AAL 1800 e apds 2
semanas com o AAL 600 e AAL 1200. Dentre os scores de sintomas individuais foi verificada uma
melhora na dor, mas ndo em parestesias e dorméncias.

O mecanismo da rapida melhora tanto nos sintomas neuropaticos e déficits podem ter sido
relacionados a uma melhora no fluxo sangiiineo nervoso mediada pela agcdo antioxidante do AAL,
como ja demonstrada em outros estudos. Possivelmente a melhora da vasodilatagdo endotelial
dependente do 6xido nitrico também teria um papel nesse beneficio observado.

Em resumo:

e A magnitude da eficacia do tratamento oral uma vez ao dia com o acido alfa-lipéico usando
doses de 600 a 1800 mg/dia apds 5 semanas de tratamento € comparavel aos resultados
obtidos com o intravenoso com o AAL;

e Essa melhora é clinicamente significante e demonstravel dentro de 1 a 2 semanas;

. N&o ha um efeito dose-resposta;

. As doses maiores resultaram em taxas aumentadas de efeitos colaterais gastrintestinais;

A dose de 600 mg ao dia parece ser a mais apropriada dose oral.

EXEMPLIFICACAO DE FORMULA

Acido alfa-lipdico capsula

Acido alfa-lipoéico.............. 600 mg
Excipiente gsp........... 1 capsula

Mande..... capsulas.

Posologia: 1 capsula ao dia ou a critério médico.
A formulacado contida neste artigo € apresentada como exemplificagdo, podendo ser modificada a critério
médico.
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