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Objetivos de Aprendizagem 

• Após concluir este módulo, os participantes 
conseguirão: 
– Explicar a patofisiologia da dor neuropática  
– Discutir a prevalência da dor crônica neuropática 
– Aplicar uma técnica simples de diagnóstico para o 

diagnóstico da dor neuropática  
– Entender o impacto da dor neuropática e suas 

comorbidades nas capacidades funcionais e na qualidade 
de vida do paciente 

– Selecionar as estratégias farmacológicas e não 
farmacológicas para o tratamento da dor neuropática 

– Saber quando encaminhar pacientes a especialistas 
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Notas do PalestranteRevise os objetivos de aprendizagem para esta sessão. Pergunte aos participantes se eles possuem outras metas.



TRATAMENTO 



Metas do Tratamento 



Tratamento da Dor Neuropática 

Tratamento das  
doenças 

subjacentes 

Diagnóstico 

Melhor 
qualidade do 

sono 

Melhor 
qualidade de 
vida em geral 

Melhor 
desempenho 

físico 

Melhor estado 
psicológico 

Dor reduzida 

Haanpää ML et al. Am J Med 2009; 122(10 Suppl):S13-21; Horowitz SH. Curr Opin Anaesthesiol 2006; 19(5):573-8; Johnson L. Br J Nurs 2004; 13(18):1092-7; 
Meyer-Rosberg K et al. Eur J Pain 2001; 5(4):379-89; Nicholson B et al. Pain Med 2004; 5(Suppl 1):S9-27. 

Quanto antes um diagnóstico for feito, mais oportunidades existirão para melhorar 
os resultados do paciente 

Tratamento 
farmacológico e não 
farmacológico da dor 

neuropática. 

Tratamento das 
comorbidades 
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Presentation Notes
Notas do PalestranteDepois de diagnosticada a dor neuropática, o tratamento satisfatório envolve muito mais que o alívio da dor. Os médicos precisam considerar uma abordagem holística para o tratamento da doença subjacente e doenças comórbidas – a melhoria da qualidade de vida geral dos pacientes, o desempenho físico e a qualidade do sono, juntamente com uma redução no esgotamento psicológico associado às doenças com dor neuropática. ReferênciasHaanpää ML et al. Assessment of neuropathic pain in primary care. Am J Med 2009; 122(10 Suppl):S13-21.Horowitz SH. Recent clinical advances in diabetic polyneuropathy. �Curr Opin Anaesthesiol 2006; 19(5):573-8.Johnson L. The nursing role in recognizing and assessing neuropathic pain. Br J Nurs 2004; 13(18):1092-7.Meyer-Rosberg K et al. Peripheral neuropathic pain – a multidimensional burden for patients. Eur J Pain 2001; 5(4):379-89.Nicholson B, Verma S. Comorbidities in chronic neuropathic pain. Pain Med 2004; �5(Suppl 1):S9-27.



Metas no Tratamento da  
a Dor Neuropática 

2ª meta 

 
* Observação: redução na dor de 30–50% pode ser esperada com doses máximas na maioria dos pacientes  
Argoff CE et al. Mayo Clin Proc 2006; 81(Suppl 4):S12-25; Lindsay TJ et al. Am Fam Physician 2010; 82(2):151-8. 

1ª meta: 

> 50%  
alívio da dor* 
… mas seja 
realista! 

Sono Humor 

Capacidade  
funcional 

Qualidade  
de vida 
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Notas do PalestranteÉ importante discutir e acordar metas de tratamento realistas antes de iniciar um plano de tratamento. O alívio total da dor é geralmente uma meta irreal que resultará em frustração para o paciente e para o médico. Uma redução na dor de 30-50% é mais realista e clinicamente importante para os pacientes. Com isso em mente, os pacientes precisam aceitar a dor reduzida e a melhor capacidade funcional com efeitos colaterais mínimos aceitáveis como meta do tratamento da dor. ReferênciasArgoff CE et al. Consensus guidelines: treatment planning and options. �Diabetic peripheral neuropathic pain. Mayo Clin Proc 2006; 81(Suppl 4):S12-25.Lindsay TJ et al. Treating diabetic peripheral neuropathic pain. Am Fam Physician 2010; 82(2):151-8.



Planejando o Tratamento da Neuropatia Periférica 
Diabética Dolorosa: Metas de Tratamento 

Argoff CE et al. Mayo Clin Proc 2006; 81(Suppl 4):S12-25. 

Primárias 

• > 50% de alívio da dor, mas seja realista! 

• Não deixe o “realista” levar a uma busca menos agressiva pelo 
máximo de alívio 

Secundárias 

• Restabelecimento ou melhora nas medidas funcionais, na 
qualidade de vida, no sono e no humor 

• Tratamento deve modificar a dor e espera-se que ocorra 
melhoria na capacidade funcional 

• Se não ocorrer melhora na capacidade funcional, tomar medidas 
para ajudar os pacientes a otimizar a capacidade funcional na 
presença de dor residual 
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Notas do PalestranteEste slide resume as metas do tratamento da neuropatia periférica diabética dolorosa.A meta primária da terapia deve atingir mais de 50% de redução na dor, mas a meta deve ser realista.As metas secundárias incluem restabelecimento ou melhoria nas medidas funcionais, na qualidade de vida, no humor e no sono. A terapia ou terapias usadas devem modificar a dor. Espera-se que isso sejá seguido por melhoria na capacidade funcional do paciente. Se não ocorrer melhora na capacidade funcional com a terapia, os pacientes devem ser orientados sobre como otimizar sua capacidade funcional na presença de dor residual.ReferênciaArgoff CE et al. Consensus guidelines: treatment planning and options. Diabetic peripheral neuropathic pain. Mayo Clin Proc 2006; 81(4 Suppl):S12-25.



Tratamento não farmacológico 



Tratamento Multimodal da  
Dor Neuropática 

Mayo Foundation for Medical Education and Research. Comprehensive Pain Rehabilitation Center Program Guide. Mayo Clinic; Rochester, MN: 2006.  

 
 

Farmacoterapia 

Administração do estresse 

Terapia ocupacional 

Biofeedback Terapias complementares 

Fisioterapia 

Educação 

Administração do estilo de vida 

Higiene do sono 

Presenter
Presentation Notes
Notas do PalestranteO relatório de dor de 2011 do Instituto de Medicina (IOM) sugeriu que uma abordagem de mente-corpo deveria ser usada ao tratar os pacientes com dor.A abordagem biopsicossocial, combinando fatores físicos e emocionais na avaliação e no tratamento da dor crônica, oferece uma perspectiva clínica valiosa única. Hoje, essa perspectiva de mente-corpo é amplamente aceita pelos pesquisadores da dor e foi identificada como útil pelos clínicos em diversas disciplinas.Este slide animado lista os componentes que podem ser incluídos nessa abordagem multimodal da terapia de dor.ReferênciasGatchel RJ et al. The biopsychosocial approach to chronic pain: scientific advances and future directions. Psychol Bull 2007; 133(4):581-624.Institute of Medicine. Relieving Pain in America: A Blueprint for Transforming Prevention, Care, Education, and Research.; National Academies Press; �Washington, DC: 2011. Mayo Foundation for Medical Education and Research. Comprehensive Pain Rehabilitation Center Program Guide. Mayo Clinic; Rochester, MN: 2006. 



Vários Tratamentos não farmacológicos 
Estão Disponíveis para a Dor Neuropática1-6 

CBT = terapia comportamental cognitiva  
1. Chetty S et al. S Afr Med J 2012; 102(5):312-25; 2. Bril V et al. Neurology 2011; 76(20):1758-65; 3. Cruccu G et al. Eur J Neurol 2007; 14(9):952-70; 4. Pittler MH, Ernst E. Clin J 
Pain 2008; 24(8):731-35; 5. Dubinsky RM et al. Neurology 2004; 63(6):959-65; 6. Freynhagen R, Bennett MI. BMJ 2009; 339:b3002; 7. Morley S. Pain 2011;152(3 Suppl):S99-106. 

Fisioterapia1 

  Terapias alternativas  
e cura espiritual 

   Psicoterapia/CBT6,7 

Educação do paciente1 

Várias  
modalidades de tratamento 

não farmacológico são 
mencionadas nas 

diretrizes, mas nenhuma 
modalidade  

é recomendada 
universalmente1-5 
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Notas do PalestranteVários tratamentos não farmacológicos estão disponíveis para a dor neuropática. Eles incluem estratégias de comunicação, como educação do paciente; modalidades físicas, como fisioterapia; modalidades psicológicas, como terapia comportamental cognitiva, e uma ampla variedade de tratamentos espirituais e religiosos, como terapia com meditação e hijama. Em geral, o tratamento não farmacológico é complementar à terapia medicamentosa e, considerando sua segurança presumida, os tratamentos não farmacológicos devem ser considerados sempre que apropriado. ReferênciasBril V et al. Evidence-based guideline: treatment of painful diabetic neuropathy: report of the American Academy of Neurology, the American Association of Neuromuscular and Electrodiagnostic Medicine, and the American Academy of Physical Medicine and Rehabilitation. Neurology 2011; 76(20):1758-65.Chetty S et al. Clinical practice guidelines for management of neuropathic pain: expert panel recommendations for South Africa. S Afr Med J 2012; 102(5):312-25.Cruccu G et al. EFNS guidelines on neurostimulation therapy for neuropathic pain. Eur J Neurol 2007; �14(9):952-70.Dubinsky RM et al. Practice parameter: treatment of postherpetic neuralgia: an evidence-based report of the Quality Standards Subcommittee of the American Academy of Neurology. Neurology 2004; 63(6):959-65.Freynhagen R, Bennett MI. Diagnosis and management of neuropathic pain. BMJ 2009; 339:b3002.Morley S. Efficacy and effectiveness of cognitive behaviour therapy for chronic pain: progress and some challenges. Pain 2011;152(3 Suppl):S99-106.Pittler MH, Ernst E. Complementary therapies for neuropathic and neuralgic pain: systematic review. �Clin J Pain 2008; 24(8):731-35. 



Evidências de Terapias não 
Farmacológicas na Dor Neuropática 

• As terapias estudadas 
incluem:  
– Acupuntura 
– Eletroestimulação 
– Fitoterápicos 
– ímãs 
– Suplementos 

nutricionais 
– Imagística  
– Cura espiritual 

• Evidências limitadas da 
maioria das 
modalidades 

• Evidências são 
encorajadoras e 
asseguram novos 
estudos para:  
– Extrato de cannabis 
– Carnitina 
– Eletroestimulação 
– Ímãs 

 
Ang CD et al. Cochrane Database Syst Rev 2008; 3:CD004573; Pittler MH, Ernst E. Clin J Pain 2008; 24(8):731-35.  

A eficácia das vitaminas B na redução da dor 
neuropática crônica não foi estabelecida 
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Presentation Notes
Notas do PalestranteEmbora muitos pacientes com dor neuropática façam tratamentos complementares e alternativos, evidências rigorosas que sustentem a eficácia da terapia não medicamentosa são limitadas. Este slide é baseado nos resultados de uma revisão sistemática do uso de terapias complementares no tratamento da dor neuropática. Após uma pesquisa sistemática de diversos bancos de dados, 15 estudos e 5 revisões sistemáticas/meta-análises foram identificados. A avaliação dessas publicações revelou que há evidências limitadas da maioria das terapias não farmacológicas na dor neuropática. Entretanto, novas investigações podem ser justificadas para estudar a eficácia do extrato de cannabis, carnitina, eletroestimulação e ímãs.Além disso, uma revisão de Cochrane identificou que há evidências insuficientes para estabelecer a efetividade da vitamina B na redução da dor neuropática por neuropatia periférica.ReferênciasAng CD et al. Vitamin B for treating peripheral neuropathy. Cochrane Database Syst Rev 2008; 3:CD004573.Pittler MH, Ernst E. Complementary therapies for neuropathic and neuralgic pain: systematic review. Clin J Pain 2008; 24(8):731-35. 



Diretrizes AAN: Tratamento Não Farmacológico  
da Neuropatia Periférica Diabética 

Recomendado 
• Estimulação nervosa elétrica percutânea (nível B) 

Não recomendado 
• Tratamento com campo eletromagnético (nível B) 
• Tratamento com laser de baixa intensidade (nível B) 
• Terapia reiki (nível B) 

Evidências insuficientes 
• Amitriptilina + eletroterapia (nível U)  

AAN = American Academy of Neurology 
Bril V et al. Neurology 2011; 76(20):1758-65. 
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Presentation Notes
Notas do PalestranteEstimulação elétrica: Um estudo de Classe I relatou que a estimulação nervosa elétrica percutânea reduziu a dor na neuropatia periférica diabética em 42% na escala análoga visual (VAS) (vs. tratamento simulado) e melhorou o sono. �Um estudo de Classe II não relatou efeito com estimulação elétrica e um estudo de Classe II de estimulação neural eletromagnética modulada por frequência mostrou um pequeno grau de alívio da dor (11% na VAS) em um desenho cruzado; não houve melhora no grupo de placebo. Um estudo de Classe III mostrou que amitriptilina mais eletroterapia foi mais efetiva do que amitriptilina isolada.Tratamento com campo magnético: Um estudo de Classe I usando campos eletromagnéticos pulsados vs. um dispositivo simulado não mostrou efeito nos pacientes com neuropatia periférica diabética. Um estudo de Classe II do uso de palmilhas magnetizadas em pacientes com neuropatia periférica diabética mostrou um efeito pequeno (redução de 14% na VAS) em 4 meses vs. palmilhas não magnetizadas; entretanto, o objetivo de queimação não foi predeterminado.Outras intervenções: Um estudo de Classe I sobre o uso de tratamento a laser de baixa intensidade vs. tratamento simulado não mostrou um efeito sobre a dor. Terapia Reiki (transferência de energia do profissional para o paciente para possibilitar que o corpo se cure por meio de equilíbrio energético) não mostrou qualquer efeito sobre a neuropatia periférica diabética em um estudo de Classe I. Outras intervenções (por exemplo, exercício, acupuntura) não têm qualquer evidência de eficácia no tratamento da neuropatia periférica diabética. Conclusões: Com base em um estudo de Classe I, a estimulação elétrica é provavelmente efetiva na redução da dor por neuropatia periférica diabética e em melhorar a qualidade de vida. Com base em estudos de Classe I individuais, o tratamento com campo eletromagnético, tratamento a laser de baixa intensidade e terapia Reiki provavelmente não são efetivos e há evidências insuficientes para sustentar ou excluir um benefício da amitriptilina mais eletroterapia.Recomendações: A estimulação nervosa elétrica deve ser considerada no tratamento de DPN (Nível B). Tratamento em campo eletromagnético, tratamento a laser de baixa intensidade e terapia Reiki provavelmente não devem ser considerados no tratamento de neuropatia periférica diabética (nível B). As evidências são insuficientes para sustentar ou refutar o uso de amitriptilina mais eletroterapia no tratamento de neuropatia periférica diabética (nível U).ReferênciaBril V et al. Evidence-based guideline: treatment of painful diabetic neuropathy: report of the American Academy of Neurology, the American Association of Neuromuscular and Electrodiagnostic Medicine, and the American Academy of Physical Medicine and Rehabilitation. Neurology 2011; 76(20):1758-65.



Diretrizes AAN: Tratamento Não 
Farmacológico  

da Neuralgia Pós-herpética 

Recomendado 
• Nenhum 

Não recomendado 
• Acupuntura (nível B) 
• Vitamina E (nível B) 

Evidências insuficientes 
• Irradiação a laser He:Ne 
• Criocirurgia 
• Extrato de Ganoderma lucidum (cogumelo lingzhi) 

AAN = American Academy of Neurology 
Dubinsky RM et al. Neurology 2004; 63(6):959-65.  
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Notas do PalestranteDe acordo com as diretrizes da AAN, capsaicina pode possivelmente ser efetiva no alívio da dor em pacientes com neuralgia pós-herpética, mas a magnitude do benefício é baixa. Acupuntura e vitamina E demonstraram não ser benéficas na neuralgia pós-herpética. Há evidências insuficientes para fazer quaisquer recomendações sobre os efeitos da irradiação a laser He:Ne, criocirurgia e extrato de Ganoderma lucidum.ReferênciaDubinsky RM et al. Practice parameter: treatment of postherpetic neuralgia. An evidence-based report of the Quality Standards Subcommittee of the American Academy of Neurology. Neurology 2004; 63(6):959-65.



Consenso de Especialistas Latino-Americano:  
Tratamento Não Farmacológico da Dor Neuropática 

Terapias complementares* 
• Acupuntura – contanto que seja realizada por 

profissionais qualificados e com o 
consentimento do paciente 

• Ácido tióctico e monofosfato de citidina/uridina 

Evidências insuficientes 
• Fitoterapia** 

*Embora amplamente usada na prática, poucas evidências científicas sustentam seu uso e o paciente deve ser informado sobre isso.  
Uso ou recomendação de uso requer prudência e conduta ética. 
**Esses tipos de tratamento são deixados por conta do médico, que deve considerar os aspectos socioculturais do paciente. 
Acevedo et al. J Pain Palliat Care Pharmacother 2009; 23(3):261-81. 
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Notas do PalestranteTerapias complementares, como acupuntura e ácido tióctico e monofosfato de citidina/uridina, são amplamente usados na prática, embora haja poucas evidências científicas sustentando seu uso e o paciente deve ser informado sobre isso. Uso ou recomendação de uso requer prudência e conduta ética. A acupuntura é recomendada apenas se for realizada por profissionais qualificados e com o �consentimento do paciente.Atualmente há evidências insuficientes para recomendar as fitoterapias para o tratamento da dor neuropática.  Esses tipos de tratamento são deixados por conta do médico, que deve considerar os aspectos socioculturais do paciente.ReferênciaAcevedo JC et al. Guidelines for the diagnosis and management of neuropathic pain: consensus of a group of Latin American experts. J Pain Palliat Care Pharmacother 2009; 23(3):261-81. 



Diretrizes Sul-Africanas: Tratamento Não-
Farmacológico da Dor Neuropática 

Recomendado 
• Psicoterapia, particularmente terapia 

comportamental cognitiva 
• Estimulação nervosa elétrica transcutânea 
• Fisioterapia 
• Lesão na medula espinhal*  

Não recomendado 
• Lesão na zona de entrada da raiz dorsal 

(DREZotomia) 

*Em casos de dor que não podem ser tratados por tratamentos farmacológicos e complementares 
Chetty S et al. S Afr Med J 2012; 102(5):312-25. 
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Notas do PalestranteAs diretrizes sul-africanas recomendam o uso de psicoterapia, particularmente terapia comportamental cognitiva, e estimulação nervosa elétrica transcutânea juntamente com fisioterapia e tratamento farmacológico apropriados para o tratamento de dor neuropática. Educação abrangente do paciente também pode ajudar a melhorar os resultados do tratamento. A estimulação elétrica não invasiva do cérebro, usando diversos métodos, foi estudada em algumas doenças crônicas de dor com evidência bastante limitada de eficácia. A estimulação da medula espinha, via eletrodos implantados na medula espinhal, tem evidência limitada de eficácia na síndrome de cirurgia das costas e síndrome de dor regional complexa tipo I. A força-Tarefa da European Federation of Neurological Societies (EFNS) identificou evidências de eficácia nível B em diversas revisões sistemáticas, bem como estudos primários de estimulação da medula espinhal nessas duas condições. O uso de estimulação da medula espinhal em neuropatias segmentares refratárias ao tratamento com medicamento foi sugerido.A lesão na zona de entrada da raiz dorsal (DREZotomia) envolve a destruição de fibras nociceptivas e as zonas de entrada na raiz dorsal com o objetivo de destruir os neurônios que sustentam o estado doloroso. Entretanto, embora o painel sul-africano não tenha discutido essas abordagens de tratamento não farmacológico extensivamente, ele recomenda a estimulação da medula espinhal em casos de dor que não podem ter tratamentos farmacológicos ou complementares. O painel não recomenda DREZotomia para o tratamento de qualquer dor neuropática, por conta de evidências limitadas e risco de piora da dor neuropática após esse procedimento invasivo. ReferênciaChetty S et al. Clinical practice guidelines for management of neuropathic pain: expert panel recommendations for South Africa. S Afr Med J 2012; 102(5):312-25.



Diretrizes da EFNS: Tratamento Não 
Farmacológico  

da Dor Neuropática 
Recomendado 
• Eletro-acupuntura (nível B) 
• Estimulação nervosa elétrica transcutânea de alta frequência (level C) 
• Estimulação magnética transcraniana repetitiva* (level B) 

Não recomendado 
• Neuroestimulação elétrica periférica 

Evidências insuficientes 
• Estimulação periférica implantada 

Observação: apenas modalidades de neuroestimulação elétrica foram revisadas; outros métodos não farmacológicos não foram considerados 
*Eficácia transitória; EFNS = European Federation of Neurological Societies 
Cruccu G et al. Eur J Neurol 2007; 14(9):952-70. 
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Notas do PalestranteO alívio farmacológico da dor neuropática é geralmente insuficiente. A neuroestimulação elétrica é eficaz na dor neuropática crônica e em outras doenças neurológicas. A EFNS lançou uma Força Tarefa para avaliar a evidência dessas técnicas e produzir recomendações relevantes. A literatura foi pesquisada para encontrar artigos publicados entre 1968 e 2006, sobre o uso de neuroestimulação nas doenças de dor neuropática, e os estudos foram classificados de acordo com o esquema da EFNS de evidência de intervenções terapêuticas. A estimulação da medula espinhal é eficaz na síndrome de falha da cirurgia das costas e síndrome de dor regional complexa tipo I (recomendação nível B).Estimulação nervosa elétrica transcutânea de alta frequência pode ser melhor que placebo (nível C), embora possa ser pior que a eletro-acupuntura (nível B).Um tipo de estimulação magnética transcraniana repetitiva tem eficácia transitória nas dores neuropáticas centrais e periféricas (nível B).Estimulação do córtex motor é eficaz na dor central pós-AVC e facial (nível C).Estimulação cerebral profunda deve ser feita em centros experientes. Evidências das estimulações periféricas implementadas são inadequadas. Estimulação nervosa elétrica transcutânea e estimulação magnética transcraniana repetitiva são não invasivas e adequadas como terapias preliminares ou adicionais. ReferênciaCruccu G et al. EFNS guidelines on neurostimulation therapy for neuropathic pain. �Eur J Neurol 2007; 14(9):952-70.



Resumo das Recomendações de Tratamento não 
Farmacológico da Dor Neuropática 

• A estimulação nervosa elétrica é a única 
modalidade de tratamento não farmacológico 
recomendado pela maioria das diretrizes  

Bril V et al. Neurology 2011; 76(20):1758-65; Chetty S et al. S Afr Med J 2012; 102(5):312-25;  
Cruccu G et al Eur J Neurol 2007; 14(9):952-70; Dubinsky RM et al. Neurology 2004; 63(6):959-65.  
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Notas do PalestranteO tratamento da dor neuropática é desafiador, e a medicação é o tratamento de primeira linha. A estimulação nervosa elétrica transcutânea é uma técnica barata, não invasiva, de autoadministração que é usada como um adjunto à medicação. A experiência clínica sugere que a estimulação nervosa elétrica transcutânea é benéfica, contanto que seja administrada em uma intensidade suficientemente forte, próximo do local da dor. A estimulação nervosa elétrica transcutânea é atualmente a única abordagem não farmacológica para o tratamento de dor neuropática recomendada pela maioria das diretrizes práticas.ReferênciasBril V et al. Evidence-based guideline: treatment of painful diabetic neuropathy: report of the American Academy of Neurology, the American Association of Neuromuscular and Electrodiagnostic Medicine, and the American Academy of Physical Medicine and Rehabilitation. Neurology 2011; 76(20):1758-65.Chetty S et al. Clinical practice guidelines for management of neuropathic pain: expert panel recommendations for South Africa. S Afr Med J 2012; 102(5):312-25.Cruccu G et al. EFNS guidelines on neurostimulation therapy for neuropathic pain. �Eur J Neurol 2007; 14(9):952-70.Dubinsky RM et al. Practice parameter: treatment of postherpetic neuralgia. An evidence-based report of the Quality Standards Subcommittee of the American Academy of Neurology. Neurology 2004; 63(6):959-965.



Tratamento Farmacológico 



Tratamento Baseado em  Mecanismos 
da Dor Neuropática 

Lesão /doença nervosa 

Medula espinhal Fibra aferente nociceptiva 

SNRI = inibidor da recaptação de serotonina-norepinefrina; TCA = antidepressivo tricíclico 
1. Scholz J, Woolf  CJ. Nat Neurosci 2002; 5(Suppl):1062-7. 
2. Moisset X and Bouhassira D. NeuroImage 2007; 17: S80-S88. 
3. Attal N. et al.  European Journal of Neurology 2010, 17: 1113–1123 
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Central  
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Cérebro 

Medicações que afetam  
a modulação descendente:: 
• SNRIs 
• TCAs 
• Tramadol, opioides 

 

Medicações que afetam  
a sensibilização central 
• ligantes α2δ  
• SNRIs 
• TCAs 
• Tramadol, opioides 

 

Medicações que afetam  
a sensibilização periférica: 
• Capsaicina 
• Anestésicos locais 
• TCAs 
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Presentation Notes
Os principais pontos de discussão deste slide são os seguintes:Este slide ilustra os principais mecanismos subjacentes no desenvolvimento da dor neuropática. A dor que surge como consequência direta de uma lesão ou doença que afeta o sistema somatossensorial é definida como "dor neuropática".Os mecanismos periféricos da dor neuropática incluem hiperexcitabilidade da membrana nos neurônios nociceptivos, descargas ectópicas nos nervos sensoriais, que podem levar a alterações transcripcionais no gânglio da raiz dorsal (sensibilização periférica). Os mecanismos periféricos também podem ativar mudanças dentro do CNS (mecanismos centrais).Os mecanismos centrais na medula espinhal incluem maior excitabilidade nos neurônios do corno dorsal, crescimento dos aferentes com mielina A-beta não nociceptivos no corno dorsal que formam novas conexões com os neurônios nociceptivos nas lâminas I e II e perda dos controles inibitórios (desinibição). Os mecanismos centrais nos sistemas supraespinhais incluem hiperexcitabilidade, alterações na atividade sináptica e reorganização dentro do núcleo do tronco cerebral, tálamo e córtex cerebral associados à matriz de dor (sensibilização central).ReferênciasScholz J, Woolf  CJ. Can we conquer pain? Nat Neurosci 2002; 5(Suppl):1062-7.Moisset X and Bouhassira D. Brain imaging of neuropathic pain. NeuroImage 2007; 17: S80-S88.Attal N. et al. EFNS guidelines on the pharmacological treatment of neuropathic pain: 2010 revision. European Journal of Neurology 2010, 17: 1113–1123.



Alvos Terapêuticos da  
Dor Neuropática 

Iyer S. Expert Opin Pharmacother. 2013, 14(13): 1765-1775 

Modulação descendente 
do cérebro 

• Anticonvulsivos 
• Antidepressivos 
• Opioides 

Sensibilização 
periférica 

• Anticonvulsivos 
• Opioides 
• SNRIs 
• TCAs 
• Terapias tópicas 

Sensibilização central 
• ligantes α2δ  
• Anticonvulsivos 
• Antagonistas de 

receptor NMDA: 
• Opioides 
• SNRIs/SSRIs 
• TCAs 
• Terapias tópicas 

Inibição da via  
ascendente de dor 
• Opioides 
Corno dorsal 
• Substância P 
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Presentation Notes
Notas do PalestranteEste slide resume algumas opções de tratamento para dor neuropática, indicando onde esses agentes têm efeito na via da dor.



Papel dos Canais de Cálcio Ligados a 
a2d na Dor Neuropática 

Observação: a gabapentina e pregabalina são ligantes α2δ  
Bauer CS et al. J Neurosci 2009; 29(13):4076-88. 

Lesão no nervo 

A lesão estimula 
a produção de 

canais de cálcio 

Canais de cálcio 
transportados até os 

terminais nervosos no 
corno dorsal 

Números elevados  
de canais de cálcio 

Aumento do 
influxo de cálcio 

Aumento da   
excitabilidade neuronal 

 

AUMENTO NA 
SENSIBILIDADE À 

DOR 

X X 
Ligação dos ligantes α2δ ao   

α2δ inibe transporte do 
canal de cálcio 

X 

X 

X 

X 
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Presentation Notes
Notas do PalestranteUm dos mecanismos pelos quais a sensibilidade à dor é elevada na dor neuropática envolve um aumento na produção da subunidade α2δ dos canais de cálcio. Isso resulta no transporte de números maiores de canais de cálcio aos terminais nervosos no corno dorsal e em aumento subsequente na excitabilidade neuronal. Estudos recentes sugerem que os ligantes α2δ se opõem a esse efeito modulando o tráfico do canal de cálcio por meio da ligação da subunidade α2δ dos canais de cálcio e inibindo o transporte do canal de cálcio.ReferênciaBauer CS, Nieto-Rostro M, Rahman W et al. The increased Trafficking of the calcium channel subunit α2δ-1 to presynaptic terminals in neuropathic pain is inhibited by the α2δ ligand pregabalin. J Neurosci. 2009;29(13):4076-88.



Inibidores α2-δ  se Ligam à Subunidade α2-δ dos 
Canais de cálcio voltagem-dependentes 

I 
II 

III 
IV 

β 

α1 extracelular 

II-III 

γ 

α2 
Ligação aqui 

δ 

citoplásmica 

Bicapa lipídica 

Observação: a gabapentina e pregabalina são ligantes α2δ  
Arikkath and Campbell. Curr Opin Neurobiol. 2003;(3):298-307. Catterall 1996 
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Presentation Notes
Notas do PalestranteEste slide mostra a representação esquemática de um canal de Ca2+ (130 Å). A principal proteína de poro condutora de íon é a subunidade alfa1 (a1), da qual há pelo menos 10 tipos diferentes. Pelo menos 8 tipos estão presentes no sistema nervoso central, mas apenas três tipos (Cav2.1 = tipo N, 2.1 = tipo P/Q e 2.3 = tipo R) existem adjacentes à vesícula sináptica neuronal. As subunidades beta são encontradas exclusivamente no citosol da célula, e associadas com as subunidades a1, auxiliando no enovelamento apropriado da proteína, transportando-se para a membrana celular e modulando a função a1  em resposta à fosforilação por enzimas da quinase celular. As subunidades Alfa 2-delta (a2-d), além de se ligarem à pregabalina, funcionam no auxílio do enovelamento apropriado e na incorporação de subunidades a1 nas membranas celulares, além de também modularem a função do canal. Observação: As subunidades do canal de cálcio vascular e cardíaco (a1) são do tipo sensíveis à diidropiridina (tipo L ou Cav1.1, 1.2, 1.3), que são alvos do medicamento para tratamento da hipertensão. Os bloqueadores do canal de cálcio usados nas doenças cardiovasculares (por exemplo, verapamil) bloqueiam o poro condutor de íon dos canais de cálcio do tipo L (Catterall 1996). Em contraste, pregabalina não bloqueia nem reduz a corrente dos canais de cálcio tipo L e não está associada com a redução na pressão sanguínea ou mudanças na frequência cardíaca in vivo. A proteína de ligação à pregabalina foi identificada por técnicas bioquímicas e moleculares como a proteína auxiliar a2-d associada com os canais de cálcio dependentes da voltagem (Gee et al. 1996). A proteína a2-d  também é encontrada em associação com os canais de cálcio de outros tecidos, como musculoesquelético, mas não se acredita que a ligação nesses tecidos não neuronais resulte em qualquer atividade farmacológica.ReferênciasArikkath J, Campbell KP. Auxiliary subunits: essential components of the voltage-gated calcium channel complex. Curr Opin Neurobiol. 2003;13(3):298-307.Catterall WA. Molecular properties of sodium and calcium channels. J Bioenerg Biomembr. 1996;28(3):219-30.



Inibidores α2-δ  reduzem o Influxo de  Ca2+ em 
sinaptossomas do Neocórtex Humano Despolarizado  

* 
* * * 

* P < 0,05 vs. Veículo 
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Fink et al. Neuropharmacology. 2002;42(2):229-36. 
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Presentation Notes
Notas do PalestranteAs amostras de tecido do neocortex humano foram obtidas durante a cirurgia para epilepsia. Os tecidos foram mantidos em solução salina oxigenada, homogeneizada e os sinaptossomas (pequenas partículas contendo a maioria das terminações sinápticas) foram isolados por centrifugação diferencial de homogeneizados de tecido resfriado. O influxo de cálcio foi medido por alteração na fluorescência de um corante sensível ao cálcio.Pré-tratamento com pregabalina reduz a quantidade de cálcio que entra nos sinaptossomas do neocórtex humano em resposta à despolarização sustentada (2 min de aplicação de 30 mM de íons de potássio). A redução no influxo de cálcio por pregabalina foi de magnitude similar à diminuição na liberação de neurotransmissores (não mostrada) causada por pregabalina na mesma preparação.ReferênciaFink K, Dooley DJ, Meder WP, Suman-Chauhan N, Duffy S, Clusmann H, Göthert M. Inhibition of neuronal Ca(2+) influx by gabapentin and pregabalin in the human neocortex. Neuropharmacology. 2002;42(2):229-36.



Inibidores α2-δ Modulam o Transporte do 
Canal Ca2+  

  

VGCC: Canais de cálcio Ca2+voltagem-dependentes 

Bauer et al, J Neurosci. 2009 Apr 1;29(13):4076-88. 

10 mg/kg inibidor α2-δ  
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• Inibidores α2-δ reduzem o transporte de complexos VGCC na superfície celular in vitro 
• Inibidores α2-δ  impedem a up-regulation induzida por lesão nervosa de α2−δ no corno dorsal 

Hendrich. PNAS. 2008 105:3628-3633. 

Gabapentina 

Ligante endógeno putativo 

CITOPLASMA 
lúmen ER/Golgi 

Montagem do 
heteromultímero 

Vesícula de 
transporte 

Transportador 
para GBP ou 
ligante 
endógeno 

Membrana 
plasmática 
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Notas do PalestranteCada vez mais evidências sugerem que o efeito analgésico dos inibidores α2δ é afetado pela modulação do transporte do canal de cálcio. O painel esquerdo resume o mecanismo de ação da gabapentina proposto por Hendrich e colegas, com base em seus achados em estudos in vitro . Eles pressupõem que a gabapentina se liga à subunidade α2δ de certos complexos de VGCC, reduzindo, assim, o transporte dos complexos à superfície celular.O diagrama ilustra parte dos vários locais nos quais a gabapentina (círculos vermelhos) ou o ligante endógeno putativo (círculos verdes) podem atuar em subunidades α2δ. O painel à direita mostra a up-regulating de a2d nos axônios ipsilaterais DRG das raízes dorsais, conforme comparado ao lado contralateral após lesão nervosa causada por injeção de solução salina (barras azuis). Também mostra que a injeção de pregabalina resulta em aumento muito menor em a2d no corno dorsal. Isso sugere que os ligantes a2d impedem a up-regulation induzida por lesão nervosa de a2d no corno dorsal.



Efeitos adversos de ligantes α2δ  

  Sistema Efeitos adversos 
Sistema digestório Boca seca 

CNS Tontura, sonolência 

Outros Astenia, cefaleia, edema periférico, 
ganho de peso 

Os ligantes α2δ incluem a gabapentina e pregabalina. 
CNS = Sistema nervoso central 
Attal N, Finnerup NB. Pain Clinical Updates 2010; 18(9):1-8. 
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Presentation Notes
Notas do PalestranteOs efeitos adversos mais comuns apresentados com ligantes α2δ como gabapentina e pregabalina são boca seca, tontura, cefaleia, ganho de peso, edema periférico, astenia e sonolência.ReferênciaAttal N, Finnerup NB. Pharmacological management of neuropathic pain. �Pain Clinical Updates 2010; 18(9):1-8.



Como os Antidepressivos Modulam a 
Dor 

Lesão nervosa 

Medula espinhal Fibra aferente nociceptiva 

Verdu B et al. Drugs 2008; 68(18):2611-2632. 

Modulação  
Descendente 

 

Entrada  
Ascendente 
 

  

Descarga 
ectópica Transmissão 

Percepção 

ativação  
Neuróglia  

 

A inibição da recaptação de 
serotonina e norepinefrina 

aumenta a modulação 
descendente 

Cérebro 
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Notas do PalestranteO principal efeito analgésico de antidepressivos parece ocorrer com o aumento da quantidade de serotonina e noradrenalina disponíveis nas fendas sinápticas em nível espinhal e supraespinhal e, portanto, com o aumento dos efeitos inibitórios das vias moduladoras descendentes. É interessante observar que, em concentrações terapêuticas, os antidepressivos possuem pouco efeito analgésico na nocicepção, sugerindo que podem ajudar a "normalizar" a função de um sistema de dor alterado, em vez de inibir a transmissão da dor. ReferênciaVerdu B et al. Antidepressants for the treatment of chronic pain. Drugs 2008; 68(18):2611-2632.



Mecanismos Sugeridos da Ação Analgésica  
De Antidepressivos 

Mecanismo de Ação Local de Ação TCA SNRI 

Inibição de recaptação Serotonina 
Noradrenalina 

+ 
+ 

+ 
+ 

Antagonismo do receptor α-adrenérgico 
NMDA 

+ 
+ 

- 
(+) milancipran 

Bloqueio ou ativação dos 
canais de íon 

Bloqueador do canal de sódio 
Bloqueador do canal de 
cálcio 
Ativador do canal de potássio 

+ 
 

+ 
+ 

(+) venlafaxina/  
- duloxetina 

? 
? 

Aumento na função do 
receptor Receptor GABAB  + amitriplina/  

desipramina ? 

Ligação do receptor opioide/  
Efeito mediado por opioide Receptor Μ e δ opioide (+) (+) venlafaxina 

Redução na inflamação 
Redução da produção de PGE 
Redução da produção de 
TNFα 

SNRI = inibidor da recaptação de serotonina-norepinefrina; TCA = antidepressivo tricíclico 
Verdu B et al. Drugs 2008; 68(18):2611-2632. 
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Presentation Notes
Notas do PalestranteAntidepressivos tricíclicos (TCAs) e os inibidores de recaptação de serotonina-norepinefrina (SNRIs) são antidepressivos com efeitos analgésicos comprovados. Notavelmente, os antidepressivos tricíclicos persistem como uma das terapias de primeira linha para dor neuropática e, mais importante, esses antidepressivos geram analgesia em doses menores que as necessárias para tratar a depressão, são efetivos contra a dor aguda e experimental e têm rápido tempo de início.Embora os mecanismos exatos que contribuam com os efeitos analgésicos desses medicamentos ainda não tenham sido esclarecidos, acredita-se que eles atuem na inibição da recaptação de monoamina, elevando, assim, os níveis espinhais de norepinefrina e serotonina. TCAs e SNRIs também atuam em outras vias de processamento da dor; especificamente, são antagonistas do receptor noradrenérgico α, glutaminérgico NMDA e histaminérgico H1 , bloqueiam as correntes de sódio e cálcio, ao mesmo tempo em que promovem o fluxo de potássio, reforçam a função de GABAB, estimulam de forma fraca os receptores opioides µ e δ e reduzem a produção de PgE2 e TNF.ReferênciaVerdu B, Decosterd I, Buclin T, Stiefel F, Berney A. Antidepressants for the treatment of chronic pain. Drugs. 2008;68(18):2611-32.



Efeitos Adversos dos Antidepressivos 

  Sistema TCAs SNRIs 

Sistema digestório Constipação, boca seca, 
retenção urinária 

Constipação, diarreia, 
boca seca, náusea, apetite 
reduzido 

CNS 
Distúrbios cognitivos, 
tontura, sonolência, 
sedação 

Tontura, sonolência 

Cardiovascular Hipotensão ortostática, 
palpitações Hipertensão 

Outros 
Visão embaçada, síncopes, 
distúrbios ao andar, 
sudorese 

Enzimas hepáticas 
elevadas, glicose 
plasmática elevada, 
sudorese 

CNS = sistema nervoso central; TCA = antidepressivo tricíclico; SNRI = inibidor da recaptação de serotonina-norepinefrina;  
Attal N, Finnerup NB. Pain Clinical Updates 2010; 18(9):1-8. 
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Notas do PalestranteOs efeitos adversos mais comuns dos TCAs incluem boca seca, constipação retenção urinária sudorese, tontura, visão turva, palpitação, hipotenção ortostática, sonolência e sedação. Outros efeitos adversos incluem distúrbios cognitivos, confusão, distúrbio no modo de andar, particularmente em idosos. Os eventos adversos mais frequentes com SNRIs incluem boca seca, constipação, diarreia, náusea, apetite reduzido, sudorese, tontura e sonolência. Efeitos adversos raros incluem níveis de enzimas hepáticas, glicose plasmática e pressão sanguínea elevados.ReferênciaAttal N, Finnerup NB. Pharmacological management of neuropathic pain. Pain Clinical Updates 2010; 18(9):1-8.



Tratamento Farmacológico da Dor 
Neuropática 

*Use TCAs aminos terciário como amitiptilina apenas se TCAs aminos secundários não estiverem disponíveis. 
Observação: há suporte insuficiente para o uso de nsNSAIDs na dor neuropática 
nsNSAID = medicamento antiinflamatório não esteroidal não específico; SNRI = inibidor da recaptação de serotonina-norepinefrina; TCA = antidepressivo tricíclico 
Dworkin RH et al. Mayo Clin Proc 2010 ; 85(3 Suppl):S3-14; Freynhagen R, Bennett MI. BMJ 2009; 339:b3002. 

Inicie o tratamento com um ou mais tratamento de primeira linha: 
• Ligantes α2δ (gabapentina, pregabalina) 
• SNRIs (duloxetina, milnacipran) 

 

• TCAs* (nortriptilina, desipramina) 
• Lidocaína tópica  

(para dor periférica localizada) 

• Se houver alívio parcial da dor, acrescentar outra medicação de primeira 
linha 

• Se houver alívio da dor inexistente ou inadequado, trocar para outra 
medicação de primeira linha 

Se as medicações de primeira linha isoladas e em combinação  
falharem, considere medicações de segunda linha (opioides, tramadol) ou 
medicações de terceira linha (bupropiona, citalopram, paroxetina, carbamazepina, 
lamotrigina, oxcarbazepina, topiramato, ácido valproico, capsaicina tópica, 
dextrometorfano, memantina, mexiletina) ou encaminhe a um especialista em dor 
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Presentation Notes
Notas do PalestranteEste slide apresenta as recomendações de 2010 da International Association for the Study of Pain (IASP) para o tratamento farmacológico da dor neuropática.Com base nessas recomendações, as terapias de primeira linha incluem gabapentina, pregabalina, duloxetina, venlafaxina, nortriptilina e desipramina, bem como lidocaína tópica para dor neuropática periférica. Além disso, analgésicos opioides e tramadol podem ser usados como primeira linha (isolado ou em combinação) em pacientes com dor neuropática grave, dor neuropática por câncer, exacerbações ocasionais de dor grave e, quando para duração do alívio imediato, é necessária a titulação da medicação de primeira linha.Se for obtido alívio parcial, inadequado ou  inexistente da dor com a medicação de primeira linha selecionada, as diretrizes recomendam a adição ou a troca para outra medicação de primeira linha. Apenas quando a medicação de primeira linha, isolada e em combinação, falhar é que as medicações de segunda e terceira linha devem ser usadas. O encaminhamento a um especialista em dor também deve ser considerado nesse momento.ReferênciasDworkin RH, O'Connor AB, Audette J et al. Recommendations for the pharmacological management of neuropathic pain: an overview and literature update. Mayo Clin Proc 2010; 85(3 Suppl):S3-14.Freynhagen R, Bennett MI. Diagnosis and management of neuropathic pain. BMJ 2009; 339:b3002.



Recomendações CPS para o Tratamento 
Farmacológico da Dor Neuropática 

Pregabalina ou gabapentina               TCAs  

SNRIs                     Lidocaína tópica 
                               5% gel ou creme* 

Tramadol ou analgésicos  
opioides de liberação controlada 

Canabinoides, metadona,  
lamotrigina, topiramato, ácido valproico 

Acrescentar agentes 
adicionais 

sequencialmente  
se houver alívio 

parcial mas 
inadequado† 

tratamento farmacológico gradual da dor neuropática 

*Útil para neuropatia focal, como neuralgia pós-herpética; †NÃO adicionar SNRIs a TCAs. 
CPS = Canadian Pain Society; TCAs = antidepressivos tricíclicos; SNRIs = inibidor da recaptação de serotonina-norepinefrina  
Adaptador de Moulin DE et al. Pain Res Manag. 2007;12:13-21.  
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Presentation Notes
Notas do PalestranteA Canadian Pain Society (CPS) recomenda uma abordagem gradual no tratamento da dor neuropática (NeP), conforme mostrado neste slide.Primeira linha: É razoável iniciar o tratamento com um antidepressivo tricíclico (TCA) ou pregabalina. Gabapentina e pregabalina parecem similares em termos de seus mecanismos de ação, eficácia e perfis de efeitos colaterais, e permitem uma titulação mais rápida do que os agentes antidepressivos. Se TCA falhar, deve ser feita a troca para um anticonvulsivo (ou vice-versa). Se um TCA proporcionar apenas alívio parcial da dor, deve ser acrescentado um anticonvulsivo. Os antidepressivos com inibidor de recaptação de serotonina-norepinefrina (SNRI) são considerados de segunda linha aos TCAs, que têm eficácia mais sólida e não são tão caros. Como os TCAs têm um perfil de efeito colateral mais desafiador, são relativamente contraindicados nos pacientes com doença cardiovascular significativa.Segunda linha: Lidocaína tópica é boa para pacientes idosos com neuropatia focal dolorosa, como neuralgia pós-herpética, pois os efeitos colaterais geralmente são insignificantes. Quando as medicações de primeira e segunda linha tiverem falhado, tramadol ou um analgésico opioide convencional pode ser usado como tratamento de terceira linha. É razoável considerar um opioide de curta duração como oxicodona com acetaminofeno para os aumentos súbitos na dor, se necessário, durante a titulação dos agentes de primeira e segunda linhas. No caso de resposta inadequada, a dose diária total do opioide de curta duração pode fornecer orientação quanto à dose de manutenção inicial de um opioide de liberação controlada. Dor não tratável pode exigir tratamento com a combinação de um antidepressivo, um anticonvulsivo e analgésico opioide. Terceira linha:  Analgésicos opioides foram relegados ao status de terceira linha por diversos motivos. Embora a tolerância ocorra frequentemente com sedação, náusea e vômito, há pouca tolerância à constipação e quase todos os pacientes colocados em terapia com opioide em longo prazo requerem um regime intestinal com monitoramento contínuo da função intestinal. Além disso, deve ser feito o monitoramento periódico do abuso da substância.Quarta linha: Canabinoides, metadona e anticonvulsivos com menores evidências de eficácia, como lamotrigina, topiramato e ácido valproico, devem ser considerados quando outras opções tiverem falhado ou não forem possíveis. Pode haver terapias secundárias consideradas, se não houver preocupação com o uso de vários medicamentos ou interações medicamentosas. ReferênciaMoulin DE, Clark AJ, Gilron I et al. Pharmacological management of chronic neuropathic pain - consensus statement and guidelines from the Canadian Pain Society. Pain Res Manag. 2007;12(1):13-21.



Diretrizes AAN: Tratamento Farmacológico  
da DPN Dolorosa 

A AAN reconhece que as decisões de tratamento específicos são prerrogativas do paciente e do médico  que 
atende o paciente, com base em todas as circunstâncias envolvidas. 
Bril V, et al. Neurology 2011;76:1758-1765. 

1ª linha 
(nível A) 

• Pregabalina 

2ª linha 
(nível b) 

• Gabapentina 
• Duloxetina 
• Amitriptilina 

• Opioides 
• Tramadol 
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Presentation Notes
Notas do PalestranteA American Academy of Neurology lançou diretrizes sobre o tratamento da neuropatia diabética dolorosa. O documento fornece orientações com base em evidências sobre o uso de diversos agentes farmacológicos, incluindo anticonvulsivos, antidepressivos, opioides e outros, bem como tratamentos não farmacológicos, como estimulação nervosa elétrica transcutânea (TENS) e tratamento com campo magnético. As diretrizes foram desenvolvidas em colaboração com a American Association of Neuromuscular and Electrodiagnostic Medicine e a American Academy of Physical Medicine and Rehabilitation.A diretriz designou a pregabalina como a única recomendação de Nível A, citando as sólidas evidências de sua eficácia no tratamento da dor nervosa diabética. As recomendações de Nível B ("provavelmente efetivo e deve ser considerado") incluíram gabapentina, duloxetina, amitriptilina e TENS.ReferênciaBril V, England J, Franklin GM et al. Evidence-based guideline: Treatment of painful diabetic neuropathy: report of the American Academy of Neurology, the American Association of Neuromuscular and Electrodiagnostic Medicine, and the American Academy of Physical Medicine and Rehabilitation. Neurology. 2011;76(20):1758-65.



Diretrizes AAN: Tratamento Farmacológico  
de PHN 

*Amitriptilina tem efeitos cardíacos significativos em idosos quando comparada a notriptilina e desipramina;  
**Evidências limitadas (nível B) para sustentar nortriptilina em relação a amitriptilina 
Dubinsky RM et al. Neurology 2004;63(6):959-965. 

1ª linha 
(nível A) 

• TCAs (amitriptilina,* nortriptilina,** 
desipramina, maprotilina) 

• Ligantes a2d (gabapentina, pregabalina) 
• Opioides 
• Adesivos de lidocaína tópica 
• Metilprednisolona intratraqueal livre de 

conservantes  

Presenter
Presentation Notes
Notas do PalestranteAs terapias designadas como tratamentos de primeira linha (nível A) para neuropatia pós-herpética pelas diretrizes AAN estão listadas neste slide. Nenhuma terapia de segunda linha (nível B) foi recomendada. Aspirina em creme e capsaicina foram consideradas como tendo baixos níveis de benefícios, enquanto que a acupuntura, a benzidamina em creme, o dextrometorfano, a indometacina, a metilprednisolona epidural, o sulfato de morfina epidural, a lontoforese de vincristina, o lorazepam, a vitamina E e a zimelidina foram considerados como não tendo demonstrado benefício.A eficácia dos seguintes tratamentos para neuralgia pós-herpética foi considerada como não comprovada: Carbamazepina Nicardepina Biperiden Clorprotixeno CetaminaIrradiação a laser He:NeTriancinolona intralesional CriocirurgiaPiroxicam tópicoExtrato de Ganoderma lucidumLesão na zona de entrada da raiz dorsal Bloqueio do gânglio estreladoReferênciaDubinsky RM, Kabbani H, El-Chami Z, Boutwell C, Ali H. Practice parameter: treatment of postherpetic neuralgia. An evidence-based report of the Quality Standards Subcommittee of the American Academy of Neurology. Neurology 2004;63(6): 959-965.



Diretrizes Latino-Americanas:  
Tratamento Farmacológico de NeP 

NeP = dor neuropática; SNRI = inibidor da recaptação de serotonina norepinefrina; TCA = antidepressivo tricíclico 
Rey R, Arizaga E, Verdugo R, Vidal O, Jreige A, Juárez H, Chinchilla D, Colimon F. Drugs Today (Barc). 2011 May;47 Suppl B:1-33. 

1ª linha 
• Ligantes α2δ (gabapentina, pregabalina) 
• TCAs (amitriptilina) 

2ª linha 
• Antidepressivos duplos (duloxetina) 

3a linha 
• Opioides fracos (tramadol) 
• Anestésicos locais (lidocaína) 

4º linha 
• SNRIs (fluoxetina), bloqueadores do canal Na+ (carbamazepina), inibidores 

da substância P (capsaicina), canabinoides, opioides fortes (morfina) 

Presenter
Presentation Notes
Notas do PalestranteEste slide mostra a abordagem no tratamento da dor neuropática (NeP) recomendada nas diretrizes Latino Americanas.As medicações de primeira linha incluem ligantes alfa-2 delta, como gabapentina e pregabalina e antidepressivos tricíclicos, como amitriptilina. Agentes de segunda linha incluem antidepressivos como duloxetina.Agentes de terceira linha incluem opioides fracos, como tramadol e anestésicos locais, como a lidocaína.As recomendações de tratamento farmacológico de quarta linha incluem inibidores da recaptação de serotonina-norepinefrina (SNRIs) (por exemplo, fluoxetina), bloqueadores do canal de sódio (por exemplo, carbamazepina), inibidores da substância P (por exemplo, capsaicina), canabinoides e opioides fortes (por exemplo, morfina).ReferênciaRey R, Arizaga E, Verdugo R, Vidal O, Jreige A, Juárez H, Chinchilla D, Colimon F. Recommendations of the Latin-American network for the study and treatment of the neuropathic pain. [Article in Spanish] Drugs Today (Barc). 2011;47 Suppl B:1-33.



Diretrizes Sul-Africanas: Algoritmo para o 
Tratamento de NeP Periférica Não Localizada 

NeP = dor neuropática; SNRI = inibidor da recaptação de serotonina norepinefrina; TCA = antidepressivo tricíclico 
Chetty S et al. S Afr Med J. 2012;102(5):312-25. 

Terapias 
complementares Monoterapia oral 

Fisioterapia 
Psicoterapias 
(por exemplo, 

Terapia 
comportamental 
cognitiva [CBT]) 

Gabapentinoides  
Pregabalina, gabapentina 

TCAs de baixa dose 
Amitriptilina 

SNRIs 
Duloxetina, venlafaxina 

Resposta 

Resposta 

Resposta 

Resposta 

Avaliar em 2-4 semanas Falha (sem resposta ou 
pouca tolerância) 

Resposta parcial 

Continuar  
tratamento atual 

Aumentar dose da medicação atual ou 
adicionar medicamento de outra classe 

Mudar para classe 
diferente 

Recorrência 
Falha 

Falha 

Falha 

Se a resposta for 
sustentada em 3 meses, 
considerar redução da 

dose lenta 

COMBINAÇÕES RECOMENDADAS 
Gabapentinoides + SNRI OU gabapentinoides + TCA 

Não combinar TCA e SNRI 

Outras opções de tratamento 
Opioides, tramadol para dor mista, combinações de 

diferentes classes (gabapentinoides + opioides) 

Encaminhar para especialista 
ou unidade especializada 

Presenter
Presentation Notes
Notas do PalestranteO painel sul-africano recomenda o tratamento gradual da dor neuropática não localizada (NeP), conforme mostrado nesse algoritmo.Primeira linha: Ligantes α 2 δ (pregabalina ou garabentina), antidepressivos tricíclicos (TCA) (amitriptilina de baixa dose ou outro TCA) e inibidores da recaptação de serotonina norepinefrina (SNRIs) (duloxetina ou venlafaxina) são recomendados. A pregabalina é a opção de primeira linha preferida, por conta de sua farmacocinética simples e da boa tolerabilidade. Os pacientes devem ser avaliados 2-4 semanas após o início do tratamento para determinar a resposta. Se a resposta for boa, o tratamento atual deve ser mantido, e se a resposta for sustentada por 3 meses, pode ser feita a tentativa de diminuir a dose. Se os sintomas retornarem, o tratamento deve ser novamente titulado para uma dose efetiva. Se for observada resposta parcial em 2-4 semanas, a dose do agente atual pode ser aumentada. Se a resposta for fraca ou o medicamento não for tolerado, deve ser usada uma opção de segunda linha. Segunda linha - combinação: Se a resposta à terapia de primeira linha for apenas parcial, a dose do medicamento atual pode ser aumentada ou um medicamento de uma classe diferente pode ser acrescentado. Em caso de falha completa da terapia de primeira linha, o paciente deve mudar para um medicamento de uma classe diferente. Para tratamento de combinação, recomenda-se pregabalina com SNRI ou amitriptilina. Observe que embora TCA e SNRI sejam classes diferentes de antidepressivos, eles focam nos mesmos mecanismos, de forma que a combinação de SNRI e TCA não é recomendada. A terapia de combinação pode oferecer benefícios analgésicos adicionais e benefícios nos sintomas associados, mas as possíveis vantagens devem ser ponderadas em relação à possibilidade de efeitos adversos adicionais, interações medicamentosas, maior custo e adesão reduzida a um regime de tratamento mais complexo.Terceira linha: Se não houver resposta à terapia de combinação ou da estratégia de troca, é recomendado tramadol (especialmente na NeP com componente nociceptivo) seguido por opioides fortes (por exemplo, morfina, oxicodona, hidromorfona) ou uma combinação das opções de primeira linha com opioides. As evidências dessas combinações são limitadas, mas a combinação de morfina e gabapentina parece fornecer melhor alívio da dor do que cada medicamento administrado isoladamente. Em outro estudo, uma combinação de gabapentina e um opioide foi associada a um alívio da dor significativo e melhor sono, sem exacerbação de eventos adversos induzidos por opioide.ReferênciaChetty S, Baalbergen E, Bhigjee AI, Kamerman P, Ouma J, Raath R, Raff M, Salduker S; South African Expert Panel. Clinical practice guidelines for management of neuropathic pain: expert panel recommendations for South Africa. S Afr Med J. 2012;102(5):312-25.



Diretrizes Sul-Africanas: Algoritmo  
para o Tratamento de NeP Central 

CBT = terapia comportamental cognitiva; NeP = dor neuropática; TCA = antidepressivo tricíclico 
Chetty S et al. S Afr Med J. 2012;102(5):312-25. 

Resposta 
Falha (sem resposta ou 
pouca tolerância) 

Falha 

Resposta 

Resposta 
Falha 

Recorrência 

Terapias 
complementares 

Fisioterapia 
Psicoterapias 

(CBT) 

Pregabalina 
(preferida por forte experiência clínica, 

menores contraindicações e melhor relação 
de risco/benefício em comparação a TCA) 

Amitriptilina 
(verificar problemas de tolerabilidade e 

contraindicações) 

Avaliar em 2-4 semanas 

Continuar  
tratamento atual 

Mudar para  
classe diferente 

Se a resposta  
for sustentada em  

3 meses, considerar  
redução da dose  

lenta 

Outras opções de tratamento 
Tramadol 

Opioides fortes 

Encaminhar para  
especialista ou unidade  

especializada 

Presenter
Presentation Notes
Notas do PalestranteCom base nas evidências científicas e no benefício agregado no tratamento das comorbidades (depressão, insônia, ansiedade), o painel sul-africano recomenda o uso de pregabalina ou amitriptilina para o tratamento de primeira linha da dor neuropática central (Ne), conforme mostrado no algoritmo de tratamento no slide. Como resultado da experiência clínica consistente, das menores contraindicações e da melhor relação de risco/benefício em comparação com TCAs, o painel concorda que a pregabalina deve ser a opção preferida. Tentativas de tratamento devem ser feitas para NeP periférica; trocar para outro agente de primeira linha ou combinar medicamentos se o tratamento falhar. Tramadol deve ser considerado na sequência, seguido por opioides mais fortes. Como os canabinoides não estão disponíveis na África do Sul, não podem ser recomendados. ReferênciaChetty S, Baalbergen E, Bhigjee AI, Kamerman P, Ouma J, Raath R, Raff M, Salduker S; South African Expert Panel. Clinical practice guidelines for management of neuropathic pain: expert panel recommendations for South Africa. S Afr Med J. 2012;102(5):312-25.



WU7   revisar a primeira linha das Notas do Palestrante  



Recomendações de Tratamento de 
Maghreb de fala francesa: Dor Neuropática Periférica  

1ª linha 
(nível A) 

• Ligantes α2δ (gabapentina, pregabalina) 
• TCAs 
• Lidocaína tópica 

2ª linha 
(nível b) 

• SNRIs (venlafaxina-XR ou duloxetina) 
• Tramadol 

TCA = antidepressivo tricíclico; SNRI = inibidor da recaptação de serotonina/noradrenalina; XR = liberação prolongada 
Griene B et al. Douleur Analg 2011;24:112-20. 

Presenter
Presentation Notes
Notas do PalestranteEste slide resume a abordagem para tratar a dor neuropática periférica (NeP), conforme recomendado pela região de Maghreb que fala francês.Primeira linha: As evidências de nível A sustentam o uso de ligantes alfa-2-delta, como gabapentina e pregabalina, antidepressivos tricíclicos (TCAs) e lidocaína tópica.Segunda linha: O uso de inibidores da recaptação de serotonina-norepinefrina (SNRIs) (por exemplo, duloxetina ou venlafaxina de liberação prolongada) e tramadol são sustentados por evidências nível B. Terceira linha: As opções de tratamento incluem SNRIs e opioides.ReferênciaGriene B, Bouajina E, Haddad M, Ladjouze A, Marouan F, Nejmi M, Ouazzani Taibi MR, Zekri S. Traitement médicamenteux des douleurs neuropathiques périphériques: recommandations d’un groupe d’experts pour le Maghreb francophone. Douleur Analgésie. 2011;24:112-20.



Recomendações do Painel de Especialistas da Região do 
Oriente Médio: 

Algoritmo de Tratamento para NeP Periférica 

*Em pacientes com neuropatia focal pós-herpética com alodinia ou qualquer dor neuropática periférica associada a uma área pequena e localizada de alodinia 
NMDA = N-metil-D-aspartato; PHN = neuralgia pós-herpética; SNRI = inibidor da recaptação de serotonina-norepinefrina; TCA = antidepressivo tricíclico; XR = liberação 
prolongada  
Bohlega S et al. J Int Med Res. 2010;38(2):295-317. 

Primeira Linha 
Para NeP periférica, tratar com 
1) Pregabalina ou gabapentina 
2) TCA (nortriptilina ou desipramina) 
Para neuropatia focalcomo PHN, tratar com: 
Lidocaína tópica (adesivo ou 5% gel ou creme) 

Segunda linha: 
1)  SNRI (duloxetina; venlafaxina XR) 
2) Tramadol ou outros analgésicos opioides 

(preferencialmente de liberação controlada) 

Resposta parcial ou inexistente ao 
tratamento de 2a linha 

Para pacientes com  
alívio da dor parcial ou inadequado: 

Pode acrescentar outros 
medicamentos 

(mas NÃO combinar 
SNRIs e TCAs) 

Encaminhar para 
especialista 

Presenter
Presentation Notes
Notas do PalestranteQuando tiver sido feito um diagnóstico de dor neuropática periférica (NeP), um tratamento de primeira linha, como pregabalina ou gabapentina, deve ser escolhido conforme resumido neste slide. Os pacientes devem tipicamente ser tratados por 2-8 semanas, com pelo menos 1-2 semanas na dose máxima tolerada, depois avaliados para determinar a resposta ao tratamento. Em geral, os pacientes que atingem alívio mínimo ou nenhum alívio da dor no tratamento de primeira linha são candidatos a mudar para um medicamento de segunda linha, como uma formulação de liberação controlada de um analgésico opioide ou um antidepressivo inibidor da recaptação de serotonina norepinefrina. Se tiver sido atingido algum alívio da dor e o medicamento de primeira linha for bem tolerado, um medicamento de segunda linha pode ser acrescentado ao medicamento de primeira linha. As terapias de combinação com o suporte mais empírico são gabapentina e morfina e gabapentina e nortriptilina. Observe que a terapia combinada tende a ter maiores riscos de segurança e tolerabilidade. Há pesquisas insuficientes disponíveis para orientar os médicos na decisão sobre se a próxima etapa deve ser entre classes ou dentro da mesma classe mudando para um novo medicamento, ou se um segundo medicamento deve ser acrescentado.Os tratamentos de terceira linha têm evidências mais fracas de eficácia e frequentemente têm problemas de segurança significativos. Os tratamentos de terceira linha incluem vários medicamentos antiepilépticos (por exemplo, carbamazepina, lamotrigina, oxcarbazepina, topiramato, valproato), antidepressivos (por exemplo, bupropiona, citalopram, paroxetina) e outras medicações diversas, como mexiletina, antagonistas do receptor N-metil-D-aspartato e capsaicina tópica. Se viável, um clínico geral deve encaminhar qualquer paciente que continuar a ter resposta inadequada a um especialista para terapia adicional, uma vez que é provável que outras estratégias de tratamento se tornem ainda mais complexas. ReferênciaBohlega S, Alsaadi T, Amir A et al. Guidelines for the pharmacological treatment of peripheral neuropathic pain: expert panel recommendations for the middle East region. J Int Med Res. 2010;38(2):295-317.



Recomendações de Tratamento de NeP Central  
para a Região do Oriente Médio 

1ª linha 
• Ligantes α2δ (gabapentina, pregabalina) 

Outros 
tratamentos 

• Opioides* 
• SNRIs* 
• TCAs 

*O benefício parece ser notavelmente menor do que NeP periférico 
NMDA = N-metil-D-aspartato; PHN = neuralgia pós-herpética; SNRI = inibidor da recaptação de serotonina-norepinefrina; TCA = antidepressivo tricíclico 
Bohlega S et al. J Int Med Res. 2010;38(2):295-317. 

Presenter
Presentation Notes
Notas do PalestranteEste slide resume a abordagem de tratamento para o tratamento da dor neuropática central (NeP), conforme recomendado na Região do Oriente Médio. Primeira linha: Ligantes alfa-2-delta, como gabapentina e pregabalina, são recomendados.Outros tratamentos: incluem opioides, inibidores da recaptação de serotonina norepinefrina (SNRIs) e antidepressivos tricíclicos. Entretanto, o benefício dessas terapias no tratamento de NeP central parece ser notavelmente menor do que da NeP periférica. ReferênciaBohlega S, Alsaadi T, Amir A et al. Guidelines for the pharmacological treatment of peripheral neuropathic pain: expert panel recommendations for the middle East region. J Int Med Res. 2010;38(2):295-317.



Diretrizes da EFNS: Tratamento 
Farmacológico da NeP 

1ª linha 

• Ligantes α2δ 
(gabapentina, 
pregabalina) 

• SNRIs 
(duloxetina, 
venlafaxina ER) 

• TCAs 

2a  ou 
3a linha 

• Opioides 
• Tramadol* 

• Ligantes A2d 
(gabapentina 
pregabalina) 

• TCAs 
• Emplastros 

de lidocaína 

• Capsaicina 
• Opioides 

• Cabamazepina 
• Oxcarbazepina 

• Ligantes a2d 
(gabapentina 
pregabalina) 

• TCAs 

• Cirurgia 

• Canabinoides 
(MS) 

• Lamotrigina 
• Opioides 
• Tramadol (SCI) 

DPN PHN 
Trigeminal  
Neuralgia Dor Central 

*Tramadol podem ser considerado de primeira linha em pacientes com exacerbações de dor, especialmente para a combinação de tramadol/acetaminofeno.  
Observação: Os tratamentos recomendados podem não estar licenciados para a indicação. O médico prescritor sempre deve estar ciente das contraindicações e 
precauções ao usar certos agentes em certos pacientes (ex., idosos). 
DPN = neuropatia periférica diabética; ER = liberação prolongada; MS = esclerose múltipla; NeP = dor neuropática; SCI = lesão da medula espinhal 
Adaptado de Attal N et al. Eur J Neurol. 2010;17(9):1113-e88. 

Presenter
Presentation Notes
Notas do PalestranteEste slide resume os tratamentos recomendados de primeira e segunda/terceira linha para vários estados de dor neuropática. As recomendações são baseadas em uma revisão das evidências a partir de estudos clínicos controlados. Apenas os tratamentos viáveis em um contexto ambulatorial foram avaliados. As diretrizes foram desenvolvidas pela Força Tarefa da European Federation of Neurological Societies (EFNS), fornecendo uma atualização sobre as diretrizes publicadas anteriormente (2006). Para essas diretrizes atualizadas, a Força Tarefa examinou todos os estudos clínicos controlados randomizados que haviam sido realizados em várias doenças de dor neuropática desde 2005. Os efeitos do medicamento sobre a dor, sintomas/sinais, qualidade de vida, sono e humor e eventos adversos foram avaliados. Essas diretrizes da EFNS atualizadas confirmam que TCAs (25-150 mg/dia), gabapentina (1200-3600 mg/dia) e pregabalina (150-600 mg/dia) continuam sendo as opções de primeira linha para várias doenças de dor neuropática (exceto neuralgia do trigêmio) e que os emplastros de lidocaína (até 3 emplastros/dia) são a primeira escolha para PHN em idosos. As diretrizes observam que os TCAs e gabapentina são similarmente efetivos, mas que os TCAs estão associados a problemas de segurança em doses maiores e em idosos. As vantagens farmacocinéticas de pregabalina em relação à gabapentina (dose 2x/dia, eficácia dependente da dose) são destacadas. Os efeitos benéficos de pregabalina e gabapentina na qualidade do sono em pacientes com dor neuropática também são observados.Os SNRIs, duloxetina (60-120 mg/dia) e venlafaxina (150-225 mg/dia), foram acrescentados como opções de primeira linha para as polineuropatias diabéticas dolorosas com base em sua eficácia mais estabelecida.Os agentes de segunda linha recomendados incluem tramadol (200-400 mg/dia), exceto em idosos e em combinação com SSRIs e capsaicina creme em PHN. Opioides fortes são recomendados apenas como opções de segunda ou terceira linha, apesar da eficácia estabelecida na dor neuropática de origem não cancerígena, por conta do potencial de vício e falta de estudos de segurança em longo prazo na dor neuropática. Adesivos de capsaicina são considerados promissores para as neuropatias dolorosas do HIV ou PHN; os canabinoides são propostos para os casos refratários (MS e dor neuropática periférica).Terapia de combinação (por exemplo, gabapentina mais opioides ou um TCA) é recomendada para pacientes com uma resposta parcial à monoterapia.ReferênciaAttal N et al. Eur J Neurol. 2010;17(9):1113-e88.



Algoritmo de Tratamento para DPN 
Dolorosa 

Tesfaye S. DIABETES CARE, VOLUME 36, SEPTEMBER 2013 

Neuropatia diabética dolorosa 

Consideração das contraindicações e comorbidades 

Agonista  α2-δ  
(pregabalina ou gabapentina) 

TCA SNRI  
(duloxetina) 

Se o controle da dor é inadequado e considerando contraindicações 

TCA ou SNRI Agonista  α2-δ  
(pregabalina ou gabapentina) 

TCA ou agonista α2-δ 
(pregabalina ou gabapentina) 

Se o controle da dor ainda é inadequado 

Adicionar agonista opioide como terapia de combinação 

PDN = neuropatia diabética periférica; SNRI = inibidor da recaptação de serotonina-norepinefrina 
TCA = antidepressivo tricíclico 

Presenter
Presentation Notes
Notas do PalestranteEste slide fornece orientação para o tratamento farmacológico da neuropatia periférica diabética dolorosa.ReferênciasTesfaye S. DIABETES CARE, VOLUME 36, SEPTEMBER 2013



SNRI = inibidor da recaptação de serotonina-norepinefrina; TCA = antidepressivo tricíclico 
Thai CPG for Neuropathic Pain. Thai Association for the Study of Pain. 2009 

Seleção do Medicamento de Acordo com a   
Apresentação Clínica da Dor Neuropática 

Medicações  
Apresentação Clínica da Dor Neuropática 

Queimação Lancinante Hiperalgesia Alodinia Parestesia, 
Disestesia 

TCA Amitriptilina ++ +/- ++ ++ + 

SNRI Venlafaxina + +/- + + +/- 
Duloxetina ++ +/- ++ + +/- 

Bloqueadore
s do canal 
Na+: 

Carbamazepina +/- ++ + + + 
Oxcarbazepina +/- ++ + + + 

Ligantes do 
canal 
Ca2+α2δ  

Gabapentina ++ +/- ++ ++ + 
Pregabalina ++ +/- ++ ++ + 

Opioides:  Tramadol + +/- + + + 
Morfina +/- +/- +/- +/- +/- 

Presenter
Presentation Notes
Notas do PalestranteAs recomendações tailandesas para o tratamento farmacológico da dor neuropática (NeP) são mostradas neste slide. Esse slide fornece informações sobre a seleção das farmacoterapias de acordo com a apresentação clínica da NeP.



SNRI = inibidor da recaptação de serotonina-norepinefrina; TCA = antidepressivo 
tricíclico 
Thai CPG for Neuropathic Pain. Thai Association for the Study of Pain. 2009 

Classe do Medicamento e 
Medicamento(s) 

Tipo de Dor Neuropática  

DPN PHN TGN 
Dor no 

Membro 
Fantasma 

Dor Central 

TCA 
Amitriptilina 

 
++ 

 
++ 

 
+/- 

 
+ 

 
++ 

SNRI  
Venlafaxina 
Duloxetina 

 
+ 

++ 

 
+ 
+ 

 
- 
- 

 
- 
- 

 
+/- 
+/- 

Bloqueadores do Canal Na+ 

Carbamazepina 
Oxcarbazepina 

 
 

+/- 
+/- 

 
+/- 
+/- 

 
++ 
++ 

 
+ 
+ 

 
+ 
+ 

Ligante do Canal Ca2+ α2δ  
Gabapentina 
Pregabalina 

 
++ 
++ 

 
++ 
++ 

 
+/- 
+/- 

 
+ 
+ 

 
+ 
+ 

Opioide 
Tramadol 
Morfina 

 
+ 

+/- 

 
+ 

+/- 

 
- 
- 

 
+/- 
+/- 

 
+/- 
+/- 

Seleção do Medicamento de Acordo com as   
Doenças Causadoras da Dor Neuropática  

Presenter
Presentation Notes
Notas do PalestranteAs recomendações tailandesas para o tratamento farmacológico da dor neuropática (NeP) são mostradas neste slide. Esse slide fornece informações sobre a seleção das farmacoterapias de acordo com o tipo de NeP.



 
    Diretrizes de Tratamento da Dor de 

Singapura para DPN Dolorosa 
 

Yeo A, et al. Pain Management Guidelines for 
General Practitioners 2007.  
Singapore: Pfizer Pte Ltd, 2007. 

Neuropatia periférica dolorosa em pacientes diabéticos 

Neuropatia diabética (distribuição em meia e luva 
simétrica, sem sinais motores significativos) 

Não 

Sim 

Considerar outras causas de 
neuropatia periférica dolorosa, 

tratar de acordo 

Avaliar o perfil glicêmico 
Atingir e manter controle glicêmico estável 

Pregabalina 
•Preferida em: 
•Ideias suicidas 
Interações 
medicamentosas 
Evitar em: 
•Risco de 
queda/desequilíbrio 
•Depressão 
•Edema 

Duloxetina 
Preferida em: 
•Depressão 
•Ideias suicidas 
Evitar em: 
•Glaucoma de Ângulo 
estreito 
•Insuficiência hepática 
•Preocupação com 
interações medicamentosas 

TCAs  
Preferidos em: 
•Depressão 
Evitar em: 
•Anormalidades cardíacas 
•Fenômenos ortostáticos 
•Hipertensão 
•Ideias suicidas 
•Glaucoma 
•Risco de queda 

Oxicodona CR 
Preferida em: 
•Interações 
medicamentosas 
•Ganho de peso 
Evitar em: 
•Depressão 
•Ansiedade 
•Ideias suicidas 

Não 

Sim 

OU OU 

Dentro de 2-4 semanas 

Avaliar o perfil glicêmico 
Atingir e manter controle glicêmico 

estável 

Acompanhamento regular  
até as metas de tratamento 

serem atendidas, manter 
controle glicêmico 

Mudar para outro medicamento 
de primeiro nível com diferente 

mecanismo de ação 

Mudar para agente de segundo nível 
• Carbamazepina 
• Gabapentina 
• Lamotriglina 
• Tramadol 

(adesivo de lidocaína tópico e 
capsaicina em creme podem 
beneficiar pacientes com dor 
localizada) 

• Venlafaxina ER 

Adicionar um medicamento de primeiro 
ou segundo nível à terapia atual (adesivo 

de lidocaína tópico e capsaicina em 
creme podem beneficiar pacientes com 

dor localizada) 

Encaminhar pacientes se não melhorar após 3 meses para uma clínica de tratamento de dor multidisciplinar 
(terapia psicosocial, biofeedback, fisioterapia e outros métodos) 

Presenter
Presentation Notes
Notas do PalestranteAs Diretrizes para o Tratamento da Dor para Clínicos Gerais de Singapura foram publicadas em 2007, e foram desenvolvidas pelo Dr. Alex Sow-Nam Yeo, especialista em dor reconhecido, e colegas na Pain Association of Singapore (PAS).Esse slide ilustra o algoritmo de tratamento recomendado para neuropatia periférica dolorosa nos pacientes diabéticos.As diretrizes destacam a importância de atingir e manter controle de glicose estável no tratamento da dor nervosa diabética, juntamente com a administração de agentes anti-neuropáticos. Os agentes de primeira linha recomendados para dor neuropática incluem pregabalina, duloxetina, TCAs e oxicodona.Referência:Yeo A et al. Pain Management Guidelines for General Practitioners 2007. Singapore: Pfizer Pte Ltd, 2007.



Recomendações de tratamento PDN: 
Filipinas 

Rosales RL, et al. In: Compendium of Philippine Medicine 2009. Manila: PPD Healthcare Publishing, 2009. 

Tipo de agente Motivo da recomendação Agentes 

Primeiro nível ≥ 2 RCTs em PDN, resultados 
funcionais 

Pregabalina, gabapentina, 
duloxetina 

Segundo nível 1 RCT com PDN; ≥ 1 RCT em 
outras neuropatias dolorosas 

Venlafaxina XR, oxicodona CR, 
tramadol, amitriptilina 

Tópico Mecanismo de ação Lidocaína 

Outros Evidências insuficientes de 
qualquer  recomendação 

ácido alfa-lipoico, complexo de 
vitamina B, SSRIs, capsaicina 

RCTs, estudos controlados randomizados; PDN, neuropatia diabética dolorosa; XR, liberação prolongada; CR, liberação controlada; 
SSRIs, inibidores seletivos da recaptação de serotonina. A venlafaxina não está aprovada para o tratamento da dor neuropática. 
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Presentation Notes
Notas do PalestranteEm 2009, o grupo de Formulação de Diretrizes Clínicas Práticas sobre Dor Neuropática (FilNeP), uma colaboração entre a Pain Society of the Philippines e a Philippine Society for NeuroRehabilitation ligerada pelo Professor Raymond Rosales, desenvolveu diretrizes para o tratamento da polineuropatia diabética, neuralgia pós-herpética e dor central pós-AVC. Esse slide trata das opções de tratamento recomendadas pelo grupo para a neuropatia diabética dolorosa. Os agentes de primeiro nível recomendados incluem pregabalina, gabapentina duloxetina, com venlafaxina XR, oxicodona CR, tramadol e amitriptilina abrangendo os agentes recomendados como segundo nível.A disponibilidade e o preço relativamente acessível do complexo de vitamina B tornam esse medicamento uma escolha frequente para o tratamento da neuropatia periférica nas Filipinas. Notavelmente, há uma falta de estudos de alta qualidade sobre a eficácia do complexo de vitamina B para dor neuropática. As diretrizes recomendam consideração cautelosa com esse agente, uma vez que a vitamina B6 em altas doses tem um potencial de induzir neuropatia. A disponibilidade e o preço relativamente acessível do complexo de vitamina B tornam esse medicamento uma escolha frequente para o tratamento da neuropatia periférica. Há uma falta de estudos de alta qualidade sobre a eficácia do complexo de vitamina B para dor neuropática. É necessário ter cautela, uma vez que a vitamina B6 em altas doses tem um potencial de induzir neuropatia. Referência:Rosales RL, et al. In: Compendium of Philippine Medicine 2009. Manila: PPD Healthcare Publishing, 2009.



Painel Multidisciplinar de Hong Kong sobre a Dor 
Neuropática: Recomendações de Tratamento para DPN 

Dolorosa 

The Multidisciplinary Panel on Neuropathic Pain. Handbook of Neuropathic  
Pain Management Guidelines. Hong Kong: UBM Medica, 2009. 

1ª linha: TCAs ou ligantes A2D 

2ª linha: Tramadol 

Encaminhar para clínica de dor se refratário à farmacoterapia 

Outras 
opções de 

farmacoterapi
a: anestésicos 

locais 
sistêmicos, 
opioides, 

NMDA, 
antagonistas 

Estimulação 
física: PENS, 

TENS, 
acupuntura, 
estimulação 
da medula 
espinhal 

Programas de 
tratamento da 

dor, terapia 
comportamental 

Presenter
Presentation Notes
1ª linha: TCAs ou ligantes A2D2ª linha: TramadolEncaminhar para clínica de dor se refratário à farmacoterapiaOutras opções de farmacoterapia: anestésicos locais sistêmicos, opioides, NMDA, antagonistasEstimulação física: PENS, TENS, acupuntura, estimulação da medula espinhalProgramas de tratamento da dor, terapia comportamentalNotas do PalestranteO Painel Multidisciplinar sobre Dor Neuropática (MPNP) abrange líderes locais conceituados dedicados a melhorar o conhecimento sobre a dor neuropática em Hong Kong. O painel inclui especialistas de uma grande variedade de disciplinas envolvidas no tratamento da dor neuropática: neurologia, neurocirurgia, geriatria, anestesiologia e ortopedia. Desde seu início em 2001, o MPNP publicou recomendações sobre diversas doenças de dor neuropática. Esse slide ilustra o algoritmo de tratamento de MPNP para neuropatia periférica diabética. Para dor crônica, o MPNP recomenda TCAs (por exemplo, amitriptilina, nortroptilina, desipramina) como terapia de primeira linha. O painel observou, entretanto, que o alívio da dor pode não ser aparente por até 3 semanas. Se TCAs forem contraindicados, ineficazes e/ou não bem tolerados, devem ser considerados anticonvulsivos como uma escolha de primeira linha alternativa. Os efeitos colaterais podem ser minimizados pela titulação de baixa dose. Pregabalina e gabapentina são geralmente associados a menores efeitos colaterais do que TCAs, carbamazepina ou fenitoína.ReferênciaThe Multidisciplinary Panel on Neuropathic Pain. Handbook of Neuropathic Pain Management Guidelines. Hong Kong: UBM Medica, 2009.



Recomendações de Prescrição para 
Medicações de Primeira Linha 

Medicação Dose Inicial Titulação Dose máx. Duração do estudo 

Ligantes α2δ 

   Gabapentina 100–300 mg antes de 
dormir ou 3x/dia 

↑ e 100–300 mg 
3x/dia a cada 1–7 dias 

3600 mg/dia 3–8 semanas + 2 semanas 
na dose máx. 

   Pregabalina 50 mg 3x/dia ou 75 mg 
2x/dia 

↑ para 300 mg/dia 
após 3–7 dias, depois 
150 mg/dia a cada 3–7 
dias 

600 mg/dia 4 semanas 

SNRIs 

   Duloxetina 30 mg 1x/dia ↑ para 60 mg qd após 
1 semana 

60 mg bid 4 semanas 

   Venlafaxina 37,5 mg 1x/dia ↑ de 75 mg  
a cada semana 

225 mg/dia 4–6 semanas 

TCAs 
(desipramina, 
nortriptilina 

25 mg antes de dormir ↑ de 25 mg/dia a cada 
3–7 dias 

150 mg/dia 6–8 semanas, com 
≥ 2 semanas na dose máx. 
tolerada 

Lidocaína tópica Max. 3 5% adesivos por 12 h 
no máx. 

Nenhuma necessária Máx. 3 patches/dia for 
12–18 h max. 

3 semanas 

SNRI = inibidor da recaptação de serotonina-norepinefrina; TCA = antidepressivo tricíclico 
Dworkin RH et al. Mayo Clin Proc 2010 ; 85(3 Suppl):S3-14. 

Presenter
Presentation Notes
Notas do PalestranteEste slide apresenta as orientações sobre o início e titulação das medicações de primeira linha para a dor neuropática com base nas recomendações de 2010 da International Association for the Study of Pain (IASP) para o tratamento farmacológico da dor neuropática.As informações locais sobre o produto de cada medicamento devem ser consultadas para mais detalhes e indicações específicas, contraindicações e advertências. ReferênciaDworkin RH, O'Connor AB, Audette J et al. Recommendations for the pharmacological management of neuropathic pain: an overview and literature update. Mayo Clin Proc 2010;85(3 Suppl):S3-14.



Mas... os Pacientes com Dor Crônica de Apenas Um 
Tipo de Patofisiologia de Dor Podem ser Raros  

Dowd GS et al. J Bone Joint Surg Br 2007; 89(3):285-90; Vellucci R. Clin Drug Investig 2012; 32(Suppl 1):3-10. 

• As terapias que funcionarão melhor para um determinado 
paciente provavelmente dependem dos mecanismos que 
contribuem para a dor do paciente 

• Os pacientes podem ter diferentes mecanismos patofisiológicos 
que contribuem para a dor 
• por exemplo, síndrome de dor regional complexa tem múltiplos possíveis 

mecanismos, incluindo lesão e inflamação do nervo – “estado misto de dor" 

• Os pacientes com dor mista podem se beneficiar com a terapia de 
combinação 

Presenter
Presentation Notes
Notas do PalestranteEm qualquer categoria diagnóstica, os pacientes podem ter diferentes mecanismos patofisiológicos que contribuem para a dor. As terapias medicamentosas e não medicamentosas que funcionarão melhor para um determinado paciente provavelmente dependem dos mecanismos que contribuem para a dor do paciente. Assim, as avaliações de dor precisam incluir a determinação do(s) tipo(s) de patofisiologia da dor que contribui para com a dor do paciente.ReferênciasDowd GS, Hussein R, Khanduja V, Ordman AJ. Complex regional pain syndrome with special emphasis on the knee. J Bone Joint Surg Br 2007;89(3):285-90.Vellucci R. Heterogeneity of chronic pain. Clin Drug Investig 2012;32(Suppl 1):3-10.



Adesão 



Adesão às Medicações para Dor Neuropática  
em Pacientes Abaixo do Ideal com DPN Dolorosa 
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MPR = razão de posse de medicação 
Oladapo AO et al. Clin Ther. 2012;34(3):605-13. 

A falta de adesão à medicação NeP (isto é, MPR < 80%) foi 
significativamente associada à não adesão a terapias anti-

hiperglicêmicas  

Presenter
Presentation Notes
Notas do PalestranteEsse estudo foi realizado para: (1) descrever a neuropatia periférica diabética dolorosa (PDPN) e o uso de medicação antidiabética oral (OAD), (2) determinar se a adesão à medicação difere entre as medicações para PDPN individuais e (3) determinar se a adesão à medicação para PDPN está relacionada à medicação OAD pós-evento indicador enquanto se controla as covariantes.Esse estudo retrospectivo do banco de dados de reivindicações de prescrição incluiu os beneficiários continuamente inscritos no Texas Medicaid entre 30–64 anos com prescrição de medicações OAD (pré e pós-evento indicador) e para PDPN (pós-indicador). Os dados foram extraídos de 1 de junho de 2003 a 31 de outubro de 2009. O resultado do estudo principal foi a adesão à medicação OAD pós-evento indicador. As variáveis independentes primárias incluíram adesão à medicação PDPN e o tipo de medicação para PDPN. A aderência foi medida continuamente e de forma dicotômica (80% de coorte) usando a razão de posse de medicação (MPR).A MPR (DP) média geral de amostra (n = 4277)  para medicação PDPN foi 75,4% (23,9%). A MPR média diferiu significativamente entre as medicações individuais para PDPN (P < 0,0001). A MPR foi maior com duloxetina (85,6% [18,2%]) e menor com pregabalina (69,4% [24,9%]). Após o controle das covariantes, os não aderentes (isto é, MPR < 80%) às medicações PDPN, em comparação aos aderentes (isto é, MPR ≥ 80%), tiveram probabilidade significativamente menor de aderirem às medicações OAD no período pós-indicador (razão de probabilidade = 0,626; IC de 95%, 0,545–0,719).Em geral, os dados sugeriram que a adesão média às medicações PDPN foi abaixo da ideal (MPR < 80%). Os pacientes aderentes às medicações para PDPN eram mais aderentes às medicações OAD no período pós-indicador, mas a adesão à medicação OAD foi independente do tipo de medicação para PDPN usada. A aderência à OAD diminuição do pré ao pós-indicador (isto é, quando os pacientes receberam a prescrição de medicações para PDPN), o que pode indicar uma oportunidade aos profissionais de enfatizar a importância da adesão a OAD de reduzir a progressão para neuropatia.ReferênciaOladapo AO, Barner JC, Rascati KL, Strassels SA. A retrospective database analysis of neuropathic pain and oral antidiabetic medication use and adherence among Texas adults with type 2 diabetes enrolled in Medicaid. Clin Ther. 2012;34(3):605-13.



Estratégias para Melhorar a Adesão 

• Simplificar o regime 
• Transmitir conhecimento 
• Modificar as crenças do paciente e o 

comportamento humano 
• Proporcionar comunicação e confiança 
• Largar as tendências 
• Avaliar a aderência 

Atreja A et al. Medacapt Gen Med 2005; 7(1):4. 

Presenter
Presentation Notes
Notas do PalestranteEste slide fornece um acrônimo simples de estratégias a serem empregadas para melhorar a adesão ao tratamento. Os principais pontos a serem lembrados são construir um relacionamento de confiança e se comunicar efetivamente com o paciente, educá-los sobre o tratamento, simplificar o regime de tratamento o máximo possível e avaliar a adesão. Mais detalhes sobre cada um desses pontos podem ser encontrados no conteúdo adicional deste módulo.ReferênciaAtreja A et al. Strategies to enhance patient adherence: making it simple. �Medacapt Gen Med 2005; 7(1):4.



Simplificar o Regime de Medicação 

• Se possível, ajuste o regime para minimizar: 
– Número de pílulas ingeridas 
– Número de doses por dia 
– Exigências especiais (por exemplo, dose antes 
     de dormir, evitar tomar a medicação junto com alimentos, etc.) 

http://www.acpm.org/?MedAdherTT_ClinRef; van Dulmen S, Sluijs E, van Dijk L, et al and International Expert Forum on 
Patient Adherence. Furthering patient adherence: a position paper of the international expert forum on patient adherence 
based on an Internet forum discussion. BMC Health Serv Res. 2008; 8:47. 

• Recomendar que todas as medicações sejam 
tomadas no mesmo período do dia (se possível) 

• Relacionar a administração do medicamento com as 
atividades diárias,  
como escovar os dentes ou comer 

• Encorajar o uso dos suportes para adesão, como 
organizadores de medicação e alarmes 

Presenter
Presentation Notes
Notas do PalestranteSempre que possível, os regimes de medicação devem ser simplificados para encorajar e melhorar a adesãoAjustar o tempo, a frequência, a quantidade de as doses para reduzir as possíveis barreiras; por exemplo, minimizar as medicações que precisam ser tomadas com as refeições ou que requerem administração antes de dormir)Na  ausência de problemas de interação do medicamento e absorção de alimento, os indivíduos devem ser encorajados a tomar a medicação no mesmo horário todos os diasOriente os pacientes sobre os benefícios de usar os auxílios para adesão, como embalagens customizadas, organizadores de medicação, alarmes, etc.Referênciahttp://www.acpm.org/?MedAdherTT_ClinRef

http://www.acpm.org/?MedAdherTT_ClinRef


Transmitir Conhecimento 

• Dar instruções claras e concisas (escritas e 
verbais) para cada prescrição 

• Certifique-se de fornecer informações em um 
nível no qual o paciente consiga entender 

• Envolva os membros da família, se possível 
• Forneça apostilas e/ou sites confiáveis para os 

pacientes terem acesso a informações sobre sua 
doença 

• Forneça orientação concreta sobre como lidar 
com o custo das medicações 

http://www.acpm.org/?MedAdherTT_ClinRef 

Presenter
Presentation Notes
Notas do PalestranteEduque ativamente o paciente e sua rede de apoio sobre o regime de medicação. Dê poderes ao paciente, encorajando discussões e envolvendo o paciente no processo de tomada de decisão para aumentar a adesão. Reitere e reforce as mensagens mais notáveis e forneça fontes confiáveis (apostilas, recursos online), quando necessário e apropriado.Referênciahttp://www.acpm.org/?MedAdherTT_ClinRef

http://www.acpm.org/?MedAdherTT_ClinRef


Modificação das Crenças e 
Comportamentos do Paciente:  

Técnica de Entrevista Motivacional 
Técnicas 

• Mostre empatia 
 

• Desenvolva a discrepância 
 

• Trabalhe com a resistência 
 

• Apoie a autoeficácia 

Exemplos 
• "É normal se preocupar com os  

efeitos colaterais da medicação” 
 

• "Você obviamente se importa com sua saúde; 
como você acha que o fato de não tomar suas 
pílulas afeta isso?“ 

• "Entendo que você tem várias outras coisas 
com as quais se preocupar, além de tomar 
suas pílulas“ 

• "Parece que você se esforçou muito para 
incluir a nova medicação em sua rotina" 

Bisono A et al. In: O’Donoghue WT, Levensky ER, eds. Promoting Treatment Adherence:  A Practical Handbook for Health Care 
Providers. London, UK: SAGE Publications, Inc.; 2006.   

Presenter
Presentation Notes
Notas do PalestranteÉ importante cultivar um ambiente e uma relação de cuidado centrado no paciente e individualizar as linhas de comunicação para garantir que o paciente obtenha uma compreensão clara e precisa de sua doença e dos benefícios e riscos associados ao tratamento prescrito, bem como com a importância da adesão ao tratamento.Construa confiança e sempre mostre empatia, trate das questões levantadas, promova o suporte emocional e apoie a autoeficácia de maneira apropriada. Quando enfrentar resistência, dê poderes ao paciente questionando suas preocupações, as barreiras percebidas e o que poderia ser implementado/alterado para melhorar a adesão.  ReferênciasBisono A et al. In: O’Donoghue WT, Levensky ER, eds. Promoting Treatment Adherence:  �A Practical Handbook for Health Care Providers. London, UK: SAGE Publications, Inc.; 2006.  



Proporcionar Comunicação e 
Confiança: Dicas de Comunicação 

• Seja um ouvinte ativo 
– Foque no paciente 
– Acene com a cabeça e sorria  
    para mostrar que você entende 

• Faça contato visual 

McDonough RP, Bennett MS. Am J Pharm Educ. 2006 June 15; 70(3): 58. Srnka QM, 
Ryan MR. Am Pharm. 1993;NS33:43–6.  

• Esteja ciente de sua própria linguagem corporal 
– Encare o paciente 
– Mantenha os braços descruzados 
– Tire as mãos dos bolsos 

• Reconheça e interprete as dicas não verbais 

Presenter
Presentation Notes
Notas do PalestranteAlgumas das estratégias de comunicação que podem ser empregadas para melhorar a comunicação e a confiança entre o paciente e o profissional da saúde são:Escuta ativa:Foco no paciente para discernir o que o paciente está realmente perguntando/informando sem fazer isso abertamenteConfirme que a mensagem do paciente foi recebida por meio de sugestões não verbais (acenos, sorrisos), parafraseando as observações e indicações do paciente para maior clarezaDê feedback sem interromper o pacienteReconheça e confirme o recebimento de informações do pacienteFaça contato visual – fique em pé/sente para ficar no nível dos olhos e aumentar o nível de confortoVerifique a linguagem corporal a todo momentoReconheça e interprete as dicas não verbais e responda conforme necessário usando observações não verbais/dicas



Deixando as Tendências 

http://www.acpm.org/?MedAdherTT_ClinRef 

Reconheça 
as 
tendências 

  
  

  

Aprenda mais sobre como o pouco 
conhecimento sobre a saúde pode afetar 
os resultados do paciente 

Especificamente pergunte sobre as atitudes, 
crenças e normas culturais em relação à 
medicação 

Ajuste a comunicação às crenças e ao 
nível de compreensão do paciente  

Presenter
Presentation Notes
Notas do PalestranteA incidência de doença, a prestação do tratamento para a saúde e os resultados na saúde são bastante influenciados pelo estado socioeconômico do paciente. Os indivíduos de origens étnicas ou minorias de menor poder socioeconômico tendem a apresentar menor comunicação centrada no paciente e maior passividade verbal com os médicos do que os pacientes caucasianos e pacientes com níveis mais elevados de educação.É óbvio que essa disparidade precisa ser diminuída e isso pode ser obtido por meio de uma melhor compreensão de:Por que alguns indivíduos têm pouco conhecimento sobre a saúde e como isso afeta seus resultados de saúde [incorporar o conhecimento na prática]Como melhorar a autoeficiência no tratamento de populações de pacientes etnicamente e socialmente diversasComo adaptar a comunicação que é sensível às necessidades médicas do paciente e à história (educação, finanças, cultura)Como limitar as tendências na tomada de decisão médica (intencional ou não intencional)Para os pontos  b, c e d, aprenda alguns termos simples ou incorpore serviços de tradução, calcule um tempo extra para aumentar a transmissão de informação, obtenha melhor compreensão sobre os diferentes contextos culturais e estilos de vida.Referênciahttp://www.acpm.org/?MedAdherTT_ClinRef



Avaliando a Adesão: Estratégia de 4 
Etapas para Detectar a Não Adesão 

Hahn S, Budenz DL. Adv Stud Ophtahlmol 2008; 5(2):44-9. 

Não pergunte sobre doses "esquecidas" ou "puladas" até que as 3 
primeiras etapas tenham preparado o cenário 

Torne claro o papel das informações precisas sobre a 
adesão para a tomada de decisão médica 

Padronize e universalize a não aderência para reverter o 
ambiente de julgamento 

Faça uma pergunta aberta sobre o uso do medicamento 

Presenter
Presentation Notes
Notas do PalestranteEste slide descreve um processo de 4 etapas para assegurar a adesão.Etapa 1: Faça Perguntas AbertasAs perguntas abertas não podem ser respondidas com sim ou nãoElas direcionam o paciente a um tópico específico, mas deixam o formato da resposta a critérioExemplo: me diga, como você toma seus remédios?Etapa2: Padronize e Universalize a Não adesãoReassegure ao paciente que você será compreensivo e aceitará a não adesão, sem julgarExemplo: esquecer algumas doses é comum e quase todo mundo faz isso esporadicamenteEtapa 3: Explique a Necessidade do Autorelato PrecisoExplique como a tomada de decisão pode ser dependente do fato de saber se o paciente tem tomado sua medicaçãoRedefina o "bom paciente" como aquele que é honesto sobre tomar a medicação e não aquele que toma a medicação de forma consistente.Exemplo: Vejo que sua dose de remédios aumentou novamente. Devemos nos certificar de que nada está interferindo com a medicação antes, pois muita medicação é tão ruim quanto pouca.Etapa 4: Pergunte sobre a AdesãoCertifique-se de perguntar sobre a adesão apenas após preparar o cenário, para que o paciente não fique na defensivaÉ importante perguntar sobre a adesão recente e remota, já que consultas recentes a profissionais de saúde geralmente aumentam temporariamente a adesão



Resumo 



Tratamento: Resumo 

• Devem ser estabelecidas metas de tratamento realistas juntamente 
com o paciente 

• A maioria das diretrizes de tratamento considera os TCAs e os 
ligantes a2d como terapia de primeira linha para a maioria dos tipos 
de NeP 
– Lidocaína tópica também deve ser considerada na neuropatia focal 
– As recomendações de diretrizes diferem quanto ao uso de SNRIs, 

opioides e tramadol em vários tipos de NeP 
• Tratamentos não farmacológicos devem ser considerados 

tratamento complementar à terapia farmacológica sempre que 
apropriado 
– TENS é a única modalidade de tratamento não farmacológico 

recomendada pela maioria das diretrizes  
 
 Acevedo et al. J Pain Palliat Care Pharmacother. 2009;23(3):261-81; Argoff CE et al. Mayo Clin Proc 2006; 81(Suppl 4):S12-25; Attal N et al. Eur J Neurol. 

2010;17(9):1113-e88; Bohlega S et al. J Int Med Res 2010;38:101-23; Bril V et al. Neurology 2011;76:1758-65; Chetty S et al. S Afr Med J. 2012 Mar 8;102(5):312-25; 
Cruccu G et al Eur J Neurol. 2007;14(9):952-70; Dubinsky RM et al. Neurology. 2004;63:959-65; Dworkin RH et al. Mayo Clin Proc 2010 ; 85(3 Suppl):S3-14; Griene B et 
al. Douleur Analg 2011;24:112-20; Moulin DE et al. Pain Res Manag 2007;12:13-21; Rey R, Arizaga E, Verdugo R, Vidal O, Jreige A, Juárez H, Chinchilla D, Colimon F. 
Drugs Today (Barc). 2011 May;47 Suppl B:1-33. 
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