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A sub-utilizacto
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Resumo

A dor é um problema frequente que muito influ-
encia a qualidade de vida dos doentes com cancro.
Os opioides, em particular a morfina, tém uma im-
portancia fundamental no tratamento da dor, mas
o lugar secunddrio que esta ocupa no ensino da
medicina faz com que sejam incorrectamente utili-
zados. A existéncia entre os doentes de vdrios mi-
tos sobre a dor oncologica e os analgésicos, torna-
os muitas vezes relutantes em referir dor e na ade-
sdo ao tratamento.

E indispensdvel que os opidides sejam prescritos
apropriadamente e que se discuta com os doentes
a necessidade do seu uso e os efeitos laterais que
provocam, para evitar o sofrimento injustificdvel
que muitos deles experimentam.

Palavras chave: opidides, morfina, dor oncologi-
ca.

Abstract

Pain is a frequent problem with major influence
in the quality of life of oncologic patients. Opioids,
specially morphine, have a main importance in pain
treatment, but the secundary place it has in the tea-
ching of medicine, makes they are incorrectly used.
Myths, popular among patients, about oncologic
pain and analgesics, often makes them relutant in
reporting pain and adhering treatment.

It is of utmost importance to prescribe opioids
apropriatelly and discuss with patients the need of
using them as well as their side effects, avoiding
the injustifible suffering of many of those patients.
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Introducdio

A dor é um dos factores que mais influéncia a qualida-
de de vida dos doentes com cancro, sendo, por muitos,
mais temida do que a prépria morte. A dor croénica, quan-
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do nao convenientemente tratada, pode dar origem a
outros sintomas, incluindo perturbacoes do sono, redu-
¢ao do apetite, diminui¢do da concentracao, irritabilida-
de e depressao’. Entre 30 e 50% das pessoas com cancro
tém ou sao tratados por dor!, aumentando essa percenta-
gem para 60 2 90% a medida que a doenga progride?. Para
o aparecimento e intensidade da dor contribuem a locali-
zagdo do tumor primdrio e, sobretudo, a presenca de
metdstases 6sseas, o envolvimento visceral ou de estrutu-
ras nervosas pelo tumor ou pelas metastases e, também,
a ansiedade e a depressao’. Em cerca de 25% dos casos a
dor & provocada pelo tratamento (dor pés-operatéria, dor
neuropdtica por vincristina, estomatite por quimioterapia
ou radioterapia, etc.) e em menos de 10% ¢é independen-
te do cancro (ex., artrite)3. A maioria dos doentes tem dor
em mais do que uma localizacido, geralmente provocada
por virios dos factores citados.

A Organizac¢ao Mundial de Satude (OMS) tem como uma
das prioridades do seu programa de luta contra o cancro,
a luta contra a dor e outros sintomas, a par da prevencao
do cancro, do diagnostico precoce, dos tratamentos cura-
tivos e da implementa¢ao de programas nacionais de luta
contra o cancro!. Esta organizac¢do publicou em 1986 o
Traitment de la douleur cancéreuse em que apresenta o
método da ‘escada analgésica”:

O primeiro degrau é constituido pelo paracetamol e pela
aspirina, ou outro anti-inflamatério ndo esteréide (AINE),
e destina-se ao tratamento da dor ligeira ou moderada. O
segundo degrau é formado pelos opidides fracos, como a
codeina ou o dextropropoxifeno, que se adicionam aos
farmacos do primeiro degrau se a dor persiste ou aumen-
ta (existem prepara¢des comerciais em que jd se encon-
tram associados). Se mesmo assim a dor nio foi controla-
da, ou se é intensa desde o inicio, devem utilizar-se os
opioides fortes, como a morfina, a metadona, etc., que
constituem o terceiro degrau, mantendo ou nao os anal-
gésicos nao opidides do primeiro degrau. Em qualquer
dos degraus pode associar-se um adjuvante ou co-anal-
gésico (farmaco sem actividade analgésica intrinseca mas
que em algumas situacdes pode contribuir para o contro-
le da dor), como os antidepressores triciclicos para a dor
neuropatica, a carbamazepina para a dor neuropatica com
um componente lancinante, os corticosterdides, etc'. A
OMS considera a morfina o opidide forte de escolha, e
inclui-a na sua lista de medicamentos essenciais.

Varios estudos mostraram que com este método € pos-
sivel controlar a dor da maioria dos doentes**5. No en-
tanto, calcula-se que nos paises desenvolvidos cerca de
50% dos doentes tém dor nao tratada!, sendo a sub-utili-
zagao dos opiodides a principal razao desta situacao.

Causas da sub-vtilizacto dos opidides
A dor tem sido mantida em segundo plano no ensino da
oncologia, de que resulta uma avaliacio frequentemente
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incorrecta ou inexistente e o desconhecimento da abor-
dagem farmacologica clinica ao seu tratamento?®. Os mé-
dicos, em geral, ndo reconhecem a alta prevaléncia da
dor oncoldgica e a grande frequéncia com que permane-
ce nao tratada’. A prescricao dos opidides faz-se, geral-
mente, pela pratica habitual dos outros médicos e nio
pelo conhecimento farmacolégico, sendo os erros mais
frequentes a sobre-avaliacao da duracao da ac¢do e a sub-
avaliacao da dose analgésica eficaz®, a prescricio pela
pratica habitual leva a perpetuacio destes erros®. O pu-
blico vé a dor como um sintoma virtualmente constante e
mais intenso do que € na realidade’. Muitos doentes por-
que pensam que a dor do cancro € inevitivel ou ndo que-
rendo reconhecer que a doenga esta a progredir ndo refe-
rem dor espontaneamente. Tanto médicos como doentes
compartilham uma preocupacao excessiva com a toxico-
dependéncia, a tolerdncia e os efeitos laterais dos opidi-
des, de que resulta uma relutincia em os usar adequada-
mente.

O receio da dependéncia dos opidides €, como foi refe-
rido, compartilhado por médicos e doentes. Efectivamen-
te, existem 2 tipos de dependéncia: fisica e psicoldgica. A
dependéncia fisica mecanismo fisioldgico de neuroadap-
tacao®, traduz-se pelo aparecimento de sintomas fisicos
de abstinéncia com a suspensao brusca de um opidide
que se usou regularmente durante algum tempo. E um
fenémeno frequente, previsivel e de facil resolucido, bas-
tando para tal reduzir gradualmente a dose®: manter inici-
almente 25% da dose habitual durante 2 dias e reduzi-la
depois 50% cada 2 dias até se atingir a dose didria equiva-
lente a 10 - 15 mg de morfina, altura em que se pode sus-
pender; por exemplo, num doente a tomar 240 mg de
morfina por dia, cuja dor foi controlada por uma técnica
anestésica, poderia imediatamente passar-se para 60 mg
por dia durante 2 dias, em seguida 30 mg durante outros
2 dias e, finalmente, 15 mg por mais 2 dias, altura em que
se suspenderia. A dependéncia psicologica (toxicomania)
é de natureza completamente diferente. Traduz-se por al-
teracoes do comportamento em que a droga e a sua aqui-
sicdo se tornam uma obsessao, passando tudo o resto para
um plano secundario e a ser sacrificivel para a obtencao
da droga. Ora, este tipo de dependéncia € extremamente
raro em individuos que tomam opidides para o tratamen-
to da dor crénica. Em 11 882 doentes que receberam pelo
menos 1 opidide, houve apenas 4 casos de dependéncia
psicologica razoavelmente bem documentada em doen-
tes sem antecedentes de abuso de drogas*®. Estudos em
doentes com dor nao oncolégica produziram resultados
semelhantes™. Na origem da dependéncia psicologica,
além das drogas, estdo implicados outros factores, entre
os quais o tipo de individuo, a razio para o uso da droga
e o ambiente, como ficou bem documentado em solda-
dos americanos que tendo usado heroina quando estive-
ram na guerra do Vietname, abandonaram o seu uso uma
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vez regressados a casa, sem programas de manutencao e
com uma baixa taxa de recidivas®.

Nos conceitos vulgares, médico e nao médico, nio se
distingue claramente o uso legitimo e o ilegitimo dos opi-
oides®. Assim, mesmo quando se prescreve um opidide,
se o doente continua a referir dor, ap6s o que se conside-
ra um tratamento adequado, € provavel que seja conside-
rado pelo seu médico como toxicodmano actual ou poten-
cial®. Mas a dor é uma experiéncia subjectiva, influencia-
da por multiplos factores de ordem fisica, psicologica, so-
cial e espiritual. Nao deve ser tida como imagindria ou
como uma manobra para obter mais analgésicos, quando
parece desproporcionada em relacao a lesao causal, ou
mesmo na impossibilidade de detectar qualquer lesao, ou
ainda que melhore com um placebo ou uma intervenc¢ao
psicolégica. O relato do doente é o meio mais fidvel de
avaliacdo da dor, ndo podendo ser substituido por qual-
quer dado objectivo, pelo que é necessario acreditar no
doente e tratar a dor que o doente diz ter. Certamente que
toxicodependentes com dor oncologica colocam proble-
mas particulares, mas estes sao excepgdes que requerem
contacto com um especialista.

Existe paralelamente o receio de que os opidides sejam
desviados para uso ilicito. No entanto, s6 uma quantida-
de muito pequena de produtos ilicitos provém do siste-
ma de satde, e a morfina, em especial nas formas orais,
nao é uma droga habitualmente escolhida pelos toxico-
dependentes!. Na Suécia o uso de opidides para o trata-
mento da dor aumentou 17 vezes entre 1975 e 1982, sem
que se tenha registado aumento do uso ilicito ou do des-
vio de droga para toxicobmanos!.

Ha também a ideia generalizada de que os opidides ndo
devem ser empregues precocemente porque o seu efeito
diminuiria com o uso repetido, tornando-se ineficazes na
fase final da vida quando seriam mais necessarios; as pes-
soas em geral veém também a prescri¢ao de morfina como
um sinal de que a morte estd proxima. De facto, existe
um grau muito variavel de tolerancia, isto €, a necessida-
de de, com a administracao repetida, aumentar as doses
para obter o mesmo efeito, de que o primeiro sinal é a
redu¢do da duragdo do efeito analgésico® (a tolerdncia
também se desenvolve para os efeitos laterais, como se
veri adiante). No entanto, na doenca estavel é frequente-
mente possivel manter a mesma dose, ou proceder ape-
nas a pequenos ajustamentos, durante semanas ou me-
ses, verificando-se que na maioria dos casos a necessida-
de de aumentar as doses se deve a progressao da doenca.
A tolerdncia s6 se torna problemdtica se o médico se re-
cusar a fazé-lo por ndo estar preparado para usar, eventu-
almente, doses mais altas do que as habituais®. Nao se
justifica assim, a atitude de usar os opidides s6 em “Gltimo
caso’ reservando-os para a fase terminal da doenca.

Os opidides podem provocar multiplos efeitos laterais, com
mais frequéncia sedag¢do, nduseas, vomitos, obstipacao,
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xerostomia e, mais raramente, depressdo respiratoria,
confusiao, alucinagdes, pesadelos, reten¢do urinaria, mi-
oclonias, tonturas, disforia, prurido e secre¢io inapropri-
ada de hormona anti-diurética®'2, Provavelmente, os efei-
tos que mais preocupam os doentes sao os que se produ-
zem a nivel do sistema nervoso central, receando perder
o controlo mental. Porém, a sedacio, o efeito lateral mais
frequente, é transitorio e traduz muitas vezes, em par-
te, a exaustido do doente que, com o alivio da dor, pode
finalmente repousar. O efeito secundario potencial-
mente mais grave € a depressdo respiratoria. Contu-
do, raramente ocorre de forma significativa em doen-
tes com dor intensa, funcionando esta como antago-
nista fisioldégico da depressao respiratoria’® podendo
aumentar-se a dose sem receio enquanto o doente ti-
ver dor; a dor parece também funcionar como antago-
nista de outros efeitos laterais. A depressdo respirato-
ria significativa é rara, ocorrendo a maior parte das
vezes em individuos com dor aguda a quem nunca ti-
nham sido administrados opidides, e acompanha-se de
outros sinais de depressdo do SNC?% com o uso repeti-
do desenvolve-se rapidamente tolerancia em relagdo
a depressido respiratéria. A obstipacdo é um efeito la-
teral praticamente inevitdvel, em relacio ao qual se
desenvolve pouca ou nenhuma tolerancia, sendo man-
datério administrar laxantes profilaticamente e enquan-
to se mantiver a medica¢do com opidides®.

A morfina

O objectivo do tratamento da dor € suprimi-la. No en-
tanto, pode ser Util estabelecer niveis intermédios de con-
trolo, procurando, por exemplo: numa primeira fase, que
o doente consiga dormir durante toda a noite sem dor;
depois, que nio tenha dor em repouso durante o dia; e,
finalmente, que nao tenha dor em movimento (objectivo
eventualmente inatingivel).

Para atingir estes objectivos usando o método da OMS
descrito atrds, é fundamental compreender que os farma-
cos do primeiro e do segundo degrau da escada analgési-
ca tém uma dose limite para além da qual ndo se obtém
maior efeito analgésico (com os opidides fracos pode ain-
da obter-se algum aumento do efeito analgésico, mas a
custa do aumento desproporcionado dos efeitos laterais).
Em contraste, o efeito da morfina e dos outros opidides
fortes ndo é limitado. A dose eficaz varia muito, devendo
ser considerado como seu limite o controle adequado da
dor ou o aparecimento de efeitos laterais intoleraveis', e
nao estabelecida arbitrariamente®. As doses de morfina
podem ir de 2.5 mg a 2500 mg, ou mesmo mais, cada 4
horas (ou o equivalente em comprimidos de libertacao
controlada), mas a maioria dos doentes necessita de 200
mg ou menos por dia’®. Esta amplitude de doses de 1000
vezes para atingir o objectivo nio existe em qualquer ou-
tra area da terapéutica’®,

A morfina pode administrar-se por via oral, rectal, sub-
cutanea (SC), intramuscular (IM), endovenosa, intratecal,
epidural, intraventricular, mas deve utilizar-se sempre que
possivel a via oral. A administracdo por via oral é tao efi-
caz como pelas vias parentéricas quando sio usadas do-
ses equianalgésicas. Quando a via oral nao pode ser utili-
zada, a via alternativa mais conveniente é a SC, se possi-
vel em perfusdo continua. A via IM é dolorosa e s6 muito
excepcional e pontualmente se deve usar.

A morfina quando administrada por via oral sofre meta-
bolizagio ripida no intestino e, sobretudo, no figado, va-
riavel de pessoa para pessoa, antes de entrar na circula-
¢ao sistémica.

Esta metaboliza¢do ndo ocorre quando administrada por
via parentérica, pelo que sio necessarias doses menores
para obter o mesmo efeito; a relacio de poténcia paren-
teral: oral é de 2:1 a 3:1 com a administracio repetida,
devendo ajustar-se as doses quando se passa de uma via
a outra®. Por exemplo: num doente com dor intensa, em
que se optou por administrar morfina por via SC, por apre-
sentar mucosite oral secundaria a quimioterapia, aumen-
tou-se progressivamente a dose até se obter o seu contro-
lo com 20 mg cada 4 horas (em perfusio continua admi-
nistra-se a mesma dose total nas 24 horas); ap6s a resolu-
¢ao da mucosite, ao passar-se para a via oral é necessario
duplicar a dose, que sera neste caso de 40 mg cada 4 ho-
ras de uma morfina de ac¢io rapida ou, mais convenien-
temente, 120 mg de 12 em 12 horas de uma forma de
libertacdo controlada como o MST (dose de morfina SC
em 24 horas = 20 mg x 6 doses = 120 mg; equivalente
oral: 120 mg x 2 = 240 mg/24 h = 120 mg cada 12 horas de
MST).

A dor crénica do cancro é geralmente constante, embo-
ra com varia¢des de intensidade. Para a suprimir, é indis-
pensavel que os analgésicos se tomem a horas certas, com
intervalos determinados pela dura¢io da sua ac¢do e tem-
po de laténcia, para evitar o reaparecimento da dor; em
SOS, devem apenas usar-se como suplementos e nio
como tratamento exclusivo. O efeito analgésico da morfi-
na de libertagcdo imediata dura cerca de 4 horas, pelo que
deve administrar-se cada 4 horas no tratamento da dor
cronica. A morfina de libertagio controlada pode usar-se
de 12 em 12 horas, o que constitui uma vantagem Obvia
para um tratamento prolongado mas, porque atinge o seu
pico de accado cerca de 4 horas apds a sua ingestao, nao €
adequada para a dor aguda ou como suplemento para
uso em SOS. Para a determinacao da dose terapéutica tam-
bém ¢é preferivel uma forma de libertacio imediata, pas-
sando-se depois para a outra forma, com a mesma dose
total em 24 horas. No entanto, nem sempre é possivel
proceder assim, especialmente em doentes que ndo es-
tao internados, podendo usar-se uma forma de libertagao
controlada desde o inicio™. Pode comegar-se por 10, 20
ou 30 mg cada 12 horas, dependendo da situacio, e ir
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aumentando a dose, com acréscimos de cerca de 1/3 a
1/2 da dose anterior, cada 24 a 48 horas, até se obter uma
analgesia estavel; os 1/2 comprimidos de MST tém de ser
engolidos inteiros, nao devendo ser partidos ou mastiga-
dos em nenhuma circunstincia. Se a analgesia ndo dura
12 horas devem aumentar-se as doses e nao diminuir o
intervalo entre elas, embora alguns doentes necessitem
de MST cada 8 horas 1116,

Conclustio

Apesar de existirem meios de tratamento da dor efica-
zes e de aplicacio relativamente simples, um grande nu-
mero de doentes com cancro continua a ter dores inade-
quadamente tratadas. A dor ocupa um lugar secundario

no ensino da oncologia, levando a que muitas vezes nio
seja convenientemente avaliada e a uma relutincia em
prescrever os analgésicos adequados, em especial os opi-
Oides. Existe também uma comunicacio deficiente com
os doentes, que mantendo informacoes erradas, tém tam-
bém relutdncia em usar os analgésicos adequados.

E fundamental avaliar a dor nos doentes com cancro e
tratd-la quando surge, com todos os meios disponiveis.
ndo aguardando a fase final da vida, adaptando o regime
terapéutico ao doente. Os doentes devem ser tranquiliza-
dos quanto a possibilidade de os analgésicos Thes causa-
rem perda do controlo mental ou viciacdo, e quanto ao
risco de desenvolverem tolerdncia e, por isso, nao dispo-
rem de analgésicos eficazes mais tarde.
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