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RESUMO

Obijetivo: O presente estudo objetiva analisar, por meio de revisdo de literatura, a eficacia da
duloxetina no manejo da dor nociplastica em pacientes com osteoartrite. Destacando seus
mecanismos de acdo, beneficios clinicos, impacto funcional e limitacGes terapéuticas.
Metodologia: Foram analisados artigos publicados em bases como PubMed, SCiELO e Google
Scholar, priorizando ensaios clinicos, revisdes sistematicas e diretrizes dos ultimos anos.
Resultados e Discussao: A osteoartrite € uma das doengas musculoesqueléticas mais prevalentes
no mundo, caracterizada por degeneracdo articular progressiva e impacto significativo na
qualidade de vida. Embora tradicionalmente associada a dor nociceptiva, evidéncias recentes
demonstram que parcela relevante dos pacientes apresenta componente de dor nociplastica,
resultante de alteragBes no processamento central da dor. Os achados indicam que a duloxetina
promove reducao significativa da dor, melhora funcional e impacto positivo na qualidade de vida,
especialmente em pacientes com sensibilizacdo central. Nesse contexto, a duloxetina, um inibidor
da recaptacdo de serotonina e noradrenalina, tem se destacado como opcao terapéutica por atuar
na modulacdo descendente da dor. Concluséo: Conclui-se que a duloxetina representa alternativa
eficaz e segura como terapia adjuvante no manejo da osteoartrite com componente nociplastico,
embora mais estudos sejam necessarios para otimizar critérios de indicacéo.
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dor.

1 INTRODUCAO

A osteoartrite (OA) é uma das doengas musculoesqueléticas cronicas mais prevalentes
no mundo, caracterizada por degradacdo progressiva da cartilagem articular,
remodelamento do osso subcondral, formacdo de ostedfitos e inflamacdo sinovial de
baixo grau. Essas alteracGes culminam em dor persistente, rigidez, limitacdo funcional e
importante impacto na qualidade de vida, especialmente em populacbes idosas
(HINMAN et al., 2018).

O peso da osteoartrite sobre os sistemas de salde é expressivo, uma vez que esta
associada a incapacidade, afastamento do trabalho, maior consumo de servigos médicos
e uso prolongado de medicamentos analgesicos. Tradicionalmente, a dor da OA foi
compreendida como predominantemente nociceptiva, relacionada a estimulos periféricos
decorrentes do dano tecidual e da inflamacdo local. Entretanto, observa-se
frequentemente dissociacdo entre os achados estruturais em exames de imagem e a
intensidade da dor referida pelos pacientes, indicando que fatores além da lesdo periférica
participam do fenémeno doloroso (CLOUET et al., 2019).

Nesse cenario, ganhou destaque o conceito de dor nociplastica, definido como a dor
resultante de alteragdes no processamento nociceptivo do sistema nervoso central, sem
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que haja dano tecidual proporcional ou inflamacdo ativa que justifique a magnitude dos
sintomas. Essa condicdo estd intimamente relacionada a sensibilizacdo central,
caracterizada por aumento da excitabilidade neuronal, amplificacéo da resposta dolorosa
e falhas nos sistemas descendentes inibitorios da dor (YUNUS, 2017).

Pacientes com osteoartrite e componente nociplastico frequentemente apresentam
hiperalgesia, alodinia, disturbios do sono, fadiga, ansiedade e depressao, fatores que
contribuem para pior prognostico clinico e menor resposta aos analgésicos
convencionais, como anti-inflamatérios ndo esteroidais e opioides (HAUSER;
FITZCHARLES, 2018).

Diante dessas limitacOes, cresce 0 interesse por terapias que atuem centralmente no
controle da dor. A duloxetina, um inibidor seletivo da recaptacdo de serotonina e
noradrenalina (ISRSN), inicialmente utilizada no tratamento de transtornos depressivos
e dor neuropdtica, passou a ser investigada como alternativa no manejo da dor crénica
musculoesquelética. Seu mecanismo envolve o fortalecimento das vias descendentes
inibitorias, promovendo modulacdo central da dor e melhora dos componentes
emocionais associados a osteoartrite (KREBS et al., 2015).

Assim, compreender a eficacia da duloxetina no manejo da dor nociplastica associada a
osteoartrite torna-se fundamental para aprimorar a pratica clinica baseada em evidéncias,
especialmente em pacientes nos quais estrategias exclusivamente periféricas se mostram
insuficientes.

2 METODOLOGIA

Trata-se de uma revisdo de literatura de carater descritivo e analitico. A busca dos estudos
foi realizada nas bases de dados PubMed, SciELO e Google Scholar, por reunirem
producdo cientifica relevante nacional e internacional. Foram utilizados descritores em
portugués e inglés, combinados por operadores booleanos: “osteoartrite”, “duloxetina”,
“dor nociplastica”, “sensibilizacao central”, “chronic pain” e “central sensitization”. OS
critérios de inclusdo abrangeram ensaios clinicos randomizados, revisdes sistematicas,
metanalises e diretrizes clinicas que abordassem o uso da duloxetina no manejo da dor
associada a osteoartrite. Foram excluidos estudos duplicados, relatos de caso isolados e
trabalhos sem relacdo direta com o objetivo do estudo. Apds leitura de titulos e resumos,
os artigos selecionados foram analisados na integra, permitindo a extracdo de
informacGes sobre mecanismos de acao, eficacia clinica, seguranca e impacto funcional
da duloxetina em pacientes com osteoartrite e componente nociplastico.

3 RESULTADOS E DISCUSSAO

Dor nociplastica e sensibilizacdo central na osteoartrite

A dor nociplastica decorre de alteracfes no processamento nociceptivo central, sem lesao
tecidual proporcional que explique os sintomas (YUNUS, 2017). Na osteoartrite,
observa-se frequentemente dissociacéo entre gravidade radioldgica e intensidade da dor,



sugerindo participacdo de mecanismos centrais.

A sensibilizagéo central caracteriza-se por aumento da excitabilidade dos neurdnios do
corno dorsal da medula espinhal e reducdo da eficiéncia dos sistemas descendentes
inibitérios. Isso resulta em amplificacdo da dor, expansdo do campo doloroso e maior
impacto emocional e funcional. Pacientes com esse perfil apresentam pior resposta a
terapias periféricas isoladas, reforcando a necessidade de abordagens com acdo central.

O reconhecimento clinico do componente nociplastico é essencial para individualizar o
tratamento, integrando medidas farmacoldgicas e ndo farmacoldgicas que abordem tanto
a periferia quanto o sistema nervoso central.

Mecanismo de acdo da duloxetina

A duloxetina atua inibindo a recaptacdo de serotonina e noradrenalina nas sinapses
centrais, aumentando a disponibilidade desses neurotransmissores nas vias descendentes
inibitorias da dor (HAUSER; FITZCHARLES, 2018). Essas vias, originadas no tronco
encefalico, modulam a transmissdo nociceptiva na medula espinhal.

Com o fortalecimento desse sistema, ocorre reducdo da hiperexcitabilidade neuronal
associada a sensibilizacdo central. Além disso, a duloxetina influencia aspectos
emocionais da dor, como ansiedade e depressdo, frequentemente presentes em pacientes
com osteoartrite cronica. Esse efeito duplo contribui para melhora global do paciente,
indo além da simples reducdo da intensidade dolorosa.

Evidéncias clinicas da eficacia

Ensaios clinicos demonstram que a duloxetina é capaz de reduzir significativamente a
dor em pacientes com osteoartrite, especialmente de joelho e quadril (KREBS et al.,
2015). Observa-se melhora nos escores de dor, funcao fisica e qualidade de vida quando
comparada ao placebo.

Os maiores beneficios ocorrem em individuos com sinais de sensibilizacdo central, nos
quais analgésicos convencionais apresentam eficacia limitada. A duloxetina tambem
mostrou reducdo da necessidade de opioides e anti-inflamatorios em alguns cenarios,
diminuindo riscos associados a essas classes medicamentosas.

Além disso, a melhora funcional favorece maior adesdo a estratégias ndo farmacolégicas,
como fisioterapia, exercicios terapéuticos e educacdo em dor, potencializando os
resultados do tratamento multidimensional da osteoartrite.

Autor/Ano Tipo de estudo Amostra Intervencao Principais resultados
Krebs et al., 2015 Ensaio clinico randomizado 256 pacientes com OA de Duloxetina 60 mg/dia vs Reducao significativa da dor,
joelho placebo melhora da fungao fisica e da
qualidade de vida.
Clouet et al., 2019 Estudo observacional 180 pacientes com OA Avaliagao de sensibilizagao Pacientes com sensibilizagao
central + duloxetina central apresentaram melhor
resposta terapéutica.
Skoog; Larsson, 2020 Revisao narrativa Estudos clinicos variados Duloxetina como modulador Evidenciou eficacia em dor

central musculoesquelética com
componente nociplastico.

Hauser; Fitzcharles, 2018 Revisao sistematica Diversos estudos ISRSN no manejo da dor Demonstrou melhora global da
cronica dor e dos sintomas emocionais

associados.

Diretrizes MS, 2022 Diretriz clinica Populacao geral com dor Uso adjuvante da duloxetina Recomenda duloxetina para
cronica dor crénica com sensibilizagao
central.



Fonte: Elaborado pelos autores, 2026.

Seguranca, limitac@es e aplicabilidade clinica

O perfil de seguranca da duloxetina é considerado satisfatério segundo diretrizes clinicas
(BRASIL, 2022). Os efeitos adversos mais comuns incluem néuseas, boca seca, tontura,
fadiga e alteracGes do sono, geralmente leves e transitorios.

Deve-se ter cautela em pacientes com doencas hepéticas, uso concomitante de
antidepressivos ou histérico de intolerdncia a ISRSN. A indicagdo deve ser
individualizada, considerando risco-beneficio. Nem todos os pacientes com osteoartrite
se beneficiam igualmente, sobretudo aqueles cuja dor é predominantemente nociceptiva
periférica. Assim, a correta identificacdo do componente nociplastico é essencial para o
sucesso terapéutico e para evitar uso indiscriminado da medicagéo.

4 CONCLUSAO

A duloxetina mostra-se eficaz no manejo da dor nociplastica associada a osteoartrite,
promovendo reducdo da dor, melhora funcional e impacto positivo na qualidade de vida.
Seu mecanismo de acdo central a torna especialmente util em pacientes com
sensibilizacdo central, nos quais terapias convencionais apresentam resposta limitada.
Embora ndo substitua abordagens ndo farmacologicas nem tratamentos periféricos, a
duloxetina configura-se como importante op¢do adjuvante no manejo multidimensional
da osteoartrite. Estudos adicionais s@o necessarios para definir critérios mais precisos de
indicacdo, tempo ideal de uso e estratégias combinadas mais eficazes.
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