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ARTIGO DE REVISAO

Abordagem terapéutica
da dor oncologica-

PILAR AZEVEDO*

RESUMO

A dor é um sintoma muito frequente no universo do doente
oncolégico e €, seguramente ,um dos principais factores que compro-
metem a qualidade de vida destes doentes.

No entanto, a anilise dos dados demonstra que continua a ser, na
maioria dos casos, inadequadamente tratada.

No presente trabalho sdo discutidos os aspectos referentes a
terapéutica da dor oncolégica, analisando os mecanismos farmacociné-
ticos ¢ farmacodindmicos e tecendo consideragoes sobre as regras de
prescrigio dos analgésicos segundo a abordagem proposta pela OMS.
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SUMMARY

Pain is a very common symptom in the patient with cancer and,
unfortunately, is frequently undertreated.

Its management extends beyond pain relief, encompassing the
patient's quality of life. In the present work we discuss issues concer-
ning the treatment of pain associated with cancer and we analise the
proposals of the World Health Organization.
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Apesar de cada vez mais se aceitar que a terapéuti-
ca paliativa, em todas as suas vertentes, é uma parte
integrante de toda a estratégia de tratamento do doente
oncolbgico, a sua discussdo e abordagem ¢ habitual-
‘mente relegada para segundo plano.

No entanto, o médico tem que estar consciente de
que um dos objectivos da sua actuagio ¢ o de assegu-
rar o bem estar fisico ¢ psiquico do doente, garantindo
uma qualidade de vida aceitavel e uma morte digna ¢
sem sofrimento.

Assim, as medidas gerais de tratamento paliativo ¢
de suporte, entre as quais se inclui o tratamento da dor,
assumem um papel determinante neste contexto.

A dor é um sintoma muito frequente no universo
do doente oncologico ¢ €, seguramente, um dos
principais factores que comprometem a qualidade de

A dimensao deste problema levou a OMS a consi-
derar o tratamento da dor como uma das quatro
prioridades do programa de luta contra o cancro, vindo
a verificar-se ser aquela em que mais facilmente se
conseguem atingir os objectivos pretendidos.

No entanto, a analise dos dados demonstra que, por
razoes varias, a dor oncologica continua a ser, na
maioria dos casos, inadequadamente tratada.

Das razdes apontadas para este facto destacava-se
como mais importante a deficiente preparagao médica
nesta area e 0 medo dos analgésicos narcoticos numa
sociedade "opiofobica" marcada pelo fantasma da
toxicodependéncia.

Na defini¢do proposta pela Internacional Associati-
on for the Study of Pain esta subjacente a ideia de que
a dor ¢ um fenomeno dependente de factores organi-
€OS, mas em que aspectos de natureza psiquica contri-
buem para a sua modulagao.

Assim, a localizagdo do tumor primitivo e conse-
quente envolvimento de estruturas nervosas adjacen-
tes, a produgao pelo tumor de substancias algogénicas,
o estadio da doenga ¢ o tipo de enyolvimento metasta-
tico determinam as caracteristicas da dor. ‘A idade, 6
sexo, factores de natureza sécio-cultural e, sobretudo,
os estados de ansiedade ¢ depressdo determinam a
forma como ela ¢ sentida e tolerada pelo doente.
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A terapéutica da dor oncolégica tem duas vertentes
igualmente importantes:
1= A TERAPEUTICA ETIOLOGICA através da
qual se pretende irradicar a causa desencade-
ante da dor.
2~ A TERAPEUTICA SINTOMATICA em que 0$
analg&sxcos sao os farmacos de eleigdo.

ANALGESICOS NAO NARCOTICOS

Neste grupo estdo incluidos os antiinflamatérios
nao esterdides (AINE) € o paracetamol. Estes farma-
cos actuam a nivel periférico inibindo a sintese das.
prostaglandinas por bloqueio da ciclooxigenase.

AINE

Farmacos com actividade analgésica, antiinflama-

1toria € antipirética, que se distribuem por diferentes
subgrupos, os quais se distinguem entre si pelas suas

caracteristicas farmacocinéticas e pelo seu potencial de
toxicidade.

Todos eles tém maior poténcia de acgdo e menor
toxicidade do que o dcido acetil salicilico e o napro-
xeno tem sobre os restantes a vantagem de apresentar

‘maior duragdo de acgdo.

A sua actividade analgésica obedece a algumias
caracteristicas comuns:

1 — Séo eficazes na dor ligeira a moderada; sobre-
tudo quando esta surgeé na sequéncia de processos
inflamatorios ou de metastizagao 6ssea.

2 ~ Podem ser utilizados isoladamente ou em
assoclagio com opiaceos ou com firmacos adjuvantes
co-analgésicos.

3 = Apresentam uma dose limite maxima, vaniavel
para cada um deles, a partir da qual aumentos adicio-
nais nio melhoram as propriedades analgésicas, mas
potenciam o risco de toxicidade.

4 —Nio condicionam fenémenos de tolerancia ou
de dependéncia fisica ou psiquica.
" Um dos principais efeitos acessorios € a toxicidade
digestiva que se traduz por doenga péptica passivel de
originar situagdes de hemorragia digestiva graves,
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Outros efeitos acessorios a considerar 5o as
perturbagdes hematolégicas, sobretudo a disfungdo
plaquetéria responsavel por situagoes graves de didtese

hemorragica, as reacgdes de hipersensibilidade e, em

menor grau, as manifestagoes de hepatotoxicidade ou
nefrotoxicidade.
E importanite ter presente que existe uma sensibili-

dade cruzada entre todos estes farmacos que limita a

utilizagio de qualquer um deles, quando se demonstra
uma reacgdo grave de hipersensibilidade.

Verifica-se uma grande variabilidade individual
quer naresposta a terapéutica, quer na susceptibilidade
a acgdo iatrogénica destes medicamentos; que obriga
a adoptar um esquema individualizado e ajustado as
caracteristicas de cada doente.

PARACETAMOL

Farmaco com potencialidade analgésica idéntica a
dos AINE mas sem ac¢do antiinflamatoria:

Nao apresenta o risco de toxicidade digestiva ou
hematolégica dos AINE, pelo que pode ser considera-
«do uma alternativa valida nos doentes mais susceptive-
15 a estas formas de toxicidade.

'Em administragdo prolongada ¢/ou em altas doses,
tem potencialidade hepatotoxica e nefrotoxica, pelo
que, em doentes sujeitos a quimioterapia com idéntica
potencialidade iatrogénica, a opgio por este farmaco
devera ser devidamente ponderada.

ANALGESICOS NARCOTICOS

Substancias dotadas de elevado potencial analgési-
€O, que exercem a sua ac¢ao por interacgdo com 0s
receptores opidides dispostos ao longo do Sistema
sintéticas ‘¢ sintéticas,que se distribuem por dois
grupos designados por opiaceos ¢ opidides.

Os opidceos sdo produtos naturais, obtidos directa-
mente a partir do 6pio, extraido da papoila Papaver
somniferum (ex. morfina e codeina). A ).

Os opidides sdo substancias semi-sintéticas deriva-

«das das anteriores ou inteiramente de sintese, com:
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acgdo analgésica equivalente a da morfina. A investi-
‘gagio destas moléculas surgiu na sequéncia da neces-
sidade de se encontrarem substancias com o potencial
analgésico da morfina, mas com melhor perfil farma-
cocinético e menor toxicidade ( ex. buprenorfina,
tramadol, etc. )..

Paralelamente aos efeitos analgésicos, que os
tormam uma importante alternativa terapéutica na
abordagem da dor oncologica severa, os narcoticos
induzem também eféitos acessorios deletérios que
resultam da estimulagdo de subtipos diferentes de
receptores opidides.

Estes encontram=se largamente distribuidos pelo
Sistema Nervoso Central e dividem-se em trés subti-
pos; que variam entre si na afinidade aos narcoticos
¢ nas acgoes resultantes da sua activagao.

Designam-se por k8, existindo ainda um quarto
subtipo designado por ¢, que, apesar de ndo pertencer
a este grupo, ¢ estimulado pelos mesmos agentes
quimicos. Cada individuo apresenta um perfil diferen-
te de combinagdo e prevaléncia dos virios subtipos de
receptores opidides, o que determina diferentes tipos
de resposta aos mesmos agentes,em termos de suscep-
tibilidade & ac¢ao analgésica e a toxicidade.

E com base nesta constatagio que se voltaa dar
énfase 4 importancia da terapéutica individualizada e
ajustada ao comportamento clinico de cada doente,
considerando que a intolerancia a terapéutica com um
analgésico narcotico nio contraindica ¢ até impoe o
Tecurso-a outro.

Consoante o tipo de interac¢ao que estabelecem
com 0§ receptores, estes farmacos dividem-se em 4
subtipos:

= Agonistas totais

— Agonistas parciais

— Agonistas-antagonistas mistos

— Antagonistas

Os agonistas totais combinam-se com 0s recepto-
res activando-os e iniciando uma série de efeitos
sequenciais,

Consoante o seu potencial analgésico dividem-se
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em fracos e fortes (ex. propoxifeno, trama-
dol, morfina ).

Os agonistas parciais, por sua vez, apresentam
uma grande afinidade para os receptores, desencade-
ando, ao combinarem-se com eles; uma resposta de
intensidade méaxima inferior a obtida com um agonista
total (ex. buprenorfina).

Do ponto de vista ¢linico o comportamento destes
farmacos tem algumas implicagoes praticas.

Teoricamente um agonista parcial tem menor
potencialidade analgésica do que um agonista total.

No entanto, na pratica verifica-se que a dose limite
méaxinia para 0s agonistas parciais assegura ja um
importante nivel de analgesia, que os torna igualmente
eficazes no tratamento da dor severa, com a vantagem
de apresentarem menor potencialidade toxica

Por outro lado, ao preencher os receptores, o
agonista parcial tem, na presenca do agonista total, a
capacidade de exercer uma acgdo antagoénica.

Esta formulagdo tedrica pode levar a concluir que,
sempre que possivel, se deve evitar a' prescrigdo
simultanea de ambos os farmacos.

No entanto; na pratica esta associagao nao coloca
problemas evidentes ja que, para que um deles exerga
todo o seu potencial analgésico basta que preencha um
numero limitado de receptores, mantendo livres os
restantes que poderdo ser ocupados pelo outro sem
prejuizo da sua eficacia terapéutica.

Estes dois grupos de agentes nao interactuam com
0s receptores ¢ €, por isso; ndo provocam efeitos
psicomiméticos.

Os agonistas-antagonistas mistos exercem acgoes
antagonicas em diferentes receptores, comportando-se
nuns como agonistas € noutros como antagonistas ( ex.

pentazocina) .} . ,

Podem originar efeitos psicomiméticos: muito;
marcados e mal tolérados e que nem sempre estdo
relacionados com a dose administrada.

Esta complexidade de acgdes torna dificil o seu
manejo clinico.

Os antagonistas fazem um bloqueio competitivo
dos receptores, antagonizando o efeito dos agonistas
(ex. naloxona).'
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A sua utilizagdo clinica justifica-se nalguns casos
de intoxicagdo.

Os narcoéticos induzem efeitos acessorios deletéri-
0s tais como depressdo respiratoria, sedagao, altera-
¢ao do humor, nauseas e vOmitos, obstipac¢do e
estados de dependéncia fisica e psiquica e fenémenos
de tolerancia.

De entre todos estes efeitos os mais valorizados e
temidos pelos médicos e pelos doentes sio a toleran-
cia, a dependéncia fisica e a dependéncia psiquica pelo
que se impoe a definigdo destes conceitos para que se
possa entender a sua importancia relativa e o real
condicionamento que colocam a terapéutica.

A TOLERANCIA define-se como a necessidade do
aumento progressivo da doses do farmaco para se
obter 0 mesmo efeito analgésico:

Na pritica este fenomeno ndo cria limitagoes
terapéuticas ja que € facilmente prevenido quando se
recorre a um esquema posologico ‘adequado, com
administragao regular de doses fixas ¢ é rapidamente
ultrapassado com o aumento da dose ou com a substi-
tuigao por outro narcotico em doses equianalgésicas, ja
que ndo hé tolerdncia cruzada. Verifica-se ndo apenas
para a actividade analgésica, mas também, para outros
efeitos acessorios. Daqui se conclui que este fenomeno
ndo s6 ndo ¢ limitativo da terapéutica; como até pode
ser benéfico, ja que se verifica mais rapidamente para
os efeitos adversos do que para a analgesia.

A DEPENDENCIA FISICA ¢ objectivada pelo
desencadear de um sindrome de abstinéncia apés a
suspensdo abrupta de um analgésico narcético ou apos
a utilizagao de um antagonista.

A intensidade e a duragdo deste sindrome depende
do farmaco em causa, sendo mais intenso mas menos
duradouro nos farmacos com semividas mais curtas ¢
podendo ser mais frequente nos esquemas em que se
associa um agonista total a um agonista parcial. S6 se
observa, em regra, quando os narcoticos sao adminis-
trados de uma forma regular por um periodo minimo
de 2 semanas.

- Do ponto de vista pratico a ilac¢do que se tira, € a
de que a interrupgdo da terapéutica com analgésicos
narcoticos devera ser feita de uma forma gradual
segundo um esquema de desmame progressivo.
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A DEPENDENCIA PSIQUICA é um estado caracte-
rizado pela necessidade compulsiva de consumir o
farmaco e esta dependente essencialmente do terreno
psicologico de cada individuo que condiciona a sua
susceptibilidade a toxicodependéncia. Também expe-
riéncias prévias com a utilizagao de narcéticos com fins
terapéuticos ou outros podem influenciar o apareci-
mento deste fenémeno.

E, no entanto, um problema hipervalorizado por
meédicos ¢ doentes, constituindo o principal factor
responsavel pelo medo da utilizagdo dos narcéticos e,
consequentemente, pelo inadequado tratamento da dor
oncologica severa.

E importante que se refira que na prética ocorre
muito raramente como o demonstram varios estudos
envolvendo largas séries de doentes.

Assim se conclui que os trés fenémenos descritos
nao deverao ser confundidos e nao poderdo nunca,
dada a sua importancia relativa, ser considerados um
impedimento ao recurso a terapéutica antialgica com
narcoticos.

A adopgdo de um esquema terapéutico individuali-
zado, com doses eficazes e obedecendo a um regime
fixo de administragdo regular podera reduzir e até
anular o risco do aparecimento de fenémenos de
dependéncia psiquica mas nao impede a ocorréncia de
fenémenos de tolerancia ou de dependéncia fisica que,
no entanto, nao tém, em regra, relevancia clinica.

Quando os analgésicos de acgdo central e periférica
por si s6 nao forem suficientes para controlar os sinto-
mas podera ser necessario recorrer a associagoes com
outros farmacos.

CO-ANALGESICOS ou ADJUVANTES

Farmacos utilizados no tratamento da dor oncolgi=
ca com o objectivo de potenciar o efeito dos analgési-
cos ou de reduzir os seus efeitos acessorios.

Nao sédo verdadeiros analgésicos do ponto de vista .

farmacolégico, mas sdo capazes de aliviar a dor
quando administrados isoladamente ou em combina-
¢do com outros farmacos com potencialidade analgé-
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sica. Tém também a capacidade de tratar outros
sintomas associados.

Podem ser usados em todas as fases do tratamento
¢ em todos os tipos de dor mas sdo particularmente
fiteis nos sindromes dolorosos resistentes 4 terapéutica
analgésica 1solada.

Podemos, por fim, dizer que o sucesso da terapéuti-
ca da dor oncologica passa pelo reconhecimento de 3
regras fundamentais:

1= TERAPEUTICA INDIVIDUALIZADA

E fundamental a adop¢ao de um esquema terapéuti-
co individualizado ‘e ‘ajustado ao comportamento
clinico de cada doente.

A opgdo terapéutica tem de ter em conta diversos
factores tais como, a idade, o estado clinico, a esperan-
¢a de vida, condicionantes psicologicos ¢ historia ante-
rior de terapéutica antialgica ou toxicodependéncia.

2 —=ESQUEMA FIXO DE ADMINISTRACAO
REGULAR

E importante a prescrigao de um esquema fixo de
administragao regular dos analgésicos de forma a
manter o doente assintomatico.

A importancia desta estratégia é entendida quando
se analisam as caracteristicas da dor oncolégica
considerada cronica, ciclica, irreversivel e com uma
tendéncia natural para o agravamento progressivo.

E incorrecto fazer o doente repetir ciclicamente a
experiéncia dolorosa para intervir com a administragdo
de um analgésico. Esta atitude cria inseguranga €
medo, fazendo o doente viver permanentemente num
estado de antecipagao do sofrimento que &, por si 86
muito desgastante.

A atitude correcta €, pois, prevenir o aparecimento
da sintomatologia através da prescri¢ao de um esque-
ma fixo de administragdo regular de analgésicos
eventualmente associada a administra¢ao em SOS nas
exacerbagoes intercorrentes.

Este tipo de estratégia € mais eficaz, reduz o risco
de toxicidade e de dependéncia fisica e psiquica e
melhora a qualidade de vida do doente.

A prescri¢do dos analgésicos em SOS s6 se justifi-
ca, pois, no inicio da terapéutica quando se pretende
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determinar a dose total a administrar, ou em associa-
¢d0 a um esquema fixo.

3 =ESCALONAMENTO DE DROGAS

A proposta da OMS baseia-se no escalonamento de
atitudes terapéuticas organizada em 3 etapas sequenci-
ais que evoluem desde o recurso inicial a analgésicos
nao narcoticos até a opgao final por narcéticos fortes.

Assim se conclui que o tratamento sintomatico da
dor oncologica assenta na terapéutica farmacologica e
apenas nos doentes em que esta abordagem falha se
justifica o recurso a intervengdes neuroliticas ou

neurocirtrgicas. Estas formas de abordagem restrin-
gem-se, pois, as situagdes refractarias a terapéutica
farm'acolégica’ e constituem medidas paliativas de
suporte em doentes terminais com uma esperanca de
vida curta, ja que, em muitos casos, a duragao da sua
eficacia é também curta.

Apos estas consideragdes pensamos que a ideia que
deve prevalecer ¢ a de que o doente oncolégico, como
qualquer outro, nao deve e nao tem que sofrer ¢ que a
abordagem da dor € um aspecto da maior importancia
neste contexto, pela sua frequéncia e, sobretudo, pelo
sofrimento que causa ao doente ¢ a familia.
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