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Resumo

O presente trabalho tem como objetivo revisar alguns aspectos relativos a dor de origem neo-
plésica. Os autores enfatizam a importancia do diagnéstico da causa da dor para a aplicagao da
terapéutica adequada e apresentam os medicamentos que podem ser utilizados, isoladamente ou
em combinagées, evidenciando que o conhecimento das bases farmacolégicas da terapéutica é
necessario para a prescri¢do correta dos analgésicos e medicamentos coadjuvantes.

Unitermo: Dor e cancer

Introdugao

A dor associada ao cancer pode resultar da infiltra-
cdotumoral de estruturas nociceptivas; do envolvimento
de nervos, ossos e/ou tecidos moles devido a
quimioterapia, radioterapia e/ou cirurgia; ou da ocluséao
vascular pelo tumor. Menos comumente, ela ndo esta
relacionada ao tumor ou ao seu tratamento, mas sim
indiretamente a eles, como por exemplo ocorre nos
pacientes que desenvolvem herpes zoster, infecgao cuja
ocorréncia é facilitada pelaimunodeficiéncia que acom-
panha o cancer.

Segundo Foley', 78% das causas de dor do pacien-
te canceroso estao relacionadas ao tumor; 19% ao tra-
tamento do mesmo, e 3% a outras causas (Quadro 1).

*
Quadro 1 - Sindromes dolorosas associadas ao cancer

1. Dares associadas ao tumor
2. Dores associadas ao tratamento do tumor
3; Dores associadas a situagoes especiais

3.1.  Dor cronica prévia ao cancer
3.2. Dor e dependéncia a droga
3.3. Dor do paciente moribundo

*Adaptado De Vita, Jr., VT et alii, Cancer, Principles and Practice of
Oncology. Philadelphia, JB Lippincott Company, 1989. p. 2066.

As estimativas da prevaléncia da dor relacionada ao
cancer variam em funcéo do local do tumor primério, do

estégio da doenca e do tipo de terapéutica adotada.

Os estudos existentes sugerem que 1/3 dos pacien-
tes com céancer que fazem tratamento e 60-90% da-
queles com doencga avangada apresentarao dores mo-
deradas a intensas [1, 2, 3]. Segundo Foley [1] 90-95%
dos pacientes com dor podem ter sua sintomatologia
adequadamente tratada e controlada com a terapéuti-
ca atual, embora Twicross e Lack [4] estimem que 25%
das pessoas com cancer, em todo o mundo, morram
sem alivio da dor. O controle desta provocada pela
neoplasia depende do tratamento do tumor e, 0 seu nao
controle, reflete a incapacidade da terapéutica de agir
sobre a enfermidade bésica.

Contudo, Bonica [5] cita outros fatores que contri-
buem para o alivio incompleto da dor de origem neopléa-
sica: a aplicagao inadequada das atuais modalidades
de tratamento e o usoinadequado de medicamentos nar-
coticos, devido ao insuficiente conhecimento sobre afar-
macologia das medicagbes analgésicas e os principios
do tratamento da dor.

O tratamento da dor provocada pelo cancer requer
muitas vezes uma abordagem multiprofissional:
oncologista, anestesiologista, cirurgiao oncoldgico,
neurocirurgido, assistente social, psicélogo e enfermeiro
sao geralmente necessérios para a assisténcia ao pa-
ciente e seus familiares. O importante é obter a analgesia
e, para isto, o concurso dos varios especialistas é es-
sencial e deve ser articulado e bem planejado.

E importante lembrar que a maioria dos doentes com
diagnéstico de cancer encontra-se internada ou em
acompanhamento nos hospitais gerais ou clinicas, nao
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contando com a orientagdo adequada do oncologista,
no que diz respeito a analgesia da dor relacionada ao
cancer. Logo, a divulgagdo mais ampla dos mecanis-
mos envolvidos na génese da dor dos pacientes com
cancer, assim como o seu tratamento, € de fundamen-
tal importancia para uma melhor abordagem deste gru-
po de doentes.

O papel da terapia antineoplasica no combate a dor

A terapéutica mais efetiva da dor do paciente can-
ceroso é o tratamento do tumor, que pode constar de
um ou mais métodos e ter finalidade curativa ou palia-
tiva. Muitas vezes, o tratamento especializado tem a
finalidade de combater a dor conforme se analisa a
seguir.

~ A radioterapia esta indicada para tratamento das
metéstases dsseas tanto do ponto de vista paliativo
como para prevenir fraturas. Nos casos de doencga 6s-
sea disseminada podera ser aplicada irradiando meta-
de do corpo, corpo inteiro ou através da administragao
de is6topos radioativos como o P32 e 1131. Também
constitui indicagao terapéutica nos processos neo-
plasicos que invadem e comprimem, tais como: com-
presséo de medula 6ssea e hipertenséo intracraniana
associada a corticoterapia [6, 7, 8, 9].

A hormonioterapia aditiva ou ablativa oferece me-
Ihora significativa na dor de pacientes com céncer de
mama, prostata e endométrio. A ooforectomia bilateral
éindicada para a dor das metastases 6sseas do cancer
.damama, em mulheres na pré-menopausa com recep-
tores positivos enquanto que os antiestrégenos mos-
tram-se Uteis para as mulheres, com a mesma patolo-
gia, tanto na pré como na p6és-menopausa. A dor prove-
niente do comprometimento 6sseo secundario ao can-
cer da préstata pode ser controlada, na atualidade, com
inibidores androgénicos, horménios liberadores do
horménio luteinizante e, mais raramente, com estro-
genos e orquiectomia.

A hipofisectomia e a adrenalectomia utilizadas du-
rante anos para o tratamento antidlgico das metastases
6sseas dos canceres da mama e da prostata estao sen-
do progressivamente abandonadas em favor de tera-
péuticas mais modernas. Os progestagenos séo utili-
zados em casos de cancer de endométrio [10].

O tratamento com corticoide € indicado nos casos
de hipertenséao intracraniana devida a tumor cerebral e
de compresséo da medula espinhal, podendo também
controlar a dor provocada pela distensao de capsula do
figado.

A quimioterapia sistémica pode ser indicada para
obter a analgesia em casos de tumores de grande volu-
me, com sintomatologia local importante, ou em casos
de doenga metastatica. A quimioterapia intra-arterial
também pode ser utilizada no combate a dor provocada
por tumores irressecaveis [10]. A embolizacéo intra-
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arterial também é uma modalidade terapéutica que pode
ser empregada com finalidade analgésica [1].

E importante reafirmar que o controle definitivo da
dor do céancer depende, essencialmente, do controle
do tumor, obtido pela cirurgia, quimioterapia e radiote-
rapia, usadas de forma isolada ou associada. Porém, a
medicagao analgésica deve ser mantida na vigéncia do
tratamento especializado, enquanto se fizer neces-
séria.

Nos tumores incuraveis por aqueles métodos ou nos
tumores recidivados ap6s a sua aplicagdo e sem indi-
cagao de tratamento especializado, a analgesia pode
ser obtida através de medicamentos analgésicos que,
por sua vez, devem ser administrados em doses e a
intervalos suficientes.

Os medicamentos analgésicos utilizaveis no com-
bate a dor do cancer

A utilizagdo de medicamentos analgésicos para o
tratamento da dor de origem neoplasica tem de ser bem

- planejada, pois muitas vezes o sofrimento dos doentes

pode ser minimizado e até anulado se a dose, periodi-
cidade de administragao e tipo de droga forem bem
indicadas.

No Brasil existe uma série de medicamentos que
podem ser utilizados devendo ser prescritos levando-
se em consideracao a potencialidade analgésica de cada
droga, seus efeitos colaterais previsiveis e/ou tipo de
dor apresentada pelo enfermo. O conhecimento
farmacolégico dos analgésicos é de fundamental im-
portancia para uma boa prescricdo médica. Estas dro-
gas podem ser divididas em dois grupos (Quadro 2):
analgésicos leves, que incluem os nao-narcoéticos e
narcoticos leves, e os analgésicos narcéticos fortes [3,
10, 12,13, 94, 15].

No primeiro grupo, enquadram-se os analgésicos
como a aspirina, o acetaminofen (paracetamol) e os
antiinflamatérios nao-esteroéides. Sdo exemplos de nar-
coticos leves a codeina e o propoxifeno. No segundo
grupo, encontram-se a morfina, a meperidina, o
levorfanol, a nalbufina etc. Ha narcéticos de classifica-
cao intermediaria, como é o caso do cloridrato de
tramadol.

Atualmente [12, 15], se recomenda o método
sequencial e a abordagem escalonada no tratamento
da dor do paciente com céancer, dependendo daintensi-
dade desta e da resposta observada ao tratamento
aplicado (Quadro 3). Ador de intensidade leve deve ser
tratada com analgésicos leves como a aspirina €
antiinflamatorios nao-esteroéides, em doses crescentes,
associados a ansioliticos e antidepressivos, até se atin-
gir a analgesia. Se esta nao for alcangada ou se a dor €
inicialmente de intensidade moderada, deve-se asso-
ciar um agente narcético leve aos antiinflamatorio,
ansiolitico e antidepressivo, o que geralmente aumen-
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Quadro 2. Classificagao dos analgésicos disponiveis no Brasil de acordo com a sua especialidade terapéutica, posologia e

via de administracéo

Especialidade

Posologia recomendada

Via de administragao

Nao narcético

- Aspirina 250-1000 mg a cada 4-6 horas Oral

- Acetaminofen 500-1000 mg a cada 4-6 horas Oral

- Ibuprofeno 600 mg a cada 8 horas Oral

- Indometacina 50-100 mg a cada 8 horas Oral
100 mg a cada 8 horas Retal

- Naproxen 250 mg a cada 8 horas Oral

Agonista morfiniforme

- Dextropropoxifeno 50-100 mg a cada 4-6 horas Oral
50-100 mg a cada 4 horas Parenteral (IM)

- Codeina 30-130 mg a cada 4-6 horas Oral
50-100 mg a cada 8-12 horas Oral

- Tramadol 100 mg a cada 8-12 horas Retal
50-100 mg a cada 8-12 horas.
Total de 400 mg/dia Parenteral (IM, V)

- Meperidina 50-100 mg a cada 2-3 horas Parenteral (IM, 1V)

- Morfina 5-30 mg a cada 4-6 horas Oral

10-20 mg a cada 4 horas

Parenteral (IM, SC, IV)

Agonista-antagonista
- Nalbufina

Agonista parcial
- Buprenorfina

10mga cada 3-6 horas

0,2-0,4 mg a cada 6-8 horas
0,3-0,6 mg a cada 6-8 horas

Parenteral (IM, 1V)

Sublingual
Parenteral (IM, 1V)

ta a analgesia de maneira significativa. Pode ocorrer
tolerancia e dependéncia, apesar de serem baixas as
doses de codeina e propoxifeno nessas associacoes,
devendo as mesmas e os intervalos de administragao
ser adaptados para cada paciente, conforme a neces-
sidade.

Os analgésicos narcéticos fortes s&o utilizados quan-

do as drogas antes mencionadas ndo conseguem com-
bater as dores de intensidade moderada ou quando a

dor € inicialmente classificada como de intensidade’

severa. Eles dividem-se em drogas agonistas, agonistas-
antagonistas e agonistas parciais.

As drogas agonistas, chamada morfiniformes, agem
diretamente nos receptores opidides do sistema nervo-
so central, produzindo analgesia. Entre eles se encon-
tram a morfina, heroina, meperidina e tramadol.

As drogas agonistas-antagonistas (nalbufeno e o
cloridrato de nalbufina) tém agéo analgésica potente.
Devem ser sempre utilizadas antes de uma droga
morfiniforme, pois se for feito o contrario, ocorrera
sindrome de abstinéncia. A dependéncia a elas ocorre
menos freqientemente do que com as drogas
morfiniformes. Os efeitos colaterais préprios dos nar-
céticos fortes podem ocorrer, porém em menor intensi-
dade. »

Os agonistas parciais também devem ser utilizados
antes dos agonistas, pelo mesmo motivo citado anteri-
ormente. Os seus efeitos psicomiméticos nao sao
antagonizados pela naloxona, como sé ocorre com os
outros narcéticos. A droga-exemplo do grupo dos
agonistas parciais € a buprenorfina.

Cada um dos medicamentos do grupo dos narcéti-
cos deve ser bem indicado, dando-se suficiente aten-
céo as caracteristicas farmacol6gicas dos mesmos, a
fim de que sejam prevenidos os seus efeitos colaterais:
depressao respiratéria, nduseas, vémitos, sedagao,
constipagéo intestinal, retengéo urindria, mioclonias
multifocais etc. ,

Existem varios medicamentos que podem ser utili-
zados em combinagao com os narcéticos fortes, tais
como a aspirina, esteréides, fenotiazinas, antidepres-
sivos triciclicos, imipramina, anticonvulsivantes, anti-
histaminicos e levodopa. Por outro lado, deve-se evitar
a associacao de analgésicos narcéticos com anti-
depressivos do tipo dos inibidores da monoaminoxidase,
por causa’do risco de poten-cializagdo dos efeitos
depressivos sobre o sistema nervoso central causados
pelos narcéticos.

A dose dos analgésicos deve ser a necessaria para
aliviar a dor sentida pelo paciente. Deve-se estabele-
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Quadro 3. Método seqiiencial do tratamento da dor rela-
cionada ao cancer.

Analgesia

Narcético forte +
nao-narcotico +
ansiolitico

/ Dor intensa \
/ Narcético leve + ndo-narcético + &
ansiolitico + antidepressivo
/ Dor moderada &
/ Nao-narcético + ansiolitico + antidepressivo A
/ Dor leve \

Adaptado de OMS, 1987; UICC, 1989

cer uma dose inicial e, a partir dela, ajustar a posologia

conforme a necessidade do paciente, até alcancar-se a'

dose suficiente para obter-se analgesia. Recomenda-
se que os medicamentos sejam administrados “relogio
amao”, ou seja, a intervalos regulares, de modo que as
doses subseqlentes sejam administradas antes que o
efeito analgésico da dose anterior tenha passado.

Os horarios de administragao devem ser adaptados
as necessidades do paciente, tanto para alcangar-se a
analgesia como para a retirada dos analgésicos.

A dor relacionada ao cancer tem que ser valorizada
e bem avaliada, a fim de se determinar a causa e o tra-
tamento mais adequado. Entre os véarios medicamen-
tos analgésicos que se utilizam no combate a dor do
cancer, destacam-se os opiaceos. Este tipo de droga
tem de ser indicado no momento certo e na dose ade-
quada, sem a preocupagao maior pela dependéncia fi-
sica ou psiquica que possa apresentar o paciente. E
importante também distinguir-se a diferenca entre tole-
rancia e dependéncia, quando se usa opiaceo. A tole-
rancia desenvolve-se quando uma determinada dose
de um opiéceo produz um efeito menor do que ja produ-
zira antes ou quando uma dose maior é requerida para
manter o efeito analgésico [2, 3]. A dependéncia cursa
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com sindrome de abstinéncia, quando o narcético é
retirado repentinamente [12].

Segundo Inturrisi, as propriedades dos analgésicos
opiaceos que mais induzem o uso inadequado dos
mesmos sao aquelas relacionadas aos efeitos sobre o
SNC e os observados durante a administragéo cronica,
entre os quais se incluem a dependéncia psicologica e
fisica. Deve ser enfatizado que, apesar do desenvolvi-
mento de dependéncia fisica e tolerancia, estes efeitos
sao distintos do padréo visto nos pacientes com depen-
déncia psicoldgica ou viciados [3].

O receio do vicio é a maior consideragéo que limita
a aplicacéo de doses apropriadas de opiaceos em um
paciente com dor. A preocupagao com a dependéncia
fisica nao deve ser supervalorizada, visto que o mais
importante é obter-se a interrupgéo do sofrimento do
doente, que esta diante de uma doenga, muitas vezes
grave e progressiva.

Summary

The objective of this paper is to discuss some aspects of
cancer pain. The authors emphasize the importance of the
appropriate diagnosis of the pain as well as the therapeutic
approach, discussing a variety of options in treatment. The
use of drugs in the adequate concentration and the broad
association options are described, and itis evident thata good
pharmacological knowledge is necessary to obtain good
results.

Key word: cancer pain
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