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Cancer pain
JOSE OSWALDO DE OLIVEIRA JR!

O medo do cincer é sem divida associado a dor. As limitagdes na terapéutica quanto a cura se confundem com as
dificuldades encontradas na analgesia. Expressivo contingente de doentes acredita que inexoravelmente padecera de dores
excruciantes desde que diagnosticados.

Este artigo tenta mostrar que os avangos conseguidos no tratamento especifico do cancer também foram, nos tltinos
anos, acompanhados de progressos na obtengdo de melhor qualidade de vida, principalmente no controle da dor.

Nogées atuais de anatomia, fisiologia, neuroquimica, embriologia e terapéutica sdo exposias.

Unitermos: fisiologia da dor - dor oncoldgica - tratamento Introducao
Keywords: pain physiology - cancer pain - pain therapy

Associagiio Internacional para o Estudo da Dor a

define como sendo uma experiéncia sensorial e

emocional desagradavel que associamos a ocorrén-
cia de lesfio tecidual ou como tal a descrevemos.

A énfase da definigio de dor como uma experiéncia emocional
e sensorial ndo a limita como decorrente exclusivamente da
estimula¢do sabidamente noxica. a nivel de receptores, €
sim preferencialmente a atrela ao estado psicolégico.

Estudos fisiologicos comparativos mostram que mesmo
os mais primitivos organismos tém informagdes a respeito
de forgas do meio ambiente, sendo capazes de distinguir entre
um meio agressivo, um indiferente a um rceceptivo. A so-
brevivéncia certamente pode depender desta disting3o.

A modalidade dor se destaca do conjunto sensorial pelo
seu fundamental valor bioldgico de sinalizagio de fontes de
Endereco para correspondéncia: Central de Dor - Iospital A. C.  estimulos agressivos, danosos, ou potencialmente danosos,

Camargo - R. Professor Antonio Prudente, 211 - 01509-100 ¢ principalmente pela identificagdo de seus pontos alvos pro-

Sdo Paulo-SP porcionando comportamentos de defesa variados.

1 - Médico Titular do Hospital A. C. Camargo
Diretor da Central de Dor
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A dor, assim como toda a nossa experiéncia sensorial, é
percebida como vivéncia pessoal intima e dependente de
nosso estado de dnimo. O universo dos sentidos faz parte
da nossa existéncia subjetiva de modo tdo intenso que al-
gumas escolas de filosofia chegam a afirmar que sé existe
o individuo ¢ que o “ambiente” nada ¢ seniio o produto de
seu espirito.

O desconforto dlgico niio é uma qualidade isolada, mas
sim uma experiéncia perceptual complexa. Varios fatores
interferem no mecanismo de percepgio da dor: caracteristi-
cas ambientais, experiéncias prévias, nivel cultural, grupo
racial, faixa etdria, aspectos da vida afetiva, entre outros.

Um grupo especial de doentes ¢ aquele portador de dor
associada ao cincer. O sofrimento pode ser secundirio a
evolugdio da propria patologia, aos procedimentos terapéuti-
cos e de diagnose, a fendmenos de taquifilaxia analgésica e
aos aspectos psicoafetivos associados a uma doenga
debilitante, progressiva ¢ muitas vezes terminal.

A doenga maligna tem arraigado em nossa sociedade um
conjunto de preconceitos que a torna temida, dificulta sua
profilaxia e impede scu tratamento em fases passiveis de
cura. O prognostico nos casos avangados é reservado ¢ a
evolugiio nefasta, findando por reforcar o medo coletivo.

Este sentimento s¢ faz presente desde atitudes cotidia-
nas como a de evitar a simples proniincia da palavra “cin-
cer”, até a de recusar o atendimento em instituigdes especializa-
das no tratamento oncoldgico por se intitularem “Hospital do
Cancer”, “Central de Cancer”, “Associagio de Combate ao
Cancer”, “Instituto de Combate ao Céncer”, entre outros.

O medo do cincer ¢ sem dlvida associado a dor. As limi-
tagdes na terapéutica quanto a cura se confundem com as
dificuldades encontradas na analgesia. Expressivo contin-
gente de doentes acredita que inexoravelmente padecerio
de dores excruciantes desde que diagnosticados.

Preconceitos origindrios em esferas éticas, morais, reli-
giosas, politicas ¢ policiais, interferem no uso dos narcoti-
cos, que se constituem nos farmacos de elei¢iio no controle
de inlimeros quadros dolorosos associados ao cincer

O fato de 2/3 dos portadores de afecgdes malignas ne-
cessitarem de opidceos em algunt momento de suas visas
quantifica a magnitude deste problema.

A terapia oncoldgica sofreu, na Gltima década, enorme
desenvolvimento aumentando significativamente a sobrevi-
da apds o diagnostico inicial. O aumento da quantidade do
tempo se acompanhou de um aumento qualitativo. Métodos
de diagndstico e estadiamento se tornaram mais apurados e
preciosos; menos invasivos, agressivos e dolorosos. A con-
duta no tratamento da dor relacionada ao cincer também
recebeu moditicagdes, tanto na abordagem como nos méto-
dos empregados.

Epidemiologia

Em todo o mundo mais de quatro milhdes de pessoas
morrem anualmente devido ao cincer. Segundo a Organiza-
¢do Mundial da Satide perfazem 10% de todas as mortes, e nos
paises ricos correspondem a 20% dos 6bitos. Infelizmente
em nosso pais muitos sucumbem com afecgdes ja erradicadas
nos centros mais desenvolvidos. Aproximadamente nove
milhdes padecem de dor oncoldgica significante ¢ perdem
dias, scmanas, meses ¢ anos de suas vidas em conseqiiéncia
de desconforto, sofrimento e incapacidade gerados.

Estudos isolados revelam que 58 a 80% dos doentes adul-
tos hospitalizados com cincer sofrem de dor. Dores mode-
radas a severas estdo presentes em 30 a 45% no momento do
diagnostico, em 30 a 40% nos estigios intermediarios, ¢ fi-
nalmente nas fases avangadas em aproximadamente 87%.

Em criangas, trabalhos pionciros sugerem que a dor cs-
teja presente em mais de 25% das consultas ambolatoriais,
chega a 50% das consultas hospitalares, e finalmente a 80%
nos procedimentos terapéuticos ¢ diagnésticos. As dificul-
dades increntes a avaliagfio da dor em criangas, principal-
mente nas faixas de menor idade, sugerem uma quantifica-
¢do dubia e talvez estas taxas s¢jam subestimadas.

No periodo compreendido entre janeiro de 1991 a janci-
ro de 1993 foram atendidos na Central de Dor do Hospital
A. C. Camargo da Fundagiio Antonio Prudente um total de
1.258 docntes portadores de cancer com quadros dlgicos di-
versos. 760 (60,41%) apresentavam dor por invasio direta
do tumor; 426 (33,86%) sentiam desconforto relacionado
com o tratamento ¢/ou indiretamente pela doenga e apenas
64 (5,08%) se queixavam de dor niio relacionada com o cén-
cer ¢/ou seu tratamento, 70% dos atendidos sofriam de dois
ou mais sindromes dolorosas. O nimero de pacientes
pedidtricos: 11 (0,87%) foi insignificante o que sugere difi-
culdades minimas quanto a obtengdo de analgesia ou
subtratamento.

Noc¢odes de anatomia e fisiologia

A estimulagdio mecanica, elétrica ou quimica, lesiva ou
potencialmente lesiva, de intensidade e duragiio caracteris-
ticas ¢ convertida em potencial de agdo pelas terminagdes
nervosas livres das fibras amiclinicas (C), ou mielinicas fi-
nas (A-delta) do sistema nervoso periférico.

A partir das laminas I, IV, V e VI, surgem os tratos as-
cendentes que predominantemente cruzam a linha média,
através da comissura medular branca anterior e constituem,
no quadrante antero-lateral oposto, o sistema oligossinaptico
neospinotalimico e os multissinipticos paleo e reticu-
loespinotalamico.
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As fibras neoespinotaldmicas fazem sindpse nos nicleos
taldmicos especificos (ventralpostcromedial e ventral-
poserolateral) e através deles se projetam nas 4reas sensiti-
vas S-1 e S-II do cortex cerebral.

O sistema paleoespinotalimico origina vérias colaterais
para niveis suprassegmentares da medula espinal ¢ do tron-
co cerebral, se projeta nos nicleos taldimicos especificos e
através destes, difusamente, em todo cortex cercbral.

O sistema reticuloespinotaldmico emite colaterais para
niveis suprassegmentares da coluna espinal; projeta-se na
formagio reticular do tronco cerebral e, através dela, nos
nucleos taldmicos inespecificos, hipotdlamo ¢ sistema
limbico. Fibras nociceptivas sdo encontradas também nos
tratos espinocervical, gracil, cuneiforme, intracornual e
corticoespinal.

As vias sensitivas ascendentes estdio sob controle des-
cendente em cada nivel, algumas das vezes por longas fi-
bras descendentes, como o trato corticoespinal; outras vezes
por fibras do trato rubroespinal, bestibuloespinal,
reticuloespinal, corticunuclear ¢ reticolubulbar, tratos estes
clinicamente relacionados com o controle motor.

Em todas as etapas, desde a estimulagio dolorosa até a
efetiva consciéneia de sensagdo desagradavel, a informagio
¢ transduzida perifericamente; depois é transmitida pelas vias
anteriormente descritas e submetida a um complexo proces-
so de modulagio.

A nivel de receptor, a concentragio de substincias
algogénicas interferc na selegiio de estimulos a serem
transduzidos, pela modificagiio do seu limiar. Estas substin-
cias, normalmente, intracelulares, por ocasiiio de lesdes de
graduagdo varidvel, sio liberadas, podendo atuar no recep-
tor diretamente (ions K+) ou indiretamente através de pro-
dutos de sua metabolizagio (acido aracddnico). Outras subs-
tincias algogénicas liberadas nas 4recas de lesdes sdo: a
serotonina proveniente das plaquetas, a bradicinina dos va-
$0s sanguineos e a histimina dos mastécitos,

Os receptores nio suportam passivamente a estimulagiio
dolorosa e sob certas condigdes atuam no tecido lesado. Um
dos mais importantes mediados da resposta neurogénica in-
flamatoria ¢ a substincia P. Presente nas terminagdes livres
de fibras ndo miclinizadas, em geral na proximidade de va-
$0s sanguineos, a substincia P ¢ liberada quando a estimula-
¢do ndxica; exerce potente vasodilatago e liberagiio secun-
ddria de histimina pelos mastécitos. Assim o nociceptor pode
reduzir seu proprio limiar e, por difusiio tecidual, dos limia-
res das terminagdes vizinhas; pode ndo apenas sinalizar a
presenga de lesdo tecidual como ter papel de relevincia nos
mecanismos locais de defesa e reparagio através do proces-
so inflamatério.

No corno posterior da substincia cinzenta da medula
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espinal existe a proje¢io de tratos descendentes da forma-
¢do reticular do tronco cercbral que liberam neurotransmis-
sores como setotonina, noradrenalina, substincias P ¢ possi-
velmente encefalina, inibindo o prosseguimento de trans-
missio dlgica.

Existem vias de recepgiio, transmissio e modulagio de
estimulagiio dolorosa de tal modo dispostas que em situagiio
de dano ao sistema nervoso, central ou periférico, podemos
vivenciar a sensagio sem necessariamente sofrer o estimulo.

A maioria das dores sofridas por doentes portadores de
cincer se deve a invasdo direta do tumor ou a procedimen-
tos de diagnose e tratamento. Embora as dores sejam mis-
tas, sempre existe um predominio e nos doentes oncoldgi-
cos este quase sempre ¢ de aumento de nocicepgio.

As dores por aumento de nocicepgio siio aquelas mais
facilmente entendidas pelos préprios doentes, acompanhan-
tes ¢ médicos; ja que sio dores com experimentagio similar
em dmbito coletivo, com vocabulirio direto ou comparativo
difundido ¢ compreendido.

A scnsagio dolorosa imbute em si, mesmo que de ma-
neira ténue, um nexo entre o sofrimento ¢ o estimulo que a
causou. Enquanto a dor por aumento de nocicepgio reforga
esta relaglio, um tipo particularmente intrigante de descon-
forto ¢ encontrado nos portadores de cincer: a dor
neuropdtica, que rompe com ela.

Nos pacientes oncologicos todos os tipos de dores po-
dem ser encontradas, inclusive o tipo neuropatico, que ocor-
re em doentes suscetiveis apds sofrerem lesdes no sistema
nervoso, em especial nas vias somatossensoriais. Estas le-
sdes podem ser secunddrias ao proprio crescimento
ncoplisico, ou ao tratamento instituido.

O conhecimento desta modalidade de desconforto é de
suma importancia na escolha do tratamento da dor oncolé-
gica, pois um dos métodos mais utilizados € o de promover
lesdes no sistema nervoso com a finalidade de interromper
as vias nociceptivas.

Dependendo do sitio lesado ou disfuncionante a dor
ncuropitica pode ser talimica, mesencefalica, pontina,
bulbar, mielopatica, radiculopatica, plexopatica, neuropatica,
periférica e outras. Embora a lesdio ou disfungdio posse ser
primeiramente detectivel e localizada em um ponto do sis-
tema, dificilmente as alteragdes se restringem a ele. A com-
plexidade da interdependéncia entre os diversos componen-
tes ncurais implicam em uma disfungiio coletiva.

Mecanismos especificos
Dor neuropatica

No sistema nervoso, os receptores nociceptivos sio as estru-
turas mais sujeitas a lesdes. Com a missdo de detectar agentes
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lesivos ou potencialmente lesivos, os receptores ndxicos muitas
vezes sdo destruidos no curso de sua atividade extremamente
valiosa. Os danos quando se restringem ao nivel do nociceptor
raramente vem associados com dores neuropdticas.

A medida que o sistema nervoso ¢ atingido na via sensi-
tiva seguindo o trajeto da informagio aparecem os quadros
neuropaticos.

A formaciio de neuromas apds traumatismos periféricos
pode resultar hiperatividade espontinea, redugdo do limiar
a estimulagiio quimica e/ou mecinica, a desaferentagdo das
células do corno posterior da medula espinal com conse-
qiiente mudanga em sua relagiio fisioldgica com os outros
elementos neurais.

As lesdes anoxais (nervos, raizes, plexos) podem resul-
tar hiperatividade espontiinea, potenciais de agio refletidos,
correntes efiticas, redugio seletiva de aferéncia, liberagio
periférica de substincias algogénicas, brotamento andémalo,
disfuncionante na drea denervada e disfungdo subseqiiente
na via somatossensorial. No corno posterior algumas das cé-
lulas tem uma reducio tdo intensa de suas sinapses que che-
gam a ter disfungio metabdlica secundaria, evoluindo para
degeneragdio hidropica, algumas vezes para degeneragiio
hialina, ¢ até para necrose. As remanescentes podem cvoluir
para hiperfungiio (hiperatividade de desaferentagio) ou
hipofungio.

Danos no ginglio sensitivo podem acarretar mudangas
periféricas, incluindo hiperatividade espontinea e aumento
da sensibilidade a estimulagdo, desaferentacdo das células
do corno dorsal e mudangas em seu comportamento isolado
e coletivo na nocicepgio. As lesdes que comprometem o
ginglio tem como agravante atingirem o cariossoma, 0 que
decreta a irreversibilidade do processo élgico primario.

Lesdes no corno posterior da medula causam desa-
ferentagdo taldmica e no sistema reticular do tronco cere-
bral. Alteram significativamente o tonus do sistema limbico.
Induzem a interpretagdes corticais crréneas quanto a sensi-
bilidade periférica. Modificam as fungdes das fibras perifé-
ricas e correspondem a grande fronteira entre a espasiticidade
e a flacidez. Lesdes craniais ao corno dorsal quando segui-
mos a via sensitiva ndo causam flacidez (deixam integro o
arco reflexo).

O comprometimento das vias sensitivas podera ser pre-
dominante no sistema especifico (fibras mais grossas, rapi-
das, oligossindpticas, discriminativas), ou no inespecifico
(fibras mais finas, amielinicas, lentas, multissindpticos, re-
lacionado com o sofrimento, simbolismo e aspectos nio
discriminativos da dor). As lesdes no sistema discriminativo
sio mais freqiientemente acompanhadas por dores
neuropdticas. Esta tendéncia ndo ¢ contudo, uma regra. Afec-
¢des com lesdes no sistema ndo discriminativo podem cur-
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sar com dores neuropdticas importantes e de dificil resolu-
¢iio, como ¢ o caso das neuralgias de fibras finas (neuropatia
diabética, amiléide, da doenga de Fabry, e outras).

Lesdes talimicas causam dores neuropiticas, excriciantes
e de grande rebeldia aos tratamentos. Ridoch no final da
década de 30 foi o primeiro a propor para a dor talimica a
denominagio de “dor central”, pois era secundaria a uma
lesdo do sistema nervoso central e ndo guardava relagdo com
estimulos néxicos. Nas afecgdes taldmicas acompanhadas
com dores, as lesdes mais freqlientemente encontradas se
acumulam nas édreas discriminativas.

Nas dores neuropiticas centrais mecanismos, como uma
perda de viofrenagfio de vias inibitérias dependentes de uma
aferéncia plena sdo os mais aceitos. Um equilibrio entre va-
rios clementos neurais é quebrado com a faléncia de um
sistema modernamente chamado de supressor de dor.

Nas dores neuropdticas um aspecto muito importante deve
ser salientado: lesdes semelhantes muitas vezes nio reprodu-
zem o quadro algico, sugerindo que o doente que o desenvolve
possui caracteristicas peculiares anatomofuncionais prévias.

Na maioria os quadros as dores sio mistas. Conforme
dissemos no inicio deste tépico mesmo nos exemplos mais
tipicos de dores por aumento de nocicepgdo pode haver lesiio do
sistema nervoso pela simples exposigio ao agente lesivo do
nociceptor e das vias de sensibilidade que o sucedem.

Nocdes de embriologia e desenvolvimento
da sensibilidade adlgica

Os diversos elementos anatdmicos relacionados com a
sensaciio dolorosa se desenvolvem principalmente durante
a vida fetal e os primeiros meses de lactagdio. Macrosci-
picamente as vias podem ser detectadas e tragadas a partir
dos receptores periféricos até o cortex cercbral sensorial.

Estudos anatdmicos mostram que a densidade das termi-
na¢des nervosas cutineas nociceptivas no feto pré-termo e
no recém-nascido podem ser iguais ou exceder a do adulto.

Aferentes isolados de fetos de ratos e de ratos recém-
nascidos demonstram que o tamanho dos campos receptores
¢é semelhante ao dos adultos.

A percepgilo sensorial cutinea aparece na drea perioral
do feto humano na sétima semana da gestagiio € se espalha
gradativamente para todas as superficies cutineas e muco-
sas por volta de 20 semanas de gestagdo.

A difusdo da sensagdo cutiinea ¢ precedida e sincroniza-
da com o desenvolvimento de sinapses entre fibras sensori-
ais afcrentes e os neurdnios sensitivos de segunda ordem do
corpo posterior da medula espinal, que surgem durante a
sexta semana de gestagdo.

A diferenciagiio morfoldgica dos neurdnios do corno dor-
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sal da medula espinal inicia-se aproximadamente na 13* se-
mana de gestagio.

O desenvolvimento prossegue com a disposigio segundo lami-
nas descritas por Rexed, com as interconexdes sinapticas
com neurotransmissores especificos até a formagio do corno
posterior maduro ao redor da 30° semana de gestagio.

Os impulsos nociceptivos dos nervos periféricos sio con-
duzidos através de fibras nio mielinizadas e levemente
mielinizadas. As fibras mais lentas, mais finas, amielinicas,
estdo relacionadas predominantemente com o componente
de sofrimento da sensagiio dolorosa.

O sistema nervoso fetal e neonatal imaturo nio ¢
mielizado em mesma propor¢dio qualitativa e quantitativa
que o do adulto.

A velocidade média de condugio nervosa do feto ¢ do
recém-nascido resultante de mielinizagdo incompleta ¢ com-
pensada pelas distdncias interneuronais e neuromusculares
expressivamente mais curtas pelas dimensdes menores.

A falta de mielinizagdo proposta como argumento a fa-
vor de que as criangas nfio sdo capazes de perceber dor nio
encontra aqui respaldo.

Os feixes associados a nocicepgiio na medula espinal ¢
no tronco cerebral estdo completamente mielinizados até o
talamo com 30 semanas de gestagdo.

As conexdes nociceptivas talamocorticais via ramo pos-
terior da capsula interna e coroa radiada estio completa-
mente micelinizados na 37* semana.

A formagio e a mielinizagfio dos feixes nervosos que conec-
tam os centros nociceptores do tronco cerebral, talamo e cortex
sensitivo com o sistema limbico, hipotalamo, e dreas associativas
do cortex cerebral ndo foram bem estudadas, entretanto, pro-
vavelmente se completam durante a lactagdo e a infincia.

O aparelho neuroanatdmico para a condugiio dos impul-
sos ndxicos da periferia para o cortex sensorial estd intacto e
funcionante no recém-nascido.

O desenvolvimento do neocortex fetal inicia-se na oita-
va semana de gestagio, com 20 semanas o cortex possui um
complemento integral de dez neurdnios.

Os processos dendriticos € 0s neur6nios corticais sofrem
profunda arborizagiio e desenvolvem alvos sindpticos para
fibras talamocorticais aferentes e intracorticais.

A formagiio dessas conexdes é importante para percep-
¢do cortical pois a maioria das vias sensoriais para o cortex
apresenta sinapse no talamo.

Nos fetos humanos e de primatas os neurénios aferentes
do tidlamo produzem axdnios que procuram o interior do
cérebro antes da metade da gestagiio e aguardam logo abai-
xo do neocortex até que a arborizagdio dendritica se comple-
te na corticalidade.

As conexdes tdlamocorticais siio estabelecidas com a
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sinaptogénese que ocorre entre a 20° e a 24° semana de '
gestagio.

Os estudos eletrencefalograficos em recém-natos pré-ter-
mo com 30 semanas mostram atividade cortical, com regis-
tros de potenciais visuais, auditivos e somatossensitivos.

A medi¢io do consumo de glicose cerebral mostra indi-
ces maximos de atividade metabdlica nas areas sensoriais
do cortex neonatal, tilamo, mesencéfalo e tronco cerebral.

A partir da 28* semana de gestagiio o ciclo vigilia-sono ¢
bem definido.

Virias habilidades cognitivas, coordenativas € associa-
tivas sdo encontradas em recém-nascidos, juntamente com
respostas comportamentais especificas a dor.

Os recém-nascidos humanos possuem os componentes
anatdmicos e funcionais nccessarios para a apreciagiio dos
estimulos dolorosos.

A complementagio do desenvolvimento das vias
nociceptivas se faz durante a lactagio e infincia envolven-
do o aprimoramento dessas modalidades sensoriais e das
conexdes intracorticais com o sistema limbico e as areas
afetivas e associativas da corticalidade frontal, parictal e
insular. Durante este periodo ocorre o desenvolvimento con-
comitante dos neurdnios nociceptivos inibidores descenden-
tes e dos interneurdnios do corno dorsal da medula espinal e
nucleos sensoriais do tronco cerebral.

A maturagio do sistema de sensibilidade da dor mostra
alto indice de plasticidade, como também todo o sistema
nervoso durante a fase de lacta¢dio e infincia.

A susceptibilidade nesta fase de desenvolvimento torna
as experiéncias dolorosas importantes modeladoras de ar-
quitetura final do sistema nervoso relacionado com a sensa-
¢iio ndxica e de maneira mais abrangente com a propria per-
sonalidade do individuo.

Neuroquimica da dor

Nos ultimos anos grandes avangos vém sendo obtidos
nos estudos concernentes a neurofisiologia da dor, os mais
expressivos no campo amplo e complexo de neuroquimica.

A diferenciagdo entre os autacdides, hormdnios e neuro-
transmissores esta cada vez mais dificil. Drogas de estrutu-
ras e atividades farmacolodgicas diferentes exercem fungles
no proprio local onde siio liberadas e também a distincia do
mesmo; algumas vezes dependem do impulso nervoso para
sua liberagdo, outras vezes, ndo sdo armazenados em termi-
nagdes nervosas e também ocorrem naturalmente em equili-
brio quimico controlado por enzimas e co-fatores.

Nos nociceptores moléculas mediadores ou outros esti-
mulos suscitam respostas subseqiientes dentro de diversos
circuitos neuronais.
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Virios neurotransmissores agem no interior desses di-
versos circuitos em miltiplos niveis.

No dmbito do nociceptor os ferimentos, inflamagdes e
massas neopldsicas produzem mediadores que variam de
tamanho desde meros fons como potdssio ou hidrogénio; até
monoaminas simples com a histimina; até eicosanoides,
peptideos como bradicininas, e proteinas como as linfocinas.

Acidos graxos com 20 dtomos de carbono como as pros-
taglandinas atuam como estimuladores das vias nociceptivas.
Originalmente encontradas em extratos de sémen humano,
eles se distribuem de forma ampla no organismo exercendo
agdes farmacoldgicas no Gtero, pulmio, brénquios, sistema
nervoso central, sistema cardiovascular, trato gastrintestinal,
plaquetas e nos mecanismos imunoldgicos. Estes acidos gra-
x0s sdo sintetizados a partir dos dcidos aracdénico e diomo-
alfa-linoleico, potencializam a atividade da substincia P e
reduzem o limiar de deflagragiio de potencial de a¢dio dos
receptores néxicos. Drogas analgésicas e antiinflamatérias
parccem atuar interferindo com a produgio, liberagiio e dis-
ponibilidade das prostaglandinas.

Cada classe de mediador ocorre também no centro das
vias de dor como um principal neurotransmissor ou como
um modulador de transmissdo sinaptica adjacente.

Nas vias centrais de dor as monoaminas incluem as
dictéticas como aglicina, ou os derivados produzidos por
cisio enzimdtica.

As catecolaminas derivadas da tirosina, em particular a
noradrenalina, que agem nos receptores pré-sinapticos alfa-
2; e a serotonina, derivada de triptofano; conduzem, ambas,
sinais inibidores do tronco cerebral para o corno dorsal da
medula espinal e potencializam também a analgesia
provocada por opidceos.

Medicagdes como a clonidina, um agonista alfa-2; ou
inibidores da oxidase de monoaminas, sio eficientes anal-
gésicos em virtude de suas agdes estimulantes sobre as vias
monoaminergicas.

O 4cido gama-aminobutirico, ou medica¢des como
baclofeno ou o midazolam, que agem sobre os sitios deste
acido, sdo considerados produtores de analgesia em grande
parte agindo sobre a medula espinal.

Os peptidcos possuem uma estrutura principal feita de
cadeias de aminodcidos. Estas cadeias enrolam-se para pro-
duzir estruturas tridimensionais que adaptam receptores es-
pecificos em varios compartimentos orginicos.

A compreensiio da dor e de seu alivio foi revolucionada
nos ultimos anos, pelo isolamento, no interior do sistema
nervoso central, de maltiplas familias de peptideos, deno-
minados “neuropeptideos”.

Na ultima década estudos bioquimicos, farmacolégicos
€ comportamentais destes neuropeptideos se avolumaram e

protocolaram critérios para considera-los como neurotrans-
missores: a detecgdo através de radioimunoensaio do
peptideo; localizagdo seletiva em populagdes neurdnicas
particulares observada por imunohistoquimica; sua libera-
¢do neuronal em vivo em vitro por mecinicos célcio-depen-
dentes; e a presenga de receptor especifico com agdes celu-
lares desencadeadas pela sua ocupagio.

Virios peptideos siio considerados como auténticos neu-
rotransmissores.

A substincia P, uma cinina é um exemplo de um
neurotransmissor excitatério. Trata-se de um polipeptideo
com peso molecular acima de 1.700, inicialmente encontra-
do em extratos de cérebro e intestino. Possui potente agio
vasodilatadora e participa na regulagio do peristaltismo in-
testinal e é accita tacitamente como neurotransmissor de
afcrentes nociceptivos primadrios.

As enccfalinas; pentapeptideos isolados durante o estu-
do da agdo opidcea de fragdes cérebro de porco, mais tarde
consideradas como verdadeiros opiaceos endégenos sio, em
contrapartida, neurotransmissores inivitérios.

Todos sio biossintetizados a partir de formas precurso-
ras maiores, que desdobradas e processadas fornecem com-
postos ativos.

Nos ultimos anos certas formas de analgesia desenca-
deadas por estresse ambiental foram estudadas e por nio
serem revertidas pelo naloxone e nio acompanhadas pela
secregdo de endorfinas foram denominadas “ndo-opidceas”.

Fortes incidios sugerem que tal analgesia seja mediada
por peptideos ndo opidceos, ainda hoje mal caracterizados e
mal entendidos. Inimeros sdo os candidatos devido a quan-
tidade enorme de peptideos neurotransmissores, alguns iden-
tificados fora do sistema nervoso central, por exemplo nos
intestinos.

A colecistocinina ¢ um exemplo composto hiperalgésico,
inicialmente identificada nos intestinos e posteriormente no
cérebro e € encontrada nos mesmos neurdnios portadores da
substincia P do corno posterior da medula espinal e
antegoniza a analgesia opidcea.

A calciotonina foi descoberta por Copp € colaboradores,
e assim a denominaram com base em seu antagonismo fun-
cional aos efeitos hipercalcémicos do horménio parati-
re6ideo. E derivada das células C da glandula tieréide e ini-
be a atividade osteoclastica dssea e a reabsorgio de calcio
pelos rins. No cérebro foi identificada a presenca de
calcitonina, de seus receptores e depois de seus efeitos fi-
siologicos. Além de seus efeitos sobre o osso e o rim, ela
produz analgesia em doentes com cancer e dor nio maligna
como causalgia e pancreatite.

Derivado do mesmo precursos da calcitonina, o peptideo
relacionado ao gene de calcitonina (PRGC) foi localizado
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nos ginglios da raiz dorsal, na substincia gelatinosa de Ro-
lando, no génglio trigeminal, bem como em outras dreas
moduladoras da dor. A calcitonina e o PRGC nos receptores
cerebrais sdo competidores parciais e incompletos.

A neurotensina, ainda que sua estrutura tenha sido
elucidada nos extratos hipotalimicos, est4 presente fora do
sistema nervoso central (SNC), nas vias gastrintestinais e
fora do hipotdlamo, em dreas do SNC importantes para o
processamento da dor, como a substincia cinzenta
periaquedutal e 1aminas superficiais do corno dorsal. Como
ocorre com a calciotonina, a neurotensina produz analgesia
especifica. Quando administrada por via cisternal sua anal-
gesia se compara a da beta-endorfina.

O fator liberador de corticotropina ¢ um peptideo hipota-
lamico de 41 aminodcidos estudado apenas a partir da déca-
da de 80. Estimula o ACTH e libera a bera-endorfina da
hipéfise. Outros compostos possuem agio semelhante como
a vasopressina e a interleucina-1, mas nio sio tio seletivos

" ¢ eficazes. Populagdes especificas de neurénios em diversas
dreas cerebrais implicadas com a regulagiio autondmica ar-
mazenam o fator liberador de corticotropina. Sua adminis-
tragdo intraventricular ou cisternal ativa o sistema nervoso
simpético ¢ estimula a vigilia. Sua aplicagdo periférica pro-
duz analgesia em ratos e seres humanos.

A partir de extratos hipotalimicos foi isolada a
somatostatina durante pesquisa sobre a inibigio da libera-
¢do do hormédnio do crescimento. A somatostatina inibe a
liberagio de varios hormdnios hipofisirios além do de cres-
cimento. Sua alta concentragdo no sistema nervoso, princi-
palmente no corno posterior da medula espinal, levou ao
estudo de sua potencialidade analgésica.O uso em ratos n1os-
trou efeitos toxicos ndo reproduzidos em outras espécies
como o cdo, coelho e ser humano, sugerindo sensibilidades
diferentes a droga. A analgesia obtida pela administracio de
somatostatina nio se associa a depressio respiratéria, nio é
corrigida pelo naloxone e influencia principalmente o des-
conforto mecinico em relagiio ao térmico.

Os compostos opidides estiio entre os mais potentes ini-
bidores da atividade nociceptiva. Dentre os diversos siste-
mas endogenos moduladores da sensagiio dolorosa salienta-
se aquele que atua através destes compostos.

Os opidides produzem supressdo da dor dependente da
dose da atividade evocada em neurdnios nociceptivos e de
variagio-dinimica-ampla no sistema nervoso central. Os
opio6ides reduzem a intensidade da dor e embora tenham efei-
tos inequivocos sobre o humor, discute-se se 0s mesmos sio
primérios ou secunddrios aos seus efeitos analgésicos.

Os peptideos opiodides endogenos derivam em geral de
trés moléculas precursoras: pro-opiomelanocortina, precur-
sora da alfa, beta, gama e delta-endorfina; pro-encefalina-
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A, precursora da metionina-encefalina, leucina-encefalina,
metorfamida, peptideo E, met-E-arg-phe e met-E-arg-gly-
leu; pro-encefalina-B, precursora de dinorfina, dinorfina-B,
alfaneoendorfina, beta-neoendorfina, e ph-8-p. Outros
peptideos com atividade opidide como a beta-casiomorfina,
anodinina, e a kiotorfina entre outros sio de identificagio e
estudo recentes ¢ se originam de outros compostos.

Existem cinco receptores opiiceos conhecidos. Apenas
trés encerram atividade biologica clinicamente importante
nos scres humanos. Os receptores mu, capa e sigma sio re-
conhecidos como capazes de desempenhar papel na percep-
¢do da dor. Os delta e epsilon foram isolados no canal defe-
rente do camundongo e do rato respectivamente e nio sio
tdo bem estudados e compreendidos.

Virias classes de receptores opidceos foram definidos
pela resposta farmacolégica e por estudos bioquimicos de
ligagdo.

Drogas especificas tém sido usadas para definir a ativi-
dade fisiologica dos receptores opidceos: morfina para o mu,
a cetociclazocina para o capa e a benzomorfina para o sigma.
Os efeitos sobre os reflexos nociceptivos, pulso, pupilas,
respiragiio, temperatura e comportamento foram estudados.

Os efeitos analgésicos s6 foram obtidos com a ativagiio
dos reccptores mu e capa. No caso da ativagdo do receptor
mu a analgesia obtida através da administragdo prolongada
da droga se associa a um comportamento de indiferenca ao
mcio e posteriormente de procura da droga (habito). O re-
ceptor capa cstd associado a atividade antinociceptiva e a
um risco menor, porém presente, de habito. O sigma origina ex-
citagdo ¢ alucinagdes; quando em elevadas concentragdes pode
ocasionar delirio. Assim as medicagdes com alta atividade
sigma s6 pode ser usada em baixas doses, uma vez que seu au-
mento pode levar a significativos problemas de comportamento.

Foram identificados receptores morfinosseletivos (mu-
2), encefalinosseletivos (delta) e receptores que se ligam a
morfina e a encefalina com afinidades aproximadamente
iguais (mu-1). A dependéncia fisica, depressdo respiratéria
¢ hipotensio arterial parecem se manifestar apenas quando
0s receptores mu-2 siio ativados.

A dinorfina parece se ligar preferencialmente a um sub-
tipo de receptor capa.

A maioria das drogas opidceas produzem ativagio de
vérios tipos de receptores; assim embora haja certo predo-
minio na afinidade, em geral nio ha seletividade absoluta.

Nas doses comumente usadas na priética clinica, é prova-
vel que a concentragio de morfina e outros narcéticos no
sistema nervoso central seja alta o suficiente para ativagio
de muitos tipos de receptores opidides. O reconhecimento
de multiplos receptores opidides com diferentes fungdes far-
macologicas e localizagdes anatdmicas diferenciadas tem
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implicagdes importantes para o tratamento das dores, prin-
cipalmente nos doentes portadores de cincer, com analgési-
cos narcdticos.

Recentemente se conseguiu separar a analgesia morfinica
do receptor mu-1, da dependéncia fisica e depressio respi-
ratéria do mu-2, com a utilizagio em roedores da
naloxonazina, um antagonista irreversivel e seletivo do re-
ceptor mu-2.

Pesquisas alvissareiras propdem analgesia com opidides
mu-1-seletivos puros, que ndo desencadeiem os efeitos co-
laterais indesejaveis.

A distribuigfo desigual dos receptores enseja a possibili-
dade de analgesia qualitativa e quantitativa escolhidas con-
forme o uso da via e da combinagéo dos analgésiicos opidceos
empregados.

Neuroplasticidade

A idéia de uma dinfimica persistente na 4rea funcional
do sistema nervoso, embora antiga, sd veio se somar com
conceito semelhante na anatémica nos Gltimos anos.

Os progressos obtidos na biologia dos tumores estdo in-
fluenciando no esclarecimento dos mecanismos de percep-
¢do algica.

Os estudos recentes de porgdes do acido desoxidorribo-
nucleico que inicialmente identificaram os oncogenes ¢ mais
tarde os proto-oncogenes (c-oncs), demonstraram que expe-
riéncias nociceptivas induziam a formagio de proteinas em
diversos niveis de interagio do sistema nervoso através da
ativagiio de genes de expressio precoce.

A identificagdio de proteinas codificadas pelos oncogenes
selecionados esta facultando nesta década de 90 um novo e
revolucionario mapeamento das vias nocieptivas. Técnicas
de imunohistoquimica permitem uma defini¢io celular des-
sas vias.

O oncogene mais empregado nos estudos fisiologicos ¢
farmacolégicos da sensagiio dolorosa é o “c-fos” que se tra-
duz em proteina intranuclear.

Programas multidisciplinares de assisténcia a torturados
buscam estabelecer nexos entre achados anatémicos frutos
de nociepgiio anormal e prolongada. Virios trabalhos ainda em
fase embrionaria, corroboram com a idéia que a estimulagiio
noxica promove um rearranjo estrutural do sistema nervoso.

Uma cascata de eventos fisioldgicos e anatdmicos ¢ de-
sencadeada a partir do inicio da estimulagiio dolorosa a ni-
vel dos receptores. Alguns autores advogam que a profilaxia
de diversos estados dolorosos seria conseguida com o blo-
queio da nocicepgiio mais distal ao neuroeixo. Escolas euro-
péias comegam a utilizar anestesia local associadas a geral
em diversas cirurgias com este intuito.

Tratamento
Estratégias basicas

A relagdio de confianga com o médico é de extrema im-
portincia para o tratamento do doente com dor neoplasica.
Devemos sempre acreditar ¢ demonstrar credibilidade naquele
que nos procura e considerar seriamente suas queixas.

A colheita da historia da doenga e do quadro algico nela
inserido deve ser cuidadosa.

Uma avaliagiio dos fatores psicologicos e sociais que
possa confundir, deve ser feita com atengio.

O exame fisico geral e em especial o neuroldgico neces-
sita particular denodo.

A adogio e revisio de medidas diagnosticas precisa ser pes-
soalmente realizada pelo médico assistente. As limitagdes
de cada procedimento diagndstico devem ser conhecidas.

A determinagio da extensio da doenga oncoldgica é fun-
damental para o tratamento do quadro doloroso. O tempo
esperado de sobrevida, fungdes de drglos vitais, riscos com
medicag¢des diversas, riscos anestésicos e cirlirgicos, entre
outros dados fornecidos pelo detalhado estadiamento, nio
raramente decidem a conduta a ser tomada.

As dores requerem tratamento imediato, mesmo durante
a investigagdo das mesmas. O conforto inicial obtido pode
significar a diferenga entre a adesiio ou abandono do pa-
ciente a terapia. .

A utilizagdo de medidas anestésicas e neurocirtirgicas
podem ser consideradas desde a primeira avaliagfo.

O arsenal terapéutico atual, para o combate da dor asso-
ciada ao cincer, permite controle adequado em mais de 90%
dos casos; mesmo quando ja excetuadas medidas extremas,
em fases finais, como a hibernagfo. A simples mengio das
chances diminutas dele continuar sofrendo de sua dor pare-
ce ter efeito analgésico. Devemos transmitir auspiciosamente
estes dados epidemioldgicos.

O melhor tratamento da dor é aquele que alivia o des-
conforto eliminando a causa, no caso da dor decorrente de
ciincer, o tratamento oncoldgico especifico.

A identificagfio da causa da dor é extremamente impor-
tante. No primeiro contacto com o portador de doenga ma-
ligna devemos sempre lembrar que o mesmo pode sofrer de
um quadro algico niio relacionado com o ciincer. A chance
das dores nio estarem relacionadas com o cincer no doente am-
bulatorial ¢ de 10% e naquele internado é de apenas 3%. Esta
possibilidade embora remota pode, quando mencionada, aliviar
tensdes e facilitar um exame mais cuidadoso sob cooperagdo.

Dores associadas a terapia do cincer como a pds opera-
téria, pos quimioterapias e as actinicas também devem fazer par-
te do diagnostico diferencial da etiologia dolorosa. Constituem
19% nos sofredores internados e 25% nos ambulatoriais.
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Um quadro doloroso tipico e comumente encontrado na
populagdo, como por exemplo uma cefaléia tipo tensdo, pode
ser expressdo inicial de doenca mestastatica, principalmen-
te quando o atendido ja ¢ diagnosticado como portador. Na
populagdo hospitalizada portadora de neoplasia maligna 78%
se queixam de dores conseqiientes de envolvimento tumoral
direto; j4 na ambulatorial esta taxa cai para 62%. Assim sen-
do, muitos sintomas que ndo nos levariam a uma investiga-
¢do subsidiaria e normalmente seriam seguidos durante a
evolugdo clinica, sdo merecedores de valorizagio especial.

Muito embora o desejo do doente, de seus familiares e
do proprio médico seja considerd-lo curado, mesmo ap6s
periodo prolongado sem recidiva da moléstia primaria, na
avaliagdio devemos sempre ser pessimistas e investigarmos
a possibilidade oncoldgica. Este sentimento pessimista nem
sempre deve ser transmitido ao doente, preservando-lhe uma
esperanga de prognostico favordvel, desde que o tratamento
e a investigagdio ndo sejam negligenciados. Quando o pa-
ciente nos € encaminhado por outro colega, seguimos a con-
duta j4 adotada. Naqueles que nos procuram diretamente,
geralmente satisfazemos sua curiosidade de maneira caute-
losa. Excepcionalmente, o doente ndo deve receber todas as
informagdes sobre sua afecgdo. O que geralmente acontece
€ que sua curiosidade parece respeitar limites que lhe per-
mitam continuar vivo, com plangjamento de futuro, e, ndo
raramente, ele torna-se impermedvel a informagdes que o
impegam de assim se manter.

A classificagdio da dor, ou das dores que afligem o nosso
doente sdo decorrentes do aumento de nocicepgio,
desaferentagiio ou ainda mistas, ¢ de suma importincia para
tragarmos estratégias terapéuticas. Drogas que atuam peri-
fericamente reduzindo as substincias algiogénicas ¢ cirur-
gias que interrompem a aferéncia ndxica podem ser de pou-
ca validade ¢ as vezes até prejudiciais para os portadores de
desconforto por desaferentagiio. Sedativos freqiientemente
causam agitagdo em doentes portadores de desconforto por
aumento de nocicepgio.

Terapia antineoplasica

A terapia antineopldsica é sem davida a de maior efica-
cia e indicagdo no alivio da dor oncoldgica. Pode utilizar
métodos Uinicos, isolados, maltiplos, simultineos, combina-
dos, excludentes, potencializados, singulares, repetidos, cu-
rativos ou paliativos e sobretudo analgésicos.

A radioterapia, indicada no tratamento das metéstases
oOsseas, combina agdes paliativa, profilatica de fraturas e anal-
gésica. Nas metastases disseminadas pode ser multifocal;
ou difusa na telerradioterapia convencional e pela adminis-
tragao de isdtopos radioativos como o fosforo e o iodo, atin-
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gindo, em ambas, o corpo todo. Nas compressdes da medula
espinal, nas hipertensdes intracranianas e em outras situa-
¢Oes compressivas a radioterapia constitue indicagdo tera-
péutica importante. Associada com métodos estereotixicos
pode destruir seletiva e precisamente pontos desejados do
sistema nervoso e enddcrino, com finalidade tanto oncold-
gica como analgésica.

A hormonioterapia aditiva ou ablativa proporciona anal-
gesia significante nos portadores de neoplasias mamarias,
prostaticas e endometriais.

A Ooforectomia bilateral a terapia antiestrogéncia siio
uteis no controle do desconforto algico das metastases 6sse-
as de mama e tem sua indicagiio dependente da detecgdo de
receptores e da fase de fungiio ovariana. A hipofisectomia
cirirgica transesfenoidal, estereotixica (quimica, por
radiofreqiiéncia ou actinica) ou ainda percutinea sob
radioscopia biplanar (quimica ou por radiofreqiiéncia) ain-
da constitui uma opgdo para as dores difusas secundarias a
metastases de adenocarcinoma de mama.

O sofrimento doloroso das metastases dsseas de neopla-
sias de prodstata pode ser aliviado com inibidores
androgénicos, liberadores do hormdnio luteinizante,
estrogenos, orquiectomia e hipofisectomia.

As portadoras de dores de neoplasia de endométrio con-
seguem freqiientemente alivio com progestigenos.

O uso de antiinflamatérios hormonais como os corticoi-
des ¢ de maneira especial 0til no tratamento de compressdes
de estruturas nervosas centrais ou periféricas. A distensio
da capsula hepdtica por metastases pode ter sua dor reduzi-
da com o uso dos corticdides.

A quimioterapia é um tratamento antineoplasico que ali-
via condigdes algicas diversas, quando administrada
sistemicamente ou por via intra-arterial.

Procedimentos inquemiantes com as embolizagdes por
cateterismo vascular reduzem tanto o volume das massas
tumorais como as dores que elas produzem.

Farmacoterapia analgésica

O método mais utilizado para minimizar o sofrimento
de doentes oncologicos com dores variadas ¢ a farmacotera-
pia analgésica.

A escolha de uma droga analgésica deve ter como base
as especificidades da dor e da medicagio.

O conhecimento sobre a farmacologia (classe, duragio
do efeito analgésico, propriedades farmacocinéticas,
equianalgesia, vias de administragio) ¢ imprescindivel para
uma boa prescrigio.

Apbs o ajuste inicial da dose, a administragdo da droga
deve ser regular; embora com certa maleabilidade que res-
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peita as horas de sono e posteriormente os efeitos de tole-
rincias e dependéncia.

Combinagdes de drogas que potencializem a analgesia e
reduzam os efeitos colaterais, sdo extremamente uteis. En-
quanto que aquelas que promovem situagdes inversas de-
vem ser evitadas.

A previso e o tratamento dos efeitos colaterais (depres-
sdo respiratéria, hipotensdo arterial, nduseas e vomitos,
sedagiio, constipagio intestinal, retengio urinaria, mioclonias
multifocais, pruridos e outros) deve ser feito rotineiramen-
te. O doente e seus acompanhantes devem ser alertados so-
bre a possibilidade da ocorréncia dos mesmos e das provi-
déncias a serem tomadas.

O tratamento do doente tolerante € dificil, mas possivel
principalmente se combinarmos técnicas anestésicas e
neurocirdrgicas, além de combinarmos drogas narcéticas e
adjuvantes. A troca de um narcético por outro deve levar em
conta o risco de abstinéncia e ser gradativa. A taquifilaxia
das drogas necessita ser conhecida e tratada. Vias opcionais
de administragio podem reduzir em muito a quantidade de
droga utilizada, por exemplo as vias peridural e intratecal
(inclusive intraventricular).

Uma reavaliagiio da dor deve ser periddica e imediata
quando o controle algico ndo for obtido ou recidivar. O in-
sucesso da terapéutica analgésica merece uma reavaliagdo
completa; a doenga é progressiva e o quadro clinico dindmi-
co. A persisténcia com métodos que no inicio do tratamento
causaram alivio das dores ¢ tentadora, mas muitas vezes in-
frutifera e prejudicial.

Diferengas individuais quanto a resposta analgésica sio
encontradas na pratica rotineira. Nas criangas e nos idosos
as doses recomendadas sdo se ajuste mais dificil e lento.

A via de administracio deve ser a mais confortivel e menos
agressiva. Normalmente a via eleita ¢ a oral; e mais recen-
temente, pela comodidade a topica em forma de emplastros.

No final da década de 80 a Organizagiio Mundial de Sau-
de alardeou em todos os cantos do planeta, como parte de
um programa em prol do alivio da dor neopldsica, que a
farmacoterapia analgésica seria o sustentaculo das providén-
cias neste mister.

Os analgésicos foram separados em quatro grupos: 0s ndo
opidides, os opioides fracos, os opidides fortes, € os adjuvantes.

Dentre os analgésicos nio narcéticos (ndio opidceos) os
antiinflamatdrios nio esterdides como os salicitados (acido
acetil salicilico e diflunisal), os pirazol6énicos (metilme-
lubrina, fenilbutazona e oxifenilbutazona, feprazona,
bumadizona), os derivados propidnicos (ibuprofeno, cetopro-
feno, naproxeno), os aminofenoélicos (paracetamol,
acetofenitidina), os indolacéticos (indometacina, sulindac,
glucametacina, benzidamina), os oxicanos (piroxicam), os

femanatos (flufenamina, mefanamina) e os derivados do
4cido acético (diclofenaco, fenclorfenaco, fentiazaco) repre-
sentam a abordagem de primeira linha no tratamento farma-
coldgico da dor neoplésica. Sdo comumente administrados
por via oral e ndo causam tolerdncia nem dependéncia fisica
quando usados de maneira repetida.

Os analgésicos antiinflamatérios ndo esterdides tém uma
eficicia limitada por um efeito teto, isto é, o aumento da
dosagem além de um certo nivel nio ¢ correspondido com
maior analgesia. Todos tem agdes analgésicas, antipiréticas
e antiinflamatérias.

O paracetamol apresenta mesma equivaléncia analgési-
ca ¢ antipirética que o acido acetilsalicilico, entretanto €
muito menos eficaz na a¢io antiinflamatéria. Seu uso nio
provoca efeitos gastrintestinais, hematopoiéticos € renais
como 0s que ocorrem com a aspirina. Ambos sdo as drogas
de primeira escolha pela analgesia comprovada para dores
leves a moderadas a um custo relativamente baixo. Os dois
farmacos ndo apresentam fendmenos de hipersensibilidade cru-
zada. O maior risco de uma intoxicagio aguda por superdosagem
de paracetamol ¢ a necrose hepética, podendo ser fatal.

Os analgésicos antiinflamatérios nio hormonais parecem
atuar no metabolismo do 4cido aracdénico, reduzindo os te-
ores de prostaglandinas e conseqilientemente seus efcitos
algiogénicos periféricos.

Os antiinflamatérios hormanais sio representados pelos
corticoesterdides (desametasona, prednisolona, metilpre-
dnisona, betametasona). Sdo indicados em ocasides especi-
ais para o tratamento da dor intensa inflamatoria ou oncol6-
gica, por um periodo de tempo curto.

Os antiinflamatdrios, hormonais ou niio, potencialmente
agridem a mucosa gastrintestinal. O uso da via retal, admi-
nistragdo concomitante de antidcidos variados e dietas pro-
tetoras, parece minimizar a agressdo. Nos doentes com 0l-
cera péptica, colites ou intolerincia incaracteristica, 0
paracetamol e a dipirona sdo opgdes lteis.

Os analgésicos narcdticos, ou opidceos, constituem o
grupo de medicamentos mais importante no tratamento da
dor neoplasica. Sfio excelentes analgésicos para quadros de
dor por excesso de nocicepgio enquanto nas dores neuro-
paticas produzem alivio insatisfatorio.

A experiéncia algica envolve a nocicepgido pura e um
estresse subjetivo psicoafetivo. Os opidceos parecem exer-
cer efeitos em ambos os componentes. O sofrimento é redu-
zido dramaticamente, de tal maneira que alguns doentes
declaram que a dor continua, porém nio os incomoda.

As respostas autondmicas a estimulagio noxica (sudore-
se, taquicardia, hipertensio arterial, etc.) sio suprimidas pe-
los opidceos.

As vias de administra¢do sfo variadas, e incluem: oral,
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intravenosa, subcutinea, intramuscular, transdérmica,
transmucosa, epidural, subaracndice e intraventricular.

Além da analgesia os opidceos possuem muitos outros
efeitos fisiologicos como sedagdo, depressdo respiratoria,
nduseas, prurido, diminuigdo da motilidade intestinal, miose,
retengdo urindria, espasmos biliar, supressdo da tosse e
vasodilatago.

Na pratica clinica doentes com diarréia, hipertensio ar-
terial, tosses, incontinéncia urindria e insdnia, podem ser
beneficiados pelos efeitos colaterais mencionados.

Doentes em mal estado geral, hipovolémicos, quando
medicados com analgésicos narcéticos podem chocar pelo
efeito vasodilatador.

Os doentes apresentam importante variagdo individual
em relagio as doses de opidceos com analgesia eficaz, A
posologia deve ser condicionada ao efeito clinico ou limita-
da pelo efeito colateral a ela relacionada.

Os opidceos produzem sedagiio proporcional a dose, en-
tretanto existe uma faixa de seguranga de dose e de respec-
tiva concentragiio plasmatica em que ocorre analgesia ade-
quada sem comprometimento do sensorio.

A depressiio respiratéria ¢ o efeito mais temivel destas
drogas e esta relacionada com a dose utilizada, idade, afec-
¢oes dos aparelhos respiratério e cardiocirculatério conco-
mitantes (broncopneumonia, enfisema pulmonar) ¢ 4 inten-
sidade da dor. Os opidceos diminuem as respostas venti-
latérias frente a hipoxemia e a hipercapinia.

Os analgésicos narcoticos mais comumente utilizados
sfio: a morfina, a metadona e o fetanil. Sdo consideradas
agonistas puros, ndo possuem efeito maximo limitado e pro-
porcionam maior analgesia e maior sedagfio com o aumento
das doses. Sdo classificados como opidides fortes.

Agonistas parciais ou agonistas-antagonistas mistos sio
drogas como a pentazocina, o butarfanol, o propoxifeno ¢ a
nalbufina, que apresentam efeito teto € em certas circuns-
tdncias antagonizam e ds vezes revertem os efeitos dos pu-
ros. Como vantagens estes compostos provocam menos de-
pressdo respiratoria, espasmo de esfincter biliar e habito.
Quando administrados a doentes ja em uso prolongado de
agonistas podem precipitar quadros de abstinéncia. Estas
drogas sdo classificadas como opidides fracos.

A tolerancia analgésica (diminuigdo do efeito redutor da
dor com a repeti¢do da administragiio) e de instalagio bas-
tante varidvel, parece acompanhar em intensidade a tolerin-
cia 4 depressdo respiratoria.

A dependéncia fisica é comum em doentes que recebem
narcéticos para controle de suas dores, enquanto que o hébi-
to (dependéncia psicoldgica) muito raro.

Os antidepressivos triciclicos (amitriptilina, imipramina,
clor-imipramina, maprotilina) combatem a depressio e apre-
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sentam efeito analgésico. Interferem no mecanismo de agio
das catecolaminas e indolaminas. Bloqueiam a recaptagio
de cerotonina e noradrenalina das vias supressoras da dor
descendentes oriundas do tronco cerebral. O efeito analgé-
sico inicia-se entre o segundo o sétimo dia de uso, enquanto
seu efeito antidepressivo é mais tardio. Entre os efeitos, os
antidepressivos apresentam sonoléncia, sialosquese, palpi-
tacdes, distirbios da condigdo miocérdica, distirbios da aco-
modag¢do visual, hipotensio postural, agravamento do
glaucoma de angulo fechado, obstipagdo intestinal, reten-
¢do urindria, sedagdo, tremores e sindromes psicéticas. Nos
casos de intolerdncia sdo opgdes alternativas os tetraciclicos
(mianserina) e as benzamidas modificadas (sulpirida,
tiaprida) embora com eficdcia analgésica menor.

Ainda que os doentes com dor oncoldgica sejam
freqlientemente deprimidos e estas medicagbes sejam
antidepressivas eficazes, evidéncias sugerem que as agdes
de alivio da dor dos triciclicos sejam, pelo menos parcial-
mente, analgésicas em si mesmas e nio exclusivamente
mediadas através de seus efeitos depressivos. A analgesia e
a normalizagdio dos ciclos de sono, siio obtidas com doses e
prazos menores que os exigidos para os efeitos
antidepressivos.

Recentemente dois medicamentos antidepressivos nio
triciclicos foram introduzidos na pratica médica: o fluociteno
que atua através da recaptagiio da serotonina, praticamente
ndo causa sedagfio nem ressecamento das secre¢des, poden-
do ser 1til nos intolerantes; e a tratozona que possue peque-
no efeito colinérgico e potente sedativo. Ambas sido promis-
soras mas carecem de estudos mais aprofundados e com
maior segmento.

Estimulantes como o metilfenidato e a destroanfetamina
aumentam a analesia e reduzem a sedagiio produzidas pelos
opidceos. Sdo especialmente benéficos nos doentes porta-
dores de dores oncoldgicas.

Neurolépticos (fenotiazinos, tioxantenas ¢ butirofenonas)
apresentam efeito ansiolitico e analgésico. Agem como
depressores do sistema nervoso central, em especial no sis-
tema limbico, acarretando assimbolia da dor. Dentre os efei-
tos colaterais sdo citados:sonoléncia, disforia, sialosquese,
hipotensdo postural, obstipagidio intestinal, retengdo urini-
ria, sindromes parkinsonianas, discinesias, pigmentagio ocu-
lar ¢ cuténea e ictericia.

Anticonsulsivantes (carbamazepina, difenil-hidantoina,
clonazepan, baclofeno, valproato) sdo Uteis nos tratamentos
de dores com componentes paroxisticos. Podem causar
sedagiio, desorientagdio, ataxia, disforia, hipertrofia gengi-
val, eritema multiforme, distirbios gastrintestinais,
hematoldgicos e hepéticos.

A administragio sistémica de anestésicos locais
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(intravenosa ou oral) tem sido proposta nos ultimos anos
como alternativa no tratamento da dor neuropitica. Apos
injegdes intravenosas de lidocaina ou 2-cloroprocaina, nos
casos em que se obtém analgesia, siio medicados com ani-
logos orais de anestésicos locais (mexiletina, tocainida). Pela
potencialidade toxica e pela introdugio recente no arsenal
terapéutico, o seu uso deve ser cauteloso.

Os benzodiazepinicos sio tUteis para o tratamento da dor
associada a espasmos musculares, pelo efeito miorrelaxante.
Produzem agfio ansiolitica e tratam a insdnia. Apresentam
como efeitos colaterais: sonoléncia, desorientagiio e sedagio.

Os antidepressivos triciclicos ¢ os neurolépticos sio as dro-
gas geralmente utilizadas em associagdes com analgésicos, na
qualidade de adjuvantes no tratamento da dor oncoldgica.

Segundo esquemas analgésicos sugeridos pela Organi-
zagio Mundial da Saade, devemos utilizar uma escada de
trés degraus na abordagem da farmacoterapia analgésica. No
primeiro seriam utilizados analgésicos niio opidides, associ-
ados a adjuvantes. No segundo, no caso de persisténcia ou
aumento das dores, associariamos opidides fracos. No ter-
ceiro degrau, se o desconforto continua introduzir os opioi-
des fortes.

Procedimentos anestésicos

O emprego de anestésicos locais e opidceos pode ser uti-
lizado no bloqueio farmacoldgico das vias nociceptivas.

As substincias anestésicas comumente administradas
nestes bloqueios sfio: procaina, lidocaina, prilocaina e
bupivacaina. Siio injetadas nas vizinhangas dos troncos ner-
vosos, plexos, raizes nervosas, espagos peridural e
subaracnoideo.

O bloqueio anestésico fornece informagdes para diag-
ndstico e progndstico, além de ser terapéutico.

Sua utilidade nas dores benignas ¢ de curta duragio é
inquestionavel. Nos doentes cancerosos, dores miofasciais,
chamadas de corolario das relacionadas diretamente com a
doenca de base, respondem de maneira excelente aos blo-
queios de pontos e abordagem fisidtrica complementar. Nos
casos em que a dor é secundaria ao ciclo vicioso dor-espas-
mo muscular o alivio obtido pode ser bastante prolongado.

A combinagiio entre a abordagem anestésica e a fisiatrica
constituem em bindémio vitorioso em inimeras afec¢des do-
lorosas ligadas a oncologia. Os bloqueios liberam partes de
corpo para atividades de reabilitagio que de outra maneira
permaneceriam em imobilidade antélgica, perpertuando e
agravando a dor.

Os bloqueios siio uteis para minimizar o desconforto de
inGtmeros procedimentos terapéuticos como curativos, pun-
¢oes aliviadoras de cistos e abscessos, redugdes de fraturas

e luxagdes, dentre outros.

Muitos doentes podem ter suas dores amenizadas tem-
porariamente enquanto aguardam os procedimentos terapéu-
ticos especificos para a causa das mesmas.

Quando o agente utilizado no bloqueio é o opiiceo, as
drogas mais empregadas sdo: morfina (cloridrato ou sulfa-
to), meperidina e fentanil, podendo ser administrados por
infiltragdes em vizinhangas de estruturas nervosas como tron-
€Os nervosos, raizes, ginglios, espagos peridural, subarac-
noideo e ventricular.

No bloqueio opidceo analgesia obtida é prolongada e nio
interfere com a atividade motora; embora possa alterar o
padrio respiratério e o controle urindrio. As doses sdo mini-
mas mesmo em doentes tolerantes.

Os bloqueios podem utilizar uma combinagio de ambos
os tipos de drogas (anestésicos locais e opidceos) com ob-
tengiio de efeitos aditivos.

Implantes tempordrios ou definidos de catéteres com ou
sem filtros de bactérias, com ou sem cimaras subcutineas
de ascesso para novas infiltragdes, auxiliam quando se dese-
ja bloqueios continuos.

Em afecgdes dolorosas com componente autonémico
exarcecbado podemos submeter os doentes a bloqueios de
ginglios simpdticos como por exemplo, o ginglio estrelado
que promove melhora da perfusio periférica, incremento na
depuragio das substincias algogénicas, e redugdo de ativi-
dade espontdnea axonal e de receptores. Sdo Uteis em casos
de distrofia simpaticorreflexa, causalgia e outras
disautonomias simpdticas crinio-cervico-faciais. Bloqueios
simpaticos podem ser realizados em outros pontos do siste-
ma nervoso com a mesma facilidade.

Nos doentes em que queremos uma anestesia ou analge-
sia por um periodo prolongado sem a necessidade de
reinfiltrages, agentes neuroldgicos podem ser empregados
com ou sem prévio teste com agentes anestésicos. Isto é o
que ocorre com a neurdlise do plexo ccliaco no tratamento
de dores viscerais do abddme superior (tergo inferior do esé-
fago, estdbmago, duodeno, pincreas, figado, etc); com a
naurdlise do plexo hipogastrico superior no tratamento das
dores viscerais pélvicas (ovidrios, Utero, bexiga, reto e
sigmdide) e com a neuroadendlise no tratamento de dores
difusas secundarias a metastases 6sscas (de mama e prostata
principalmente).

Os agentes neuroliticos rotineriamente utilizados siio o
alcool e o fenol. As lesdes mais precisas, em que os limites
necessitam ser respeitados (como por exemplo quando os
alvos siio 0s nervos cranianos sensitivos, raizes sensitivas
no espago liqudrico), nio costumam ser efetuadas quimica-
mente e sim por radiofreqiiéncia, criocoagulagio, radiocirurgia
ou ainda a céu aberto com microbipolar ou microbisturi.
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Alguns doentes com dores tordcicas por cincer que pot-
tam metastases cerebrais sdo impossibilitados de obter anal-
gesia através de cordotomias e catéteres epidurais pelo risco
de uma descompensagio pressorica. Nestes casos uma das
possibilidades para analgesia (unilateral) e a passagem de
cateter no espago interpleural. A solugfio analgésica, com-
posta de anestésico local e opidide, ¢ administrada em inter-
valos regulares, pelo doente ou familiares, através do cate-
ter protegido por um filtro de bactérias.

O implante de sistema de administragiio de opidceos no
sistema nervoso central é um método importante de obten-
¢do de analgesia no doente canceroso.

As bombas possuemt um reservatério de drogas que va-
riam de 12 a 50 ml de volume. Podem ser acionadas meca-
nicamente, por pressdo permanente através de expansiio de
gases e por bombeamento eletrénico computadorizado,
telemetricamente comandado. Podem liberar as drogas no
espago subaracnoideo, cisternal e intraventricular. A
liberagdo epidural, embora segura quanto a infecgdes,
tem desvantagens como necessidade de maior dosa-
gem de farmaco, entupimentos freqiientes e deslocamen-
to do catéter freqiientes.

Tratamento neurocirirgico
Métodos ablativos

O tratamento neurocirirgico pela interrupgdo das vias
nociceptivas deve ser realizado quando a dor ¢ causada pre-
dominantemente por excesso de estimulagdo noxica. Trata-
se de um método ablativo e, como tal, acarreta mudangas
definitivas no sistema nervoso locorregional ¢ a distdncia.

Quando a dor persistir, depois de esgotadas as medidas
de tratamento clinico-sintomatico, a indicac¢io da interrup-
¢do das vias dolorosas podera ser concretizada.

A interrupgdio neurocirirgica das vias ndxicas pode ser feita
em qualquer nivel do sistema nervoso central ou periférico.

A cirurgia podera ser realizada “a céu aberto” ou de
maneira percutiinea.

Os procedimentos percutineos sdo mais simples, mais
seguros, mais precisos ¢ de baixo custo operacional, ndo se
associam com as complicagdes inerentes aos convencionais;
mas, as vezes, por necessitarem da cooperagio do doente
durante o tempo parcial ou total de sua realizagdo trocam o
traumatismo tissular do método “a céu aberto ¢ inconsciente”
pelo traumatismo psicoafetivo do “percutineo e cooperante”.

Para minimizar o sofrimento da lucidez durante as cirurgias
percutineas sio administradas drogas que causam amnesia
anterdgrada e retrograda e cada vez mais se enriquecem os pro-
cedimentos com dados neurofisiologicos e neurorradiold-
gicos de maneira a reduzir o tempo de participagdo do doente.
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A interrupgio das vias podem ser obtidas com a lesdo
quimica de agentes neuroliticos, térmica e dispositivos de
criocoagulagio ou termocoagulagiio por radiofreqiiéncia,
isquémicas por compressdo mecinica e ainda actinicas com
a combinagiio de métodos estereotixicos e de radioterapia
multicolimada.

Estudos neurorradiolégicos desde radiografia simples,
radioscopia, tomografia computadorizada e mais modernas
imagens por ressondncia magnética podem ser usados no
pré, trans e pds-operatorio destes procedimentos.

As neurotomias mais realizadas em doentes oncoldgicos
sio as trigeminais. O Ganglio de Gasser ¢ atingido através
da pung¢do do buraco oval. Controle radioldgico e
neurofisiologico com microestimulagiio motora € sensitiva
(este Gltimo com a colaboragio do paciente que aponta a
drea de seu rosto estimulada) conseguem identificar o local
de contacto da ponta ativa com a estrutura nervosa, se necessario
¢ feita mudanga de posi¢lo ou entiio se procede a lesdio desejada.
As lesdes nos doentes portadores de cincer costumam ser mais
extensas para evitar recidiva do quadro doloroso.

Ainda no segmento craniocervical sdo realizadas lesdes
dos nervos glossofaringeo, vago, grande occipital, € dos ra-
mos recorrentes posteriores das rafzes cervicais.

Rizotomias sfio realizadas em todos os niveis da coluna,
obtendo-se contacto de maneira percutinea com os forimes
de conjugagdo ou ainda por pungdio do espago subsracnoideo
por via posterior ou lateral e alcangado a raiz desejada den-
tro do estojo Osseo.

As tratotomias sio cirurgias que interrompem vias de
nocicepgdo e que trazem alivio d dreas extensas do corpo.
No segmento cefilico a tratotomia trigeminal interrompe o
trato descendente do nervo trigémeo na face postero-lateral
da medula oblonga. As cordotomias sdo tratotomias que in-
terrompem a transmissdo de informagdes noxicas no trato
espinotaldmico lateral. As mielotomias medianas interrom-
pem as fibras provenientes dos cornos posteriores que cru-
zam a linha média em direg¢do dos tratos espinotalimicos,
produzem analgesia bilateral, aproximadamente simétrica,
e, dependendo do nivel realizado, suspensa.

Mesencefalotomia ¢ indicada para as dores secundarias
a0 comprometimento neoplsico uni ou bilateral da cabega,
pescogo ¢ membros superiores. A lesdo ¢é realizada através
de método estereotaxico, apds identificagiio das estruturas
por intermédio de ventriculografia ou reconstrugio tomogrifica
de cortes finos. Alguns centros estio desenvolvendo técnicasatra-
vés de imagens por ressonincia magnética, enquanto outros
desenvolvem metodologia estereotixica computadorizada
que dispensa o uso dos arcos de fixagdo dssea.

Alguns doentes portadores de cincer apresentam dores
neuropdticas, secundarias a lesdo ou disfungdo do sistema
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nervoso central ou periférico. Estas dores diferem tanto cli-
nica como fisiopatologicamente daquelas decorrentes de
aumento de nocicepcio e, em geral, se associam a perda
parcial ou completa da sensibilidade. Os procedimentos
ablativos nestes doentes visam silenciar 4reas com hiperati-
vidade de desaferentagiio, porém, nio raramente estio rela-
cionados com a génese e mesmo agravamento do descon-
forto. Uma lesdo no sistema nervoso acarreta alteragodes
locorregionais e a distancia, podendo evoluir apdés um pe-
riodo varidvel de laténcia para um desconforto neuropatico.

Um procedimento ablativo adotado na terapéutica de
dores neuropdticas ¢ a nucleotomia do trato de Lissauer e da
substincia gelatinosa, também conhecido como lesio da zona
de entrada das raizes dorsais (DREZ). Nesta cirurgia as cé-
lulas hiperativas apés desaferentagio por lesdes variadas
(herpéticas, actinicas, quimiotéxicas, metabolicas, cirargi-
cas e outras) sdo destruidas por radiofreqiiéncia ou
microbipolar. A abordagem ¢ feita através de Jaminectomia
sob anestesia geral sem o uso de curares, com
neuroestimulagdio e controle radiolégico transoperatérios. No
segmento cefilico, a tratotomia trigeminal corresponde a le-
sdo da zona de entrada e é empregada para o tratamento de
dores ncuropiticas dos territorios dos nervos trigémio,
glossofaringeo, vago, Wrisberg ¢ das raizes cervicais altas.

O segmento a longo prazo desses doentes oncologicos
portadores de dores neuropiticas foi possivel apenas nas al-
timas décadas com o aumento do tempo de sobrevida e nos
ensinou que a recidiva das dores era inexoravel e acontecia
com latencia variavel de semanas a anos.

A tendéncia cirrgica para o tratamento de dores de qual-
quer etiologia, oncoldgica ou nio, é a de se evitar os méto-
dos ablativos, pois em muitas ocasides estaremos substitu-
indo uma dor por outra, tio ou mais desagradavel.

Neuroestimulacio para o controle da dor
oncologica

A neuroestimulagdio ¢ um importante método de obten-
¢do de analgesia ndo destrutiva, cujos eventuais efeitos co-
laterais, podem ser abolidos por redugiio ou suspensiio da
estimulagdo. Sua eficécia esta diretamente relacionada com
a selegdio dos doentes, dos materiais empregados e das téc-
nicas adotadas.

A neuroestimulagio pode, em muitos casos, ter sido o
ltimo recurso no tratamento de sindromes dolorosas de di-
ficil controle, nestas Wiltimas décadas. O fato de sc constituir
em terapCutica nio ablativa ja € por si s6 argumento de peso
a colocd-la prioritariamente em relagio a outros procedi-
mentos utilizados para estc mesmo mister.

Como todo novo método terapéutico, sofreu periodo de
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desconhecimento, seguido por exagero e uso inadequado.
Mais tarde caiu no descrédito e segregagio; finalmente, nos
dias atuais, chegou a amadurecer como opgdo confidvel do
arscnal neurocirtirgico para o controle da dor.

A simplicidade e a atual disponibilidade de aparelhos de
tamanho reduzido com controles diversificados ¢ completos
trouxeram conforto e eficicia dos métodos de neuro-
estimulagio.

A neuroestimulagdio transcutinea é utilizada com auxi-
lio de eletrodos maledveis, aderentes e ligados a geradores
através de extensdes de comprimentos variados; ou de ele-
trodos ridigos, fixos ao aparelho estimulador. Meios
ionizantes podem otimizar o contacto de ambos os eletrodos
mencionados.

A neuroestimulagio das colunas dorsais da medula
espinal ¢ realizada através de eletrodos espidurais implanta-
dos tanto de maneira percutinea como por microlami-
nectomias. Em geral, os procedimentos de implantagio po-
dem ser realizados através de anestesia local ou sob analge-
sia e/ou anestesia parcial peridural. O mapeamento transo-
peratdrio por microestimulagio da face dural em contacto
com os eletrodos significa a obtengio de resultados mais
confidveis ¢ afasta eventuais defeitos no sistema a ser im-
plantado, aumentando a seletividade do alvo escolhido. A
conformagiio dos eletrodos implantiveis de mancira
percutinea predispde scu deslocamento, sendo portanto in-
dicados para regides da coluna vertebral que apresentam
menor mobilidade. Os eletrodos implantiveis “a céu aber-
to” oferecem maior 4rea de contacto e menor possibilidade
de deslocamentos; sdo usados preferencialmente nas regioes
cervicais e em scrvigos que nio dispde de radioscopia.

A neuroestimulagdo cerebral profunda é obtida pela im-
plantagdo de eletrodos delicados através de métodos
estereotdxicos. Em nosso servigo o alvo ¢ identificado atra-
vés de ventriculografia com contraste hidrossolavel. Em al-
guns servigos, a tomografia computadorizada e a imagem
por ressondncia magnética, sdo utilizados concomitantemente
com a ventriculografia. Mas em nenhum, até o momento
sem cste antigo exame neurorradioldgico.

Muitos doentes candidatos ao implante de sistema de
neuroestimulagio geralmente tem quadros 4lgicos rebeldes ha
diversos métodos terapéuticos; destarte, mesmo pequena parcela
de alivio torna-se significativa frente ao seu desconforto.

Somente os doentes que obtiveram melhora durante a
fase de teste sdo encaminhados para proceder a internalizagio
definitiva do sistema; entretanto, nem todos conseguem re-
petir seus resultados prévios. A medida em que o sistema
envelhece, falhar em seu funcionamento vio se avolumando:
reduciio da carga da bateria, isolamento dos eletrodos por
fibrose (principalmente naqueles sujeitos a maior mobilida-
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de da 4rea estimulada), defeitos de material, deslocamentos
dos eletrodos e, mais raramente, quadros infecciosos.

Os sistemas que estimulam alvos cerebrais profundos
costumam necessitar voltagens menores, com economia do
sistema gerador; raramente desenvolvem fibroses ao redor
dos eletrodos, pois suas relagdes com os tecidos nio resul-
tam em traumatismos nas areas de contacto.

Nos doentes submetidos a neuroestimulagiio de sitios
opidceos (substincia periaqueductal mesencefilica e
periventricular) pode ocorrer tolerincia; esta pode ser
minimizada com uso de antidepressivos triciclicos e com
padrdes de estimulagdo, deliberadamente nio uniformes. Em
fases precoces (seis meses), o alivio se mantém em 60% dos
implantados, enquanto que ao cabo de 18 meses, o alivio
persiste em 39% destes pacientes. Vdrios autores consideram
melhor resultado qualitativo em doentes portadores de dores
oncologicas com perspectiva de sobrevida mais longa.

A neuroestimulagio somatossensitiva cerebral profunda
(cdpsula interna e nicleos talimicos especificos) utilizada
no tratamento de dores crénicas, em especial nas nauropéticas
com predominio por desaferentagio, oferece bons resulta-
dos na maior parte dos casos, exceto em duas sindromes:
neuralgia pds-herpética ¢ dores talimicas.

A neuroestimula¢io medular ¢ particularmente eficaz na
sindrome algica pos-operatdria (em especial quando ha dano
radicular moderado sem compressiio evidente), sindrome
causdlgica, sindrome do “membro fantasma” e quadros
neuropdticos variados. Analgesia significativa persiste, em

diversas séries, em cerca de 67%. Os resultados nos casos
de dores bilaterais, de linha média, profundas, viscerais e
acometendo membros do mesmo lado sdo insatisfatorios.

A estimulagio transcutdnea oferece bons resultados em
cerca de 80% dos pacientes com lesdes agudas, principal-
mente quando sfio acometidos territorios delimitados e com
dores superficiais. Os resultados sdo desfavoraveis (30 a 40%)
nos quadros dolorosos cronicos, difusos e profundos. Quan-
to maior o tempo de duragiio necessario para o tratamento,
menor o efeito analgésico obtido.

Muito recentemente a neuroestimulagdo foi proposta de
maneira consistente, para o tratamento das dores no doente
oncolégico. Os principais entraves eram: o prognostico da
doenga de base, em particular o tempo esperado de sobrevi-
da e a relagiio custo-beneficio. Nos ultimos anos as dores
neuropdticas, que sabidamente respondem mal aos opidceos,
comegaram a assolar os sobreviventes das medidas especifi-
cas do. tratamento oncoldgico, incentivando o uso da
neuroestimulagdo somatossensitiva.

O aumento do tempo de sobrevida requereu melhora
equiparavel a este aumento na qualidade da mesma e conce-
beu a difusdo da neuroestimulagfio de sitios opedceos para
as dores decorrentes de excesso de nocicepgdo.

Nesta Gltima década esta tendéncia teve parcial reversio
com o uso de sistemas implantdveis para liberagiio de
opidceos no sistema nervoso (intraventricular, cisternal e
subsracnoideo), associadamente as dificuldades da forma-
¢lilo de profissionais habilitados em estercotaxia.

Summary

The fear of cancer is undoubtedly related to pain. The limitations in therapeutics in relation to the cure, confuse them-

selves to the difficulties founded in the analgesia.

An expressive contingent of patients believes they will surely suffer from horrible pain since the diagnoses of the disease

has been made.

This article tries to show that the advances achieved in the specific treatment of cancer, were also fot the last years,
Jollowed by progresses obtained for a better quality of life, specially in relief of pain.
Updated notions of anatomy, physiology, neurochemistry, embiology and analgesic therapeutic are exposed.
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