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RESUMO: A polineuropatia diabética refere-
se ao acometimento do sistema nervoso amplo
decorrente dos danos a microcirculagao epineural,
causando degeneracdo axonal e desmielinizagao
segmentar. Apesar das numerosas classes
farmacolégicas, ha controvérsia sobre qual
tratamento deve ser instituido a pacientes com
dor cronica persistente. A droga ideal deve
ser eficaz e toleravel pelo organismo. Dessa
forma, o objetivo desta revisdo foi levantar as
principais conclusdes a respeito da utilizagao
do antidepressivo dual duloxetina no tratamento



polineuropatia sensério-motora distal e simétrica (Igbal Z).

O diagnostico da PND depende de uma anamnese cuidadosa sobre os sintomas
sensorio-motores, aléem da analise da qualidade e intensidade da dor, e de um exame fisico
avaliando reflexos e o teste do monofilamento (Tesfaye S). As diretrizes norte-americanas
recomendam a pregabalina, um anticonvulsivante, como tratamento de primeira escolha
para esse tipo de acometimento do DM2. Contudo, drogas de outras classes, como
antidepressivos duais e triciclicos, também se mostram possivelmente eficazes no controle
algico da PND (Waldfogel JM).

Apesar das numerosas classes farmacologicas, a controvérsia sobre qual tratamento
ser instituido a pacientes com dor cronica ainda persiste. A droga ideal deve ser eficaz e
toleravel pelo organismo. A duloxetina € um antidepressivo dual, inibe a recaptagdo da
serotonina e da norepinefrina, estando presente nas diretrizes de tratamento de transtornos
depressivos e dores crdnicas. No entanto, sua eficacia ainda é contestada, bem como na
revisao sistematica de Cipriani A et al., na qual ndo houve significancia da duloxetina sobre
outros antidepressivos.

Dessa forma, o objetivo desta reviséo foi levantar as principais conclusdes a respeito
da utilizacdo do antidepressivo dual duloxetina no tratamento da dor polineuropatica
periférica de origem diabética.

2| METODOLOGIA

Trata-se de um estudo de abordagem qualitativa, por meio de uma reviséo
integrativa de literatura, no qual as bases de dados utilizadas foram: National Library of
Medicine (PubMed), Cochrane Library (CL) e Directory of Open Access Journals (DOAJ).
Os descritores escolhidos para a busca dos artigos nas plataformas foram “duloxetine”,
“diabetic peripheral neuropathic” e “treatment”, conectados pelo operador booleano “AND”
e sendo possivel encontra-los nos Descritores de Ciéncias da Saude (DeCS). A revisao de
literatura foi realizada seguindo as seguintes etapas: estabelecimento do tema; definigéo
dos parametros de elegibilidade; definicdo dos critérios de incluséo e excluséo; verificagao
das publicacdes nas bases de dados; exame das informag¢des encontradas; analise dos
estudos encontrados e exposicdo dos resultados (Pereira AS, Shitsuka DM). Neste estudo,
foram incluidos artigos de ensaios clinicos randomizados ou nédo randomizados, sem
recorte de tempo. Foram excluidos artigos fora do tema, artigos nos quais os descritores
ndo mantinham relagédo, artigos do tipo revisdo de literatura e metanalises, e artigos

duplicados entre as plataformas.

31 RESULTADOS

Foram encontrados 242 artigos. Desses, 145 eram do PubMed, 78 eram do CL e 19



Autor Ano | Amostra |  Principais conclusées
Boyle J et al 5012 104 Reducéo da dor, aqmento do tempo de vigilia e excitacéo
do sistema nervoso central.
Tanenberg RJ etal. | 2011 407 Hedugaq da dor. Insénia e redugéo do apetite foi um
efeito colateral comum entre os pacientes.
Majdinasab N,
Kaveyani H, Azizi 2019 104 Reducéo da dor e facil adesao pelos pacientes.
M.
GanY &t al. 2015 405 Reducéo da dor. Oytrqs efeitos f.oram: nauseas,
sonoléncia e astenia.
Wernicke JF et al. 2009 1024 Seguro para pacientes com doenca cardiovasculares.
Viien Eatal 5013 1139 Tem maior efeito de redugao‘da dor em pacientes com
dores mais intensas.
Pritchett YL et al. 2007 1139 Significante efeito no controle da dor.
A duloxetina atingiu efeitos positivos significantemente
Armstrong DG etal. | 2007 1138 superiores aos do placebo no controle da dor.
Bug'V af &, 2010 215 Redugéao da dor. Og efgitps_ colaterais fo_ram: nauseas,
anorexia, disuria e sonoléncia.
. Alivio significativo da dor. Efeitos como aumento da
Faskdn J etal 2008 ¥l frequéncia cardiaca e da presséo arterial foram relatados.
Tanenberg RJ etal. | 2014 407 A eficacia da duloxetina é maior guando usada em
monoterapia.
Wi JE of qi. 5006 334 Inicio precoce da m:b@gq da} dor, sem afetar os niveis
glicémicos.
Iving G et al. 2014 407 O uso da duloxetina esta associado a insOnia e perda de
peso.
Kajdasz DK et al. 2007 1139 Eficaz na reducéo da dor e bem tolerada.
O uso da duloxetina combinada a um anticonvulsivante
Tesfaye S et al. 2013 1143 nao foi significantemente superior ao seu uso em
monoterapia.
. N&o houve alteragdes do perfil glicémico ou lipidico. Um
Fasin d et 4l 2006 R8T sintoma adverso comum foi a nausea.
; ; Eficaz no controle da dor, mas alguns pacientes podem
Skljarevski V et al. 2009 216 necessitar de doses maiores.
Ziegler D et al. 2007 A eficicia da droga esta agg?mada a maiores niveis de
- O uso da duloxetina causou astenia, mas & segura
ierTicRe JF S 4l e 293 quanto ao perfil lipidico, nervos e fungéo ocular.
Raskin J et al. 2005 348 Grande redugéo da dor, sem efeito no controle glicémico
: ; Reducéo significativa da dor e melhora do estado geral
Skljarevski V et al. 2010 236 do paciente.
Moore RA et al. 2014 4343 Reducéo precoce da dor e baixo indice de ineficacia.
Goldstein DJ et al. 2005 457 Boa resposta na reducéo da dor.
Wasan AD et al. 2009 1024 Segura para pacientes com 65 anos ou mais.
Schmitt H et al. 2006 1139 Eficaz no controle da do e sua agao tende a ser precoce.
EfitinoteH atal. 5018 303 A duloxetina se mostra ndo inferior a anticonvulsivantes

no controle da dor.




em baixas doses nao se mostrou superior que a associagao de dois ou mais medicamentos
no controle da dor. Por outro lado, seu uso em monoterapia em altas doses se mostrou
eficaz no controle algico. Além disso, ndo houve alteragdes laboratoriais importantes entre
0s grupos estudados, independentemente da dose ou da combinacdo da duloxetina com
outras medicagdes. Os escores de qualidade de vida utilizados na avaliagado global dos
pacientes evidenciaram uma melhora no bem-estar daqueles que se encontram dentro de
uma resposta satisfatéria para a sensacéao de dor.

Além da melhora na qualidade de vida, Smith EM et al., relataram os efeitos adversos
no uso da duloxetina. Os sintomas mais comuns séo de origem gastrointestinal, constipacao
e nauseas, e de origem nervosa, insénia ou sonoléncia. Mesmo com a existéncia de
efeitos adversos, todavia, o indice de desisténcia do tratamento ndo ultrapassou os 8%,

demonstrando que tais efeitos sdo maiormente toleraveis e adaptaveis pelos pacientes.

51 CONCLUSAO

O uso da duloxetina em pacientes com polineuropatia diabética se associou a um
suficiente controle da dor. Seu uso é seguro para pacientes com doengas cardiovasculares
e nao ha evidéncias o bastante que comprovem alteragdes laboratoriais com seu uso
prolongado. Também mostrou-se seguro em pacientes com mais de 65 anos, e seus efeitos
colaterais s&o toleraveis pela maior parte dos pacientes. Estudos com populagbes maiores

e com maior tempo de acompanhamento devem ser encorajados.
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