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Pontos-chave
•	 A dor pélvica crônica é uma condição comum e complexa que afeta significativamente a qualidade de vida das mulheres.
•	 A dor neuropática e a dor nociplástica são componentes importantes no quadro álgico dessas pacientes e devem ser 

consideradas no tratamento clínico.
•	 Os neuromoduladores orais, antidepressivos e anticonvulsivantes, para o controle das dores neuropática e nociplástica, 

devem estar presentes no arsenal terapêutico do ginecologista que trata de pacientes com dor pélvica crônica.
•	 A pregabalina é a medicação que tem melhor perfil farmacocinético; a nortriptilina tem melhor perfil de efeitos adver-

sos; a duloxetina é a mais amplamente utilizada e com menores riscos; e a venlafaxina deve ser usada como inibidor de 
segunda linha.

•	 É possível combinar as classes de drogas com o intuito de reduzir as doses totais e minimizar os efeitos colaterais, maxi-
mizando o efeito analgésico. Todavia, recomendam-se como primeira linha as monoterapias, para evitar a polifarmácia.

Recomendaçōes 
•	 Como primeira linha para o tratamento da dor neuropática, recomendamos a seguinte ordem de prioridade: 1) ga-

bapentinoides; 2) antidepressivos tricíclicos; 3) antidepressivo inibidor da recaptação de serotonina e noradrenalina 
(IRSN).

•	 Como primeira linha para o tratamento da dor nociplástica, recomendamos a seguinte ordem de prioridade: 1) antide-
pressivo IRSN; 2) gabapentinoides; 3) antidepressivos tricíclicos.

•	 Os canabinoides devem ser usados em ambientes acadêmicos com protocolos científicos rigidamente controlados, até 
que evidências científicas robustas, que nos indiquem a sua utilização, sejam publicadas.

•	 Não há prazo para a manutenção do tratamento. Via de regra, recomendamos mantê-lo por um período de ao menos 
seis meses e no máximo doze meses. Após isso, e em conformidade com a paciente e outras estratégias de enfrentamen-
to, deve-se discutir a descontinuação gradual.

•	 Deve-se ter sempre em mente: 1) alcançar os menores escores possíveis de dor; 2) usar a menor quantidade possível de 
medicamentos; 3) usar a menor dose possível de cada medicamento; 4) minimizar os efeitos colaterais; 5) maximizar a 
aderência da paciente; 6) reforçar os mecanismos de enfrentamento e o pensamento positivo.
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Contexto clínico
A dor pélvica crônica é uma condição comum e complexa 
que pode afetar negativamente a qualidade de vida das pes-
soas. Existem muitas doenças que estão associadas a ela e 
que podem levar aos sintomas, por diversos mecanismos. 
Na prática clínica, além de buscar o diagnóstico específico, 
é fundamental tipificar a dor percebida pela paciente. Isso 
tem relevância crucial no planejamento da abordagem te-
rapêutica e, consequentemente, nos resultados obtidos em 
médio e longo prazo.(1) 

A dor pode ser classificada, simplificadamente, em no-
ciceptiva (também conhecida como inflamatória), neuro-

pática e nociplástica, embora outras categorias possam ser 
elencadas, mas fogem do escopo deste statement. No pri-
meiro caso, ela é deflagrada predominantemente por me-
canismos periféricos que são diretamente induzidos pela(s) 
doença(s) de base. Assim, tratar a doença de base e fazer 
uso adjuvante de analgésicos da classe dos anti-inflamató-
rios não esteroidais (AINEs) é geralmente eficaz para a cura 
e/ou o controle da dor por um período relativamente longo.
(2) No caso das dores neuropáticas, a afecção primária tam-
bém pode ser a responsável direta pelo comprometimento 
neurológico. Assim, o seu tratamento frequentemente cul-
mina em melhora substancial da dor, mas muitas vezes o 
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dano neurológico persiste e o tratamento adjuvante perso-
nalizado deve ser instituído. Aqui, os AINEs não são efeti-
vos e podem até levar a um aumento da percepção de dor. 
Os gabapentinoides têm se mostrado hoje as drogas mais 
eficazes no alívio desse sintoma, mas os antidepressivos têm 
excelentes resultados, conhecidos de longa data. 

Como deve ser evidente na experiência clínica de to-
dos, nem sempre o tratamento específico dessas doenças 
“primárias” culmina na cura ou no controle prolongado dos 
sintomas dolorosos. Isso se deve, ao menos em parte, à par-
ticipação do sistema nervoso central (SNC) na fisiopatolo-
gia da dor crônica.(3) A dor oriunda dessa condição é deno-
minada nociplástica e é deflagrada por mudanças no SNC, e 
a principal é a sensibilização central (SC). Brevemente, a SC 
é um processo no qual o indivíduo passa a ter maior sensi-
bilidade à dor em virtude da redução ou perda de eficácia 
do sistema de modulação inibitório. Talvez o mais curioso 
e particular dessa condição é que ela é a causa primária da 
perpetuação da dor crônica. Ou seja, nesse caso, o sintoma 
doloroso não depende de uma eventual causa primária de-
flagradora. Mesmo que ela seja completamente eliminada, 
os sintomas persistem.(4) O estudo da nociplastia tem sido 
o foco atual na investigação dos processos de deflagração e 
manutenção da dor crônica. Clinicamente, ela tem sido as-
sociada a sintomas como alterações do humor, da memória 
e do padrão de sono, e fadiga.(5) 

Os medicamentos que trataremos aqui neste statement 
fazem parte do arsenal que podemos usar para o alívio 
sintomático das pacientes e que encontram maior embasa-
mento científico na literatura atual.

Por fim, antes de realmente iniciarmos uma discussão 
específica sobre o tema, é importante salientar que o uni-
verso da fisiopatologia da dor é muito vasto e um campo 
que está em franca expansão. É fundamental que tenhamos 
a curiosidade e a responsabilidade de nos mantermos sem-
pre atualizados. Também é importante ressaltar dois pon-
tos adicionais. O primeiro é que não temos a pretensão de 
esgotar o tema e/ou trazer todas as possibilidades de tra-
tamentos adjuvantes. Trazemos aqui apenas considerações 
dos medicamentos que têm se mostrado mais efetivos no 
controle da dor pélvica crônica, seja como adjuvantes ou 
tratamento de primeira linha, ou que têm tido um crescente 
apelo midiático. Focaremos em três classes: os antidepres-
sivos, os gabapentinoides e os canabinoides. E o segundo 
ponto é que existem diversas modalidades de tratamentos 
não medicamentosos que também fazem parte do arsenal 
terapêutico e têm papel relevante no alívio duradouro dos 
sintomas. Essas modalidades não devem ser subestimadas 
e devem ser usadas como medidas adjuvantes sempre que 
possível.

Antidepressivos – quando e como utilizar?
Os antidepressivos têm sido usados há muitas décadas, in-
clusive para o tratamento da dor crônica. No entanto, nem 
todas as classes do medicamento são efetivas. Focaremos 
nos tricíclicos e nos seletivos duais, que compõem o gru-

po com melhores resultados.(6) Os inibidores seletivos de 
recaptação da serotonina (ISRSs) não têm se mostrado 
consistentemente eficazes(7) e apresentam resultados infe-
riores aos dos tricíclicos.(8) Por esse motivo, eles não serão 
incluídos neste statement, mas podem ser considerados em 
situações especiais por especialistas na área. São exemplos 
desses medicamentos a paroxetina, a fluoxetina, a sertrali-
na, o citalopram e o escitalopram.

Antidepressivos tricíclicos
Descrição 
Os antidepressivos tricíclicos (ADTs) têm sido usados por 
décadas no tratamento da depressão e de vários tipos de dor 
(off-label). Esses psicotrópicos foram lançados no mercado 
na década de 1960, e as substâncias mais conhecidas são a 
imipramina, a amitriptilina e a nortriptilina. Como a pri-
meira não tem mostrado resultados uniformes e robustos 
no tratamento da dor crônica, focaremos no uso da ami-
triptilina e da nortriptilina.

Mecanismos de ação
Os ADTs exercem seus efeitos analgésicos por meio de múl-
tiplos mecanismos:

1.	 Inibição da recaptação de serotonina e norepinefrina, 
levando ao aumento dos níveis sinápticos desses neu-
rotransmissores, que são importantes na modulação 
inibitória da percepção da dor;

2.	 Bloqueio de canais de sódio em nervos periféricos, re-
duzindo a transmissão de sinais de dor ao longo das 
fibras nervosas. Essa característica é especialmente re-
levante no controle da dor neuropática; e

3.	 Modulação do receptor N-metil-D-aspartato 
(NMDA), que desempenha um papel na SC e na per-
cepção da dor crônica, a que se atribui o potencial para 
controle da dor nociplástica.

Eficácia na dor crônica
Numerosos ensaios clínicos e estudos observacionais de-
monstraram a eficácia dos ADTs no manejo de condições 
de dor crônica. Atualmente, sua principal aplicação recai 
sobre a dor neuropática e a dor nociplástica. Essa classe é 
efetiva no tratamento da dor neuropática, como aquela as-
sociada à neuropatia diabética, à neuralgia pós-herpética e 
à neuropatia periférica.(9) Condições como fibromialgia e 
dor pélvica crônica frequentemente se associam a um com-
ponente nociplástico significativo. Os ADTs também têm 
se mostrado efetivos nessa condição. A nortriptilina é fre-
quentemente preferida nesses casos, devido ao seu perfil fa-
vorável de efeitos colaterais. Apesar do efeito comprovado, 
o Food and Drug Administration (FDA) não aprovou a dro-
ga para o tratamento da dor, ou seja, seu uso nos Estados 
Unidos é off-label.

Recomendações de doses
Devido à alta prevalência de efeitos colaterais e à conse-
quente dificuldade de adesão, recomenda-se o início com 
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as menores doses possíveis, seguido de aumento progres-
sivo e supervisionado. Ainda há uma lacuna na literatura 
sobre quais as dosagens ideais, a duração do tratamento e 
os resultados em longo prazo associados ao uso de ADTs 
no manejo da dor. A melhora clínica normalmente é per-
ceptível após uma ou duas semanas do início do uso. No 
entanto, pode levar em média seis semanas ou mais para 
obter um resultado significativo (redução de ao menos 30% 
nos escores iniciais de dor).

Antes de iniciar a prescrição, o profissional deve ter em 
mente que o objetivo é manter a menor dose efetiva possí-
vel. Com base nisso, as recomendações são as seguintes:

Amitriptilina e nortriptilina: a dose de início deve ser 
a mais baixa possível (entre 10-25 mg/dia), seguida de ava-
liação semanal ou quinzenal, com aumentos progressivos e 
adicionais de 25 mg/dia. Quando se atingir a dose de 75-100 
mg/dia, é prudente mantê-la por um período maior (cerca 
de quatro semanas) antes de novas progressões. A dose má-
xima recomendada de amitriptilina é de 300 mg/dia e a de 
nortriptilina é de 150 mg/dia. Doses superiores a 150 mg/
dia têm sido pouco associadas a melhora no controle da dor 
pélvica crônica. Uma vez estabelecida a dose terapêutica, 
recomendamos a manutenção por 6-12 meses, dependendo 
da evolução individual de cada paciente e de outras medi-
das de controle da dor ou mecanismos de enfrentamento 
incorporados. Não interromper o uso abruptamente.

Efeitos colaterais
Embora os ADTs possam ser eficazes no manejo da dor, 
eles não estão isentos de efeitos colaterais. A maioria deles 
é devido à sua ação anticolinérgica, mas não só. Os efeitos 
colaterais mais comuns incluem boca seca, constipação, se-
dação, ganho de peso, redução do desejo sexual, turvação 
visual, tremor, sudorese, náusea      e taquicardia. Em adul-
tos mais velhos, os ADTs podem aumentar o risco de que-
das e comprometimento cognitivo. Efeitos colaterais menos 
comuns são: hipotensão ortostática, arritmias, retenção 
urinária, olhos secos e problemas de memória. Portanto, a 
seleção e o monitoramento cuidadosos dos pacientes são 
essenciais ao usar ADTs para o manejo da dor. 

Riscos e precauções
1.	 Pensamentos suicidas: como acontece com muitos 

medicamentos antidepressivos, algumas pessoas, es-
pecialmente crianças, adolescentes e adultos jovens, 
podem ter um aumento nos pensamentos ou compor-
tamentos suicidas ao tomar ADTs. O monitoramento 
próximo e a comunicação regular com um profissional 
de saúde são cruciais durante as primeiras semanas de 
tratamento.

2.	 Síndrome serotoninérgica: é caracterizada por ansie-
dade, irritabilidade, espasmos musculares, confusão 
e alucinações, tremores e arrepios, náuseas e diarreia, 
aumento da pressão sanguínea e dos batimentos car-
díacos, aumento dos reflexos e dilatação das pupilas. 
O desencadeamento pode estar associado não só ao 

uso de doses altas, mas também ao uso concomitante 
de outros antidepressivos, triptanos para enxaqueca 
(ex.: sumatriptana), opioides (codeína, tramadol, me-
peridina etc.), antieméticos (metoclopramida, ondan-
setrona), anticonvulsivantes (carbamazepina, ácido 
valproico), eritromicina, ciprofloxacino, fluconazol, 
ritonavir, cocaína, anfetaminas, LSD, ecstasy, triptofa-
no, erva-de-são-joão e ginseng.(10)

3.	 Sintomas de abstinência: a interrupção abrupta dos 
ADTs pode levar a sintomas de abstinência, incluindo 
náuseas, dor de cabeça e mudanças de humor. A re-
dução gradual da medicação sob a orientação de um 
profissional de saúde pode ajudar a mitigar os efeitos 
da abstinência.

Interações medicamentosas
1.	 Inibidores da monoamina oxidase (IMAOs): com-

binar ADTs com IMAOs pode levar a uma condição 
potencialmente letal, chamada síndrome serotoninér-
gica. Deve haver um intervalo significativo de tempo 
(geralmente duas semanas ou mais) entre a interrup-
ção de um IMAO e o início de um ADT.

2.	 Serotoninérgicos: combinar ADTs com outros medi-
camentos serotoninérgicos, como ISRSs ou inibidores 
da recaptação de serotonina e norepinefrina (IRSNs), 
pode aumentar o risco de síndrome serotoninérgica.

3.	 Antipsicóticos: alguns medicamentos antipsicóti-
cos, especialmente aqueles com efeitos anticolinérgi-
cos como a clorpromazina, podem interagir com os 
ADTs e aumentar significativamente o risco de efeitos 
colaterais. 

4.	 Anticolinérgicos: o uso concomitante com anti-hista-
mínicos ou antiparkinsonianos também pode aumen-
tar o risco de efeitos colaterais. 

5.	 Antiarrítmicos: os ADTs podem afetar a condução 
cardíaca, então combiná-los com certos medicamen-
tos antiarrítmicos pode aumentar o risco de arritmias.

6.	 Anticoagulantes: pode haver aumento do risco de san-
gramento devido à atividade antiagregante plaquetária 
dos ADTs.

7.	 Anti-hipertensivos: ADTs podem interagir com al-
guns medicamentos das classes dos betabloqueadores, 
bloqueadores de canais de cálcio e clonidina, podendo 
causar efeito aditivo ou antagônico na pressão arterial.

8.	 Interações com enzimas do citocromo P450 (CYP450): 
os ADTs podem interagir com o sistema enzimático 
do CYP450, afetando potencialmente o metabolismo 
de outros medicamentos.

Inibidores seletivos de recaptação de 
serotonina e noradrenalina
Descrição
Os IRSNs, também chamados “duais”, ganharam notorie-
dade inicialmente no tratamento da depressão por apresen-
tarem excelentes resultados, atrelado a um perfil de efeitos 
colaterais melhor que o dos tricíclicos. E o seu reconheci-
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mento como uma classe de medicamentos com proprie-
dades analgésicas é devido principalmente, mas não só, ao 
seu efeito como modulador da recaptação de noradrenali-
na, que é fundamental na modulação da dor em humanos. 
Elas estão no mercado mundial desde a década de 1990. As 
substâncias mais amplamente conhecidas são: duloxetina, 
venlafaxina e desvenlafaxina. 

Mecanismos de ação
Os IRSNs, como a duloxetina e a venlafaxina, modulam 
os níveis de neurotransmissores no cérebro e na medula 
espinhal por meio de um mecanismo principal:(11) a inibi-
ção da recaptação de serotonina e noradrenalina na fenda 
sináptica.

Eficácia na dor crônica
Os IRSNs demonstraram eficácia no tratamento de várias 
condições de dor crônica, particularmente aquelas incluin-
do os componentes neuropáticos e nociplásticos como fi-
bromialgia, neuropatia diabética, neuropatia periférica e 
dor musculoesquelética crônica. A duloxetina, em particu-
lar, é aprovada pelo FDA para essas indicações e é a única 
que tem boas evidências na literatura na redução significa-
tiva da dor e melhora comprovada na qualidade de vida em 
ensaios clínicos.(12,13)

Recomendações de doses
Embora o perfil de efeitos colaterais seja um pouco melhor 
do que com o uso dos tricíclicos, nós recomendamos o iní-
cio com baixa dose e progressão paulatina para reduzir a 
taxa de efeitos adversos e, consequentemente, evitar a perda 
de adesão. Ainda há uma lacuna na literatura sobre quais 
as dosagens ideais, a duração do tratamento e os resulta-
dos em longo prazo associados ao uso de IRSNs no manejo 
da dor. A melhora clínica pode ser perceptível a partir das 
primeiras 24 horas de uso, mas, em geral, ocorre após a pri-
meira semana. Em média, leva cerca de 30 a 40 dias para 
obter um resultado significativo (redução de ao menos 30% 
nos escores iniciais de dor).

Antes de iniciar a prescrição, o profissional deve ter em 
mente que o objetivo é manter a menor dose efetiva possí-
vel. Com base nisso, as recomendações são as seguintes:

Duloxetina: a dose de início deve ser a mais baixa pos-
sível (cerca de 20 mg/dia), seguida de uma avaliação sema-
nal. Os eventuais aumentos de dose devem ser progressivos 
e, preferencialmente, 20 mg/dia a cada semana. Quando se 
atingir a dose de 60 mg/dia, é prudente mantê-la por um 
período maior (cerca de 2-3 semanas) antes de novas pro-
gressões. A dose máxima recomendada é de 120 mg/dia, 
mas doses superiores a 60 mg/dia não têm mostrado gran-
des benefícios adicionais e a segurança não tem sido ade-
quadamente avaliada.

Venlafaxina: a dose de início deve ser a mais baixa 
possível (cerca de 37,5 mg/dia), seguida de uma avaliação 
semanal. Os eventuais aumentos de dose devem ser pro-
gressivos e, preferencialmente, 37,5 mg/dia a cada semana. 

Quando se atingir a dose de 150 mg/dia, é prudente mantê-
-la por um período maior (cerca de 2-3 semanas) antes de 
novas progressões. Não são usuais doses superiores a 225 
mg/dia para garantir eficácia. Não devem ser prescritas do-
ses superiores a 375 mg/dia.

Desvenlafaxina: a dose usual de início é de 50 mg/dia. 
A progressão deve ocorrer após duas semanas, mas doses 
superiores a 50 mg/dia não têm provado benefícios adicio-
nais para controle da dor. Mais recentemente, tem-se indi-
cado o início do tratamento com apenas 25 mg/dia, com 
eventual progressão após duas semanas. Não devem ser 
prescritas doses superiores a 400 mg/dia.

Efeitos colaterais
Embora geralmente bem tolerados, os IRSNs podem cau-
sar efeitos colaterais, incluindo náuseas, cefaleia, tontura, 
boca seca, sonolência ou insônia, sedação, transpiração 
excessiva, redução do desejo sexual e dificuldade em al-
cançar o orgasmo. O aumento da pressão arterial é pouco 
frequente, mas especialmente associado ao uso da venla-
faxina em doses mais altas. A monitorização regular da 
pressão arterial pode ser necessária. Menos comumente, 
está associada a síndrome serotoninérgica, que já foi des-
crita previamente.

Riscos e precauções
1.	 Pensamentos suicidas: algumas pessoas, especial-

mente crianças, adolescentes e adultos jovens, podem 
experimentar um aumento em pensamentos ou com-
portamentos suicidas ao tomar ISRSs. Monitorização 
próxima e comunicação regular com um profissional 
de saúde são cruciais durante as primeiras semanas de 
tratamento.

2.	 Risco de sangramento: os ISRSs podem aumentar o 
risco de sangramento, especialmente quando combi-
nados com medicamentos anticoagulantes ou antia-
gregantes plaquetários. Tenha cuidado se estiver to-
mando esses medicamentos simultaneamente.

3.	 Síndrome serotoninérgica: é menos comumente ob-
servada e já foi descrita previamente. Obviamente, as 
pacientes devem ser informadas do risco e orientadas 
para que possam reconhecer os sinais e sintomas.

4.	 Sintomas de abstinência: parar os ISRSs abruptamente 
pode levar a sintomas de abstinência, como tontura, 
náusea, dor de cabeça, irritabilidade e mudanças de 
humor. Diminuir gradualmente a medicação sob a 
orientação de um profissional de saúde pode ajudar a 
mitigar os efeitos da abstinência.

Interações medicamentosas
1.	 IMAOs: combinar ISRSs com IMAOs pode levar à sín-

drome serotoninérgica. Deve haver um intervalo sig-
nificativo (geralmente duas semanas ou mais) entre a 
interrupção de um IMAO e o início de um ISRS.

2.	 Serotoninérgicos: combinar ISRSs com outros medi-
camentos serotoninérgicos, como ISRSs ou triptanos 
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(usados para enxaquecas), também pode aumentar o 
risco de síndrome serotoninérgica.

3.	 Anticoagulantes e antiagregantes plaquetários: os 
ISRSs podem aumentar o risco de sangramento 
quando tomados com medicamentos anticoagulan-
tes, como a varfarina, ou antiagregantes plaquetários, 
como o ácido acetilsalicílico.

4.	 Anti-hipertensivos: os ADTs podem interagir com 
alguns medicamentos das classes dos betabloquea-
dores, bloqueadores de canais de cálcio e clonidina, 
podendo causar efeito aditivo ou antagônico na pres-
são arterial.

5.	 Inibidores da enzima CYP450: alguns medicamentos 
que inibem o sistema enzimático CYP450 podem au-
mentar os níveis sanguíneos dos ISRSs, o que pode le-
var a efeitos colaterais ou toxicidade.

GABAPENTINOIDES – QUANDO E COMO UTILIZAR?
Descrição 
Os gabapentinoides são fármacos da classe dos anticonvul-
sivantes. Eles são análogos do ácido gama-aminobutírico 
(GABA), que é um dos principais neurotransmissores ini-
bitórios do SNC. As substâncias que representam essa clas-
se são a gabapentina e a pregabalina. Como dito, eles foram 
inicialmente desenvolvidos para o tratamento da epilepsia 
na década de 1990, mas rapidamente foram incorporados 
como medicamentos para o tratamento das dores no início 
do século, especialmente da dor neuropática. Atualmente 
há uma vasta evidência que suporta seu uso como primeira 
linha de tratamento dessa condição.(14,15) Apesar de ser mais 
nova e ter menos trabalhos na literatura, a pregabalina pa-
rece ter a mesma eficácia.(16) É importante ressaltar, porém, 
que o uso indiscriminado, sem critérios claros, para o trata-
mento da dor pélvica crônica em mulheres não tem suporte 
na literatura.(17)

Mecanismos de ação
Os gabapentinoides exercem seus efeitos analgésicos por 
meio dos seguintes mecanismos:(18)

1.	 Inibição de canais de cálcio: os gabapentinoides se 
ligam principalmente à subunidade α2δ de canais de 
cálcio dependentes de voltagem no SNC, reduzindo 
a entrada de cálcio nos neurônios. Essa ação diminui 
a liberação de neurotransmissores e a excitabilidade 
neuronal, contribuindo para a modulação da dor.

2.	 Atividade GABAérgica: os gabapentinoides podem 
aumentar a neurotransmissão do GABA, o que pode 
inibir a sinalização excessiva nos caminhos da dor.

Eficácia na dor crônica
Ensaios clínicos e evidências do mundo real apoiam o uso 
dos gabapentinoides no manejo de condições de dor crôni-
ca, incluindo neuropatia diabética, neuralgia pós-herpética 
e dor lombar crônica. A pregabalina foi aprovada pelo FDA 
para essas indicações e demonstrou eficácia na redução da 
dor e melhoria da qualidade de vida.

Recomendações de doses
O perfil de efeitos colaterais é melhor que o dos antide-
pressivos, mas nós também recomendamos o início com 
baixa dose e progressão paulatina para reduzir a taxa de 
efeitos colaterais e, consequentemente, evitar a perda de 
adesão. Enquanto a gabapentina tem um perfil farmaco-
cinético não linear, a pregabalina apresenta uma relação 
linear entre a dose usada e a concentração plasmática. 
Essa particularidade da farmacodinâmica faz com que a 
pregabalina tenha posologia mais confortável (duas ve-
zes ao dia, em vez de três como no uso da gabapentina) 
e tenha resultados efetivos observados mais rapidamente 
(após um dia de uso, comparado a 9-10 da gabapentina). 
Em média, leva cerca de 5-6 semanas para obter um resul-
tado significativo (redução de ao menos 30% nos escores 
iniciais de dor).

Antes de iniciar a prescrição, o profissional deve ter em 
mente que o objetivo é manter a menor dose efetiva possí-
vel. Com base nisso, as recomendações são as seguintes:

Gabapentina: a dose inicial é de 900 mg/dia dividida 
em três tomadas (três comprimidos de 300 mg/dia). É usual 
fazer um esquema progressivo: 300 mg no dia 1, 600 mg no 
dia 2 e 900 mg a partir do dia 3. A partir de então, pode-
-se progredir com incrementos de 300 mg/dia a cada 4-5 
dias até uma dose total de 1.800 mg/dia. Não existem dados 
suficientes associados a melhora considerável acima dessa 
dose. Não se deve ultrapassar 3.600 mg/dia. Há opções mais 
conservadoras para a progressão das doses, por exemplo: 
300 mg/dia na semana 1, 600 mg/dia na semana 2, 900 mg/
dia na semana 3, seguido de aumentos quinzenais ou mes-
mo mensais até a dose total de 1.800 mg/dia.

Pregabalina: a dose inicial é de 150 mg/dia dividida 
em duas tomadas (dois comprimidos de 75 mg/dia). É usu-
al fazer um esquema progressivo: 75 mg no dia 1, 150 mg 
no dia 2. A partir de então, pode-se progredir com incre-
mentos de 75 mg/dia a cada três dias até uma dose total 
de 450 mg/dia. Não existem dados suficientes associados a 
melhora considerável acima dessa dose. Não se deve ultra-
passar 600 mg/dia. Também há opções mais conservadoras 
para a progressão das doses, por exemplo: 50-75 mg/dia na 
semana 1, 100-150 mg/dia na semana 2, 150 mg/dia na se-
mana 3, seguido de aumentos semanais ou mesmo quinze-
nais até a dose total de 450 mg/dia.

Efeitos colaterais
Os gabapentinoides geralmente são bem tolerados, mas não 
estão isentos de efeitos colaterais. Efeitos adversos comuns 
incluem tontura, sonolência, edema periférico, ganho de 
peso, boca seca, náusea, visão embaçada e mudança de hu-
mor. A pregabalina está associada a menor risco de efeitos 
adversos, em comparação com a gabapentina, devido à sua 
farmacocinética mais previsível. Raramente, os gabapen-
tinoides podem causar efeitos colaterais graves, como an-
gioedema e depressão respiratória, especialmente em doses 
elevadas ou quando combinados com outros depressores 
do SNC.

https://www.zotero.org/google-docs/?IQmXim
https://www.zotero.org/google-docs/?RmHigk
https://www.zotero.org/google-docs/?XEBtkt
https://www.zotero.org/google-docs/?Cep0Oy
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Riscos e precauções
1.	 Pensamentos suicidas: como acontece com muitos 

medicamentos que afetam o SNC, algumas pessoas, 
especialmente crianças, adolescentes e adultos jovens, 
podem ter um aumento nos pensamentos ou compor-
tamentos suicidas ao tomar gabapentinoides. O mo-
nitoramento próximo e a comunicação regular com 
um profissional de saúde são importantes durante as 
primeiras semanas de tratamento.

2.	 Sintomas de abstinência: parar abruptamente de tomar 
gabapentinoides pode levar a sintomas de abstinência, 
incluindo ansiedade, insônia, náuseas e sudorese. A 
redução gradual da medicação sob a orientação de um 
profissional de saúde pode ajudar a mitigar os efeitos 
da abstinência.

Interações medicamentosas
1.	 Opioides: combinar gabapentinoides com opioides, 

como hidrocodona ou oxicodona, pode aumentar o 
risco de depressão respiratória e overdose. Essa com-
binação tem sido associada a maior risco de mortes 
relacionadas a opioides.

2.	 Álcool e sedativos: misturar gabapentinoides com ál-
cool ou outros depressores do SNC (por exemplo, ben-
zodiazepínicos) pode aumentar a sedação e prejudicar 
as habilidades cognitivas e motoras.

3.	 Antiácidos: antiácidos que contêm alumínio ou mag-
nésio podem reduzir a absorção dos gabapentinoides, 
se tomados simultaneamente. É aconselhável tomar 
esses medicamentos com pelo menos duas horas de 
diferença.

4.	 Medicamentos antiepilépticos: alguns medicamentos 
antiepilépticos, como fenitoína ou carbamazepina, 
podem reduzir a eficácia dos gabapentinoides e exigir 
ajustes na dose.

5.	 Interações com o CYP450: embora os gabapentinoi-
des em si não interajam significativamente com o 
CYP450, outros medicamentos que interagem com as 
enzimas do CYP450 podem afetar o metabolismo dos 
gabapentinoides.

CANABINOIDES – QUANDO E COMO UTILIZAR?

Descrição 
Os canabinoides, tanto naturais quanto sintéticos, têm 
ganhado atenção por seu potencial efeito analgésico no 
tratamento das dores crônicas.(19,20) Embora possa ser um 
tanto quanto precoce inserirmos essa classe de drogas nes-
te statement, isso nos parece pertinente em vista da gran-
de demanda que temos observado na prática clínica e do 
uso difundido que se tem percebido na busca pelo uso da 
cannabis in natura e dos produtos contendo canabinoides, 
assim como do aumento das prescrições médicas para esse 
fim. A International Association for the Study of Pain (IASP), 
uma das principais entidades mundiais na área de expertise, 
publicou em 2021 um statement position(21) reconhecendo 

a legitimidade da experiência de vida das pessoas que re-
portam a melhora das suas dores com o uso da cannabis e 
canabinoides, mas deixando explícito que a entidade não 
endossa o uso até que investigações rigorosas e resultados 
robustos mostrem claramente os benefícios e os riscos do 
seu uso em humanos.

Mecanismos de ação
Os canabinoides exercem seus efeitos analgésicos por 
meio do sistema endocanabinoide. Os mecanismos-chave 
incluem:

6.	 Ativação do receptor canabinoide (CB1): os receptores 
CB1 no SNC modulam a percepção da dor, inibindo a 
liberação de neurotransmissores envolvidos na sinali-
zação da dor.

7.	 Ativação do receptor CB2: os receptores CB2, en-
contrados principalmente no sistema imunológico, 
podem reduzir a inflamação, que muitas vezes é um 
componente da dor crônica e neuropática.

8.	 Liberação de endocanabinoides: os canabinoides po-
dem aumentar a atividade de endocanabinoides, como 
a anandamida e o 2-araquidonoil glicerol (2-AG), que 
desempenham papéis na modulação da dor.

Eficácia na dor crônica
Ensaios clínicos e estudos observacionais têm demonstra-
do resultados mistos em relação à eficácia dos canabinoides 
no manejo da dor crônica. Algumas pessoas relatam alívio 
significativo da dor, enquanto outras não experimentam os 
mesmos benefícios. A variabilidade nas respostas individu-
ais e no tipo específico e na dose de canabinoides usados 
pode contribuir para essas discrepâncias.(22)

Recomendações de doses
Os canabinoides, via de regra, são seguros.(23) Mas até o mo-
mento, no universo da dor pélvica crônica, não há literatura 
robusta que suporte este statement para recomendar uma 
dose definida ou margem de segurança para a população. 
O uso fora de ambientes controlados deve ser desestimu-
lado até que dados suficientemente adequados suportem o 
uso. Os profissionais e as pacientes precisam estar cientes 
de que há evidências de que essa classe de medicamentos 
pode ter potenciais efeitos danosos para algumas pessoas, 
principalmente adolescentes e portadoras de desordens psi-
quiátricas.(24) Outra questão importante é o status legal dos 
derivados, que varia amplamente entre as jurisdições. Os 
profissionais de saúde devem estar cientes das regulamenta-
ções locais e prescrever canabinoides de acordo com a lei.(25) 

Efeitos colaterais
O uso de canabinoides está associado a vários efeitos co-
laterais, incluindo tontura, boca seca, aumento do apetite, 
sedação e comprometimento cognitivo, prejudicando a 
coordenação e os tempos de reação. Além disso, existem 
preocupações quanto ao potencial de dependência e abs-
tinência. É essencial considerar a saúde geral do paciente, 

https://www.zotero.org/google-docs/?zE88Jy
https://www.zotero.org/google-docs/?yI1Wq6
https://www.zotero.org/google-docs/?8gkr4i
https://www.zotero.org/google-docs/?G3rnnT
https://www.zotero.org/google-docs/?sBHejy
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interações medicamentosas potenciais e resposta individual 
ao usar canabinoides para o manejo da dor.

Riscos e precauções
1.	 Psicose e ansiedade: em algumas pessoas, especial-

mente aquelas com predisposição a condições psiqui-
átricas, os canabinoides podem desencadear ou piorar 
sintomas psicóticos ou ansiedade.

2.	 Paranoia: algumas pessoas podem experimentar senti-
mentos acentuados de paranoia ou ansiedade ao usar 
canabinoides.

3.	 Prejuízo da memória e função cognitiva: o uso prolon-
gado de canabinoides, especialmente em doses elevadas, 
pode afetar a memória, a atenção e a função cognitiva.

4.	 Efeitos cardiovasculares: os canabinoides podem cau-
sar alterações na frequência cardíaca e na pressão ar-
terial, o que pode ser preocupante para pessoas com 
problemas cardíacos.

5.	 Efeitos respiratórios: fumar cannabis pode levar a 
problemas respiratórios semelhantes aos causados 
pelo tabaco, incluindo bronquite crônica e problemas 
pulmonares.

6.	 Dependência: o uso prolongado de canabinoides pode 
levar a dependência física e psicológica em algumas 
pessoas.

7.	 Síndrome de abstinência: parar de usar canabinoides 
após o uso regular pode resultar em sintomas de absti-
nência, incluindo irritabilidade, insônia, perda de ape-
tite e alterações de humor.

Interações medicamentosas
1.	 Álcool: combinar canabinoides com álcool pode au-

mentar o risco de sonolência, coordenação prejudica-
da e comprometimento cognitivo.

2.	 Depressores do SNC: combinar canabinoides com 
outros depressores do SNC, como benzodiazepínicos, 
opioides ou medicamentos sedativos, pode potenciali-
zar os efeitos sedativos e aumentar o risco de depres-
são respiratória.

3.	 Anticoagulantes: alguns canabinoides, como o THC, 
podem interagir com anticoagulantes, afetando poten-
cialmente seus efeitos anticoagulantes.

4.	 Interações com o CYP450: certos canabinoides podem 
interagir com o sistema enzimático. Isso pode afetar o 
metabolismo e a eficácia de outros medicamentos.

5.	 Medicamentos antipsicóticos: combinar canabinoides 
com medicamentos antipsicóticos pode resultar em 
aumento da sedação e comprometimento cognitivo.

6.	 IMAOs: combinar canabinoides com IMAOs pode 
resultar em efeitos imprevisíveis e geralmente não é 
recomendado.

Considerações finais
Com base nas melhores evidências atuais, nós recomendamos 
como primeira linha para o tratamento da dor neuropática e 
nociplástica o seguinte, na ordem de prioridade:

•	 Dor neuropática:
1.	 Gabapentinoide
2.	 Antidepressivo tricíclico
3.	 Antidepressivo inibidor da recaptação de seroto-

nina e noradrenalina 
•	 Dor nociplástica:

1.	 Antidepressivo inibidor da recaptação de seroto-
nina e noradrenalina 

2.	 Gabapentinoide
3.	 Antidepressivo tricíclico
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