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RESUMO 
A dor é definida como uma experiência desagradável, sendo considerada como sensitiva ou emocional 
composta por dano real ou potencial dos tecidos e relacionada com uma memória individual, assim 
como emoções e experiências, podendo ser ela aguda ou crônica. Para tratamento da dor existem 
inúmeros fármacos aprovados com eficácia, qualidade e segurança para o tratamento, como os anal-
gésicos, anti-inflamatórios e um coadjuvante que são os antidepressivos, dentre esses, mais especifi-
camente os antidepressivos tricíclicos (ADTs), enfatizando a Amitriptilina nesse artigo de revisão. Esse 
fármaco tem ação antagonista dos receptores de histamina-H1, alfa-adrenérgicos e colinérgicos mus-
carínicos, além disto, bloqueiam os canais de sódio sensíveis a voltagem, sendo assim mostrou eficácia 
no tratamento das dores neuropáticas e crônicas. Contudo é um fármaco que pode causar efeitos co-
laterais e adversos, além de interações medicamentosas quando são administrados concomitante-

mente a outros fármacos, como barbitúricos, clorpromazina, haloperidol, levomepromazina, metilfeni-

dato e outras substâncias. Porém, os resultados são positivos ao se avaliar o risco/benefício da ami-
triptilina no tratamento, sendo uma boa alternativa terapêutica para dor neuropática e crônica. 
 
PALAVRAS-CHAVE: antidepressivos; antidepressivos triciclícos; amitriptilina; dor; depressão. 

 

 
1 INTRODUÇÃO 
 

A dor é definida como uma experi-
ência desagradável, sendo considerada 
sensitiva ou emocional composta por 
dano real ou potencial dos tecidos e re-
lacionada com uma memória individual, 
assim como emoções e experiências, 
podendo ser ela aguda ou crônica. Es-
sas manifestações podem ser conecta-
das aos mecanismos físicos, psíquicos e 

culturais (CELICH; GALON, 2009; PE-
DROSO, 2006).  

Quanto aos tipos de dor, a crônica 
condiz com uma condição de incapaci-
dade que pode se estender por várias 
semanas, meses ou até mesmo por 
anos, porém não é apenas na experiên-
cia física que ela se apresenta, na qual o 
comportamento e relação social é um 
dos fatores com maior ocorrência em pa-
cientes. A dor inflamatória acontece pela 
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estimulação de nociceptores periféricos, 
ela provoca inúmeras alterações, são 
elas moleculares, bioquímicas, estrutu-
rais nos axônios, sistema nervoso cen-
tral (SNC), neurônio primário e com com-
panhia da dor espontânea contínua (FI-
GUEREDO, 2012; MEDAWAR; MA-
THEUS, 2012). 

Dentre os fármacos mais utilizados 
para o alívio da dor, existem os anti-infla-
matórios não esteroides (AINEs) e os 
analgésicos que têm ações analgésicas, 
antipiréticas e anti-inflamatórias, po-
dendo ser usados no tratamento de do-
res leves a moderadas (WHALEN; FIN-
KEL; PANAVELIL, 2016). 

Além dos AINEs e analgésicos, os 
antidepressivos surgiram como uma al-
ternativa terapêutica, os quais se torna-
ram drogas coadjuvantes para o trata-
mento da dor crônica, sendo represen-
tantes dessa classe a amitriptilina, clomi-
pramina e nortriptilina, em uma dosagem 
baixa, que exercem um efeito analgésico 
na dor crônica e potencializam a analge-
sia de outros fármacos (TEIXEIRA, et al. 
2009). 

Esses fármacos citados anterior-
mente fazem parte da classe dos antide-
pressivos tricíclicos (ADTs), que rece-
bem este nome por possuírem três anéis 
em sua estrutura química, suas funções 
são a diminuição da densidade dos re-
ceptores beta-adrenérgicos centrais, ini-
bição da receptação sináptica de seroto-
nina e noradrenalina e o aperfeiçoa-
mento da antinocicepção central através 
de um acréscimo da função opioide en-
dógena. Sabemos que os antidepressi-
vos tricíclicos possuem ação antagonista 
dos receptores de histamina-H1, alfa-
adrenérgicos e colinérgicos muscaríni-
cos, além disto, bloqueiam os canais de 
sódio sensíveis a voltagem (STAHL, 
2017; MAGYAR et al., 2015; 
KRYMCHANTOWSKI; SILVA JÚNIOR, 
2009; SAPER et al., 1993). 

Os ADTs são bastante conhecidos 
por suas reações adversas, elas ocor-
rem quando esses fármacos entram em 

contato com seus respectivos recepto-
res, podem desencadear as reações 
mais conhecidas como aumento de 
peso, sedação, ressecamento da mu-
cosa oral, visão turva, retenção urinaria, 
constipação intestinal, hipotensão ortos-
tática, tontura, e em altas dosagens po-
dem provocar convulsões, arritmias car-
díacas e morte (STAHL, 2017; MAGYAR 
et al., 2015; YU; HAN, 2015). 

Dos ADTs, a amitriptilina é o fár-
maco mais prescrito para o tratamento 
da dor crônica, enxaqueca e depressão. 
Sua estrutura é composta por 3-(10,11)-
di-hidro-5H-dibenzociclo-hepteno-5-ili-
deno)-N, N-dimetil-1-propanamina, uma 
amina terciária desmetilada, fazendo 
com que seja um fármaco altamente li-
pofílico (LEVINE, et al., 2012; TOLEDO 
et al., 2005). 

Portanto, este artigo prioriza a ami-
triptilina, que é uma amina terciária, e no 
Brasil é controlada pela Portaria 344, de 
12 de maio de 1998, como uma substân-
cia de controle especial e classificada 
como uma receita do tipo “C1”, onde o a 
receita terá uma validade de 30 dias 
após a sua prescrição (BRASIL, 2016). 
Os medicamentos que possuem subs-
tâncias da lista do “C1” devem ser dis-
pensados em até cinco ampolas e em 
quantidades que possam ser usadas em 
até 60 dias (CRF-PR, 2015). A amitripti-
lina é o medicamento mais prescrito para 
adultos e crianças no tratamento de do-
res crônicas e cefaleias (BRASIL, 2016; 
CRF-PR, 2015; POWERS et al., 2013). 

O objetivo deste trabalho é abordar 
sobre a Amitriptilina como alternativa te-
rapêutica no tratamento da dor, bem 
como o risco/benefício, efeito colateral, 
interações medicamentosas e as conse-
quências associadas ao seu uso indiscri-
minado. 

Para a elaboração do estudo foi uti-
lizada a pesquisa bibliográfica, sendo as-
sim, a estratégia foi a revisão bibliográ-
fica da literatura composta a partir de ar-
tigos científicos, com atualizações das 
bases de dados eletrônicas como 



Ciências Biológicas 
Ciências da Saúde  

AEMS Rev. Conexão Eletrônica – Três Lagoas, MS - Volume 20 – Número 1 – Ano 2023. 

346 

 
 REVISTA

E LE T R Ô N IC A

Scientific Eletronic Library Online (Sci-
ELO), Google Acadêmico, Literatura La-
tino Americana e do Caribe em Ciências 
da Saúde (LILACS), PubMed, também 
foi utilizado livros onde foi possível situar 
um plano de leitura sobre o uso terapêu-
tico dos antidepressivos tricíclicos. 
 
2 ANTIDEPRESSIVOS DE MODO GE-
RAL 
 

Dentre essa classe farmacológica, 
existem os Antidepressivos Inibidores 
Seletivos da recaptação de serotonina 
(ISRS) operam como inibidores da ab-
sorção de serotonina (5-HT), fazendo 
com que ocorra a diminuição da bomba 
de recaptação de serotonina pré-sináp-
tica, de 60-80%. Seu uso terapêutico é 
usado no tratamento da depressão e 
para o tratamento de outros transtornos 
psiquiátricos como o transtorno obses-
sivo-compulsivo, de pânico, de ansie-
dade generalizada, de estresse pós-
traumático e de ansiedade social. Seus 
efeitos podem incluir cefaleia, sudorese, 
ansiedade e agitação, e alguns efeitos 
gastrintestinais, como náuseas, êmese e 
diarreia (WHALEN; FINKEL; PANAVE-
LIL, 2016; HYTTEL,1994). 

Os Inibidores da recaptação de se-
rotonina e norepinefrina (IRSNs) são 
usados quando os ISRS foram inefica-
zes ou não toleráveis no tratamento da 
depressão. A depressão também pode 
vir acompanhada de sintomas dolorosos 
crônicos, como a dor lombar e dor mus-
cular, onde os ISRS são ineficazes. Es-
sas dores são modulas pelas vias de se-
rotonina e norepinefrina, sendo assim os 
IRSNs e os ADTs (antidepressivos tricí-
clicos) com sua inibição da captação de 
serotonina e norepinefrina podem trazer 
o alívio dessas dores. Ao contrário dos 
ADTs, os IRSNs possuem pouca ativi-
dade com os receptores adrenérgicos α, 
muscarínicos e os histamínicos, sendo 
assim possuem menos efeitos adversos 
mediados por esses receptores (WHA-
LEN; FINKEL; PANAVELIL, 2016). 

Os antidepressivos atípicos é 
grupo mesclado de fármacos que pos-
suem suas ações farmacológicas em lu-
gares variados e que seus mecanismos 
de ação não são muito bem conhecidos. 
Em meio a esses fármacos, sabemos 
que o mecanismo de ação da bupropi-
ona está relacionado à inibição da recap-
tação de dopamina e com uma fraca re-
captação de noradrenalina e 5-HT, 
sendo um inibidor da recaptação da no-
radrenalina e dopamina (WHALEN; FIN-
KEL; PANAVELIL, 2016; THASE; 
DENKO, 2008; GUIMARÂES et al., 
2006). 

Existem também os inibidores da 
monoaminoxidase (IMAOs), que são ab-
sorvidos pelo trato gastrointestinal, pas-
sam por um processo de biotransforma-
ção hepática por oxidação e possivel-
mente possuem seus metabolitos ativos. 
Sua ação tem início depois de 7-10 dias 
com doses adequadas para cada tipo de 
paciente, porém eles podem começar a 
atingir seu efeito terapêutico a partir da 
4a semana e até a 8ª semana (KAPLAN; 
SADOCK, 1995). 

Monoaminoxidase (MAO) é uma 
enzima de origem mitocondrial, que é 
encontrada em nervos e em outros teci-
dos, como fígado e intestino. Nos neurô-
nios, a MAO serve como uma válvula de 
segurança, desaminando oxidativa-
mente e inativando qualquer excesso de 
neurotransmissores como norepinefrina, 
dopamina e serotonina que podem pas-
sar pelas vesículas sinápticas quando os 
neurônios estão em repouso (WHALEN; 
FINKEL; PANAVELIL, 2016; MEDA-
WAR; MATHEUS, 2012). 

Um exemplo de efeito adverso 
dessa classe é a inativação da tiramina 
no intestino, uma monoamina que está 
presente em queijos envelhecidos, vi-
nhos e carnes, pacientes que estão fa-
zendo tratamento com os IMAO não con-
seguem degradar essa monoamina. A ti-
ramina faz com que ocorra uma grande 
liberação de catecolaminas que são ar-
mazenadas em terminais nervosos, o 
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que resulta em uma crise hipertensiva 
com sintomas como náuseas, vômitos, 
taquicardia, arritmias cardíacas, convul-
sões e possivelmente colapso (WHA-
LEN; FINKEL; PANAVELIL, 2016). 
 
3 ANTIDEPRESSIVOS TRICÍCLICOS 
(ADTs) 
 

Antidepressivos tricíclicos (ADTs), 
que recebem este nome por apresenta-
rem três anéis em sua estrutura química, 
suas funções são a diminuição da densi-
dade dos receptores beta-adrenérgicos 
centrais, inibição da receptação sináp-
tica de serotonina e noradrenalina e o 
aperfeiçoamento da antinocicepção cen-
tral através de um acréscimo da função 
opioide endógena. Sabemos que os an-
tidepressivos tricíclicos possuem ação 
antagonista dos receptores de hista-
mina-H1, alfa-adrenérgicos e colinérgi-
cos muscarínicos, além disto, bloqueiam 
os canais de sódio sensíveis a voltagem 
(STAHL, 2017; MAGYAR et al., 2015; 
KRYMCHANTOWSKI; SILVA JÚNIOR, 
2009; SAPER et al., 1993). 

O grupo dos ADTs foram descober-
tos a partir de derivados dos benzodia-
zepínicos, que são nomeados pela sua 
estrutura química presente, decorrente 
de seus isósteros surgiu a amitriptilina, 
umas das primeiras drogas do grupo dos 
antidepressivos triciclos nos anos de 
1950 (NETO, 2011). 

Os primeiros antidepressivos utili-
zados foram os inibidores monoamina 
oxidase (IMAOs) e os ADTs foram pro-
duzidos no ano de 1960, eles apresenta-
vam um ótimo potencial para o trata-
mento de pacientes que apresentavam 
sintomas de depressão, insônia, ansie-
dade, porém apresentam inúmeros efei-
tos colaterais ocorrendo a partir de sua 
inespecificidade da sua ação farmacoló-
gica, nos dias atuais é um dos medica-
mentos que são mais prescritos no Sis-
tema Único de Saúde (SUS). Amitripti-
lina pode ser prescrita com os nomes de 
triptanol@, amitril@ e amitriptilina, nas 

redes públicas de saúde amitriptilina 
pode ser encontrada com a apresenta-
ção farmacêutica de 25 mg e 75 mg (HO-
RIZONTE, 2015; RENAME, 2015; BEL-
TRAME, 2012; CAMPIGOTTO, 2008; 
MORENO, 1999). 

 
3.1 Efeitos farmacológicos e colate-
rais dos ADTs 

Os ADTs mostram um mecanismo 
de ação que aumenta a transmissão mo-
noaminérgica e provavelmente o GABA, 
isso faz com que ele seja o principal neu-
rotransmissor inibido do SNC, assim 
ocorre a associação nos sistemas nora-
drenérgicos e serotonérgicos estabele-
cendo um aumento na concentração si-
náptica da noradrenalina e serotonina, 
pelo bloqueio da recaptação da ativação 
das vias descendentes inibitórias da dor, 
proporcionando uma ação analgésica à 
nível central (FLORES, 2012; MORENO, 
1999). 

Os efeitos atropínicos presentes na 
amitriptilina são boca seca, visão turva, 
constipação e retenção urinaria, esses 
feitos colaterais citados são presencia-
dos com o uso da amitriptilina. O efeito 
colateral mais comum observado é a se-
dação, que possui uma duração longa, 
fazendo com que o desemprenho diurno 
do paciente seja afetado pela sonolência 
e a dificuldade de concentração. Os 
ADTs possuem uma meia-vida total 
longa para que ocorra a eliminação ge-
ral, podendo variar de 10-20 h, fazendo 
com que seja possível o acúmulo gra-
dual desses fármacos trazendo o surgi-
mento lento de efeitos colaterais (RANG 
et al., 2007). 
 
3.2 Amitriptilina e suas associações 
no tratamento da dor 

Amitriptilina é um fármaco que seu 
uso terapêutico pode ser associado no 
tratamento de transtornos psiquiátricos e 
bem como no tratamento de síndromes 
dolorosas crônicas, em pacientes que 
possuem sintomas de dores neuropáti-
cas, fibromialgia, artrite e cefaleias, ela 
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atua na diminuição da dor permitindo 
que a capacidade funcional do paciente 
melhore. Pesquisas realizadas apontam 
que na incidência das dores neuropáti-
cas, a amitriptilina possui resultados po-
sitivos com sua resposta analgética em 
dores neuropáticas e crônicas (BUENO, 
2012; HEYMANN, 2010; CUNHA, 2009; 
TEIXEIRA, 2001). 

A ação analgésica que a amitripti-
lina apresenta provindo da inibição que 
acontece na recaptação da noradrena-
lina e a serotonina, visto que outras par-
ticularidades podem ajudar na ação 
analgésica, exemplos disso são a redu-
ção da atividade simpática, bloqueio dos 
canais de sódio e atividades anticolinér-
gicas e antagonista dos receptores N-
metil-D-aspartato (TOSTE, 2015). 

Os ADTs operam na regulação da 
fase do sono, fazendo com que ocorra 
uma melhora nos distúrbios do sono, 
sendo amitriptilina o fármaco mais indi-
cado para este tipo de tratamento, alte-
rando o metabolismo da serotonina e no-
radrenalina nos nociceptores periféricos. 
Há inaptidão que ocorre na medulaçao 
dolorosa no SNC é carecido a um desi-
quilíbrio que acontece pelas substâncias 
inibitórias, facilitando a presença da dor. 
Um exemplo é a baixa quantidade de se-
rotonina, que irá resultar na piora da qua-
lidade do sono aumentando a percepção 
da dor. Com o aumento da substância P, 
permitirá o aumento da dor tendo seu au-
mento elevado por conta da diminuição 
da serotonina (MACHADO, 2009; GOL-
DENBERG, 2004). 

 
3.3 Interações medicamentosas 

Os ADTs são bastante conhecidos 
por suas reações adversas, elas ocor-
rem quando esses fármacos entram em 
contato com seus respectivos recepto-
res, podem desencadear as reações 
mais conhecidas como aumento de 
peso, sedação, ressecamento da mu-
cosa oral, visão turva, retenção urinaria, 
constipação intestinal, hipotensão ortos-
tática, tontura, e em altas dosagens 

podem provocar convulsões, arritmias 
cardíacas e morte (STAHL, 2017; 
MAGYAR et al., 2015; YU; HAN, 2015). 

Essa classe de antidepressivos 
possuem uma probabilidade de causar 
efeitos adversos quando são administra-
dos em conjunto de outros fármacos, es-
ses fármacos dependem do metabo-
lismo microssômico hepático para que 
possa acontecer sua eliminação, e isto 
acontece por serem inibidos por outros 
fármacos que entram em competição, 
como exemplo nós temos os antipsicóti-
cos e alguns esteroides. Os ADTs pos-
suem a ação de potencializar os efeitos 
causados pelo álcool e de anestésicos o 
que ainda não são bem compreendidos, 
e ainda interfere nas ações de inúmeros 
anti-hipertensivos (RANG et al., 2007; 
PAGE, 2004). 

A administração dos ADTs com a 
classe dos barbitúricos pode apresentar 
uma diminuição nos níveis plasmáticos 
ADTs, em fundamento a indução enzi-
mática do sistema microssômico hepá-
tico, sendo assim os barbitúricos não são 
indicados a pacientes que fazem o uso 
dos ADTs. Inúmeros autores relaram a 
inibição que acontece na metabolização 
dos ADTs, que consequentemente se dá 
o aumento de seus níveis plasmáticos 
pelos neurolépticos, como clorproma-
zina, haloperidol e levomepromazina, 
esses fármacos que foram citados inter-
ferem nos níveis plasmáticos dos ADTs 
(SILVA, 2010). A amitriptilina interage di-
retamente com o metilfenidato que pode 
provocar hipertensão e efeitos cardíacos 
e estimulatórios do SNC (KLEIN, 2017; 
SILVA, 2010). 
 
4 CONSIDERAÇÕES FINAIS 
 

Diante deste estudo, pode-se con-
cluir que além dos analgésicos, anti-in-
flamatórios e outros fármacos, existem 
os antidepressivos tricíclicos, que são 
substâncias eficazes para tratar a dor, 
seja ela neuropática, aguda, crônica e 
cefaleias. 
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Dentre os antidepressivos, os cha-
mados de tricíclicos, como a amitriptilina 
é o princípio ativo mais utilizado desta 
classe, pois apresenta um mecanismo 
de ação que aumenta os níveis de sero-
tonina e noradrenalina fazendo com que 
ocorra a diminuição da percepção da dor 
e apresenta sucesso terapêutico na mai-
oria dos pacientes que fazem o uso. 
Dessa forma, é caracterizado como o 
fármaco de primeira escolha terapêutica 
no tratamento das dores neuropáticas, 
agudas e crônica e de cefaleias, ela 
apresenta resultados promissores em 
relação a analgesia, devolvendo ao paci-
ente sua capacidade funcional e melho-
rando a qualidade de vidas dos usuários. 

Para finalizar, vale ressaltar que os 
antidepressivos tricíclicos, assim como 
todos os medicamentos, também apre-
sentam efeitos colaterais, como o au-
mento de peso, aumento do apetite, 
boca seca e sonolência, mas o seu 
risco/benefício ainda faz com seja bem 
aceito pela classe médica, pacientes e 
farmacêuticos, pois na maioria das situ-
ações o paciente apresenta sucesso no 
plano farmacoterapêutico e consequen-
temente no tratamento.  
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