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USO DE OPIOIDES NO TRATAMENTO DA DOR CRONICAE A
FARMACOGENOMICA NO CONTROLE DA DOR E REDUCAO DE RISCO A
DEPENDENCIA

USE OF OPIOIDS IN THE TREATMENT OF CHRONIC PAIN AND
PHARMACOGENOMICS IN CONTROLLING PAIN AND REDUCING THE RISK OF
DEPENDENCE
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O niimero de pacientes que relatam dor com possivel risco de cronificagio levou
a um aumento significativo de consultas, sendo seguido com isso de um acréscimo na
prevaléncia da dor crénica nas dltimas décadas. Para o diagnéstico, é fundamental que haja
uma avaliacdo da dor para um melhor entendimento e para que tenha um tratamento
adequado para cada paciente. Sendo assim, existem alguns métodos capazes de ajudar nessa
avaliagdo, como por exemplo, a Escala Visual Analégica (EVA) ou Escala Visual numérica
(EVN), onde é possivel ter uma nogio aproximada da intensidade da dor sentida pelo
paciente. O 6pio é uma substincia extraida da planta Papaver Somniferum, alcaloide, que
possui capacidade de analgesia e sedacdo, utilizado em casos em que outras classes
farmacolégicas nio apresentam resultado de alivio nos sintomas. A dor crdnica é tratada
seguindo a Escada Analgésica da Organizacdo Mundial da Satdde, onde as classes de
medicamentos analgésicos sdo utilizadas de acordo com a intensidade. Os receptores nos
quais os opioides se ligam sio chamados de Mi, Capa e Delta. Cada um deles possui suas
caracteristicas especificas com o principio ativo na qual se ligam. Os opioides,
majoritariamente, quando administrados indevidamente ou por um tempo prolongado,
podem causar riscos ao individuo, como tolerincia e dependéncia. Uma 4rea da ciéncia que
pode ajudar a personalizar o tratamento médico, tornando o mais assertivo e preciso é a
farmacogendmica. Essa 4rea da ciéncia estuda como a variagio genética de um individuo
afeta sua resposta a medicamentos. Com a compreensio, como os genes de um paciente
afetam a metaboliza¢io de diferentes medicamentos, pode auxiliar nos dados sobre a eficicia
e 4 tolerdncia daquele individuo a determinado opioide, tornando o tratamento mais eficaz.
Este trabalho teve como estratégia de pesquisa a busca em plataformas como Scielo, Google
Académico e PubMed tendo como critérios de inclusio a data de publicagio com pesquisas
feitas no periodo de 2020 até 2023, sendo selecionados aqueles que possuiam assunto
relacionado ao tema e com publicagio mais recente. O objetivo desse trabalho é analisar a
eficicia e riscos do uso de opioides no tratamento da dor crénica e como a farmacogendmica
pode oferecer uma nova abordagem mais personalizada e precisa para o tratamento da dor
crénica, potencializando a eficicia dos medicamentos prescritos e minimizando riscos e
efeitos colaterais. Com o avango dessa ciéncia, espera-se uma revolu¢io na forma como os
tratamentos médicos sio prescritos e administrados.
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The number of patients reporting pain with a potential risk of becoming
chronic has led to a significant increase in consultations, followed by an increase in the
prevalence of chronic pain over the last decades. For diagnosis, it is essential to have a pain
assessment for a better understanding and to provide appropriate treatment for each patient.
Therefore, there are some methods that can assist in this assessment, such as the Visual
Analog Scale (VAS) or Numerical Visual Scale (NVS), where it is possible to get an
approximate idea of the intensity of the pain experienced by the patient. Opium is a
substance extracted from the Papaver Somniferum plant, an alkaloid, which has the
capacity for analgesia and sedation, used in cases where other pharmacological classes do
not present symptom relief. Chronic pain is treated following the World Health
Organization's Analgesic Ladder, where classes of analgesic drugs are used according to
intensity. The receptors to which opioids bind are called Mu, Kappa, and Delta. Each of
them has its specific characteristics with the active principle to which they bind. Opioids,
predominantly, when administered improperly or for an extended period, can pose risks to
the individual, such as tolerance and dependence. A field of science that can help to
personalize medical treatment, making it more assertive and precise, is pharmacogenomics.
This field studies how an individual's genetic variation affects their response to
medications. Understanding how a patient's genes affect the metabolism of different drugs
can provide data on the efficacy and tolerance of that individual to a particular opioid,
making the treatment more effective. This work's research strategy involved searching
platforms such as Scielo, Google Scholar, and PubMed, with inclusion criteria being the
publication date with research conducted from 2020 to 2023, selecting those related to the
topic and with the most recent publication. The aim of this work is to analyze the efficacy
and risks of using opioids in the treatment of chronic pain and how pharmacogenomics can
offer a new, more personalized and precise approach to the treatment of chronic pain,
enhancing the efficacy of prescribed medications and minimizing risks and side effects.
With the advancement of this science, a revolution is expected in the way medical
treatments are prescribed and administered.

Keywords: Chronic pain. Opioids. Dependency. Pharmacogenomics.
1. INTRODUCAO

O épio é uma substincia extraida da planta Papaver Somniferum, alcaloide, que possui
capacidade de analgesia e sedagio (DUARTE, 2005). Pertencente a familia das Papaveraceas,
sua formacdo se d4 através de cortes na planta, que libera um liquido e depois de seco d4
origem ao pé de épio (PEREIRA; ANDRADE; TAKITANE, 2016).

A utilizacdo da Papaver Somniferum com objetivos terapéuticos acontece hé séculos,
porém foi somente no século XX que conhecimentos sobre essa substincia foram
aprofundados, tendo um maior entendimento sobre seus efeitos benéficos e maléficos no
controle da dor (COSTA; CALVO, 2017).

A dor crénica gera um resultado negativo na vida de milhdes de pessoas, afetando
diretamente a qualidade de vida de seus portadores (SMITH et al., 2018). Os opioides sio

comumente escolhidos no tratamento para dor crénica, independentemente de serem
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naturais, semissintéticos ou sintéticos (FERREIRA et al., 2014), sendo usados em casos de
dor crénica, dor aguda decorrente de uma cirurgia, dor relacionada a um cincer, dor causada
por uma lesdo provindo de um trauma e em casos de queimadura (KATZUNG; TREVOR,
2017).

Existe um campo de estudo, conhecido como farmacogendmica, que possibilita um
tratamento especializado e de acordo com cada paciente (STEIN et al., 2020). Apesar do
opioide ser um recurso terapéutico para dor com eficicia comprovada, a sua administracio
a longo prazo pode levar a dependéncia fisica e psicolégica (GARCIA; CARDOSO; DOS-
SANTOS, 2012) e, além disso, a tolerincia, que é capaz de fazer com que o paciente necessite
de administracdes do opioide mais altas para que tenha um efeito terapéutico (PLEIN;
RITTNER, 2018).

Diante disso, este trabalho tem como finalidade analisar os medicamentos opioides
e sua utilizagcio no tratamento da dor crénica, assim como seus beneficios e riscos, e como a
farmacogendmica é capaz de auxiliar nos tratamentos, mostrando-se assim um assunto de

extrema relevincia na sociedade.

2. Objetivo

3214
2.1 Objetivo geral —

Analisar a eficicia e riscos do uso de opioides no tratamento da dor crdnica e como a

farmacogendmica possibilita um melhor tratamento e diminuicdo de riscos.

2.2 Objetivos especificos

Discorrer sobre o que é dor e suas caracteristicas.
Descrever como os analgésicos opioides sio empregados no tratamento da dor crénica.

Abordar os problemas relacionados ao tratamento com opioides no controle da dor:
dependéncia e tolerincia.

Investigar como a farmacogen6émica possibilita uma melhor adesio ao tratamento.

3. Metodologia

Este trabalho teve como estratégia de pesquisa a busca em plataformas como Scielo,
Google Académico e PubMed fundamentando -se em pesquisas bibliogrificas através de
artigos cientificos e monografias. Foram utilizadas as palavras chaves “dor” “dor crénica”,

“analgésicos” “opioides” “dependéncia em opioides”, “farmacogendémica”. Os critérios de

Revista Ibero-Americana de Humanidades, Ciéncias e Educacao. Sao Paulo, v.9.n.11. nov. 2023.
ISSN - 2675 — 3375



Revista [bero-
Americana de
Humanidades,
Ciénciase
Educagao

. Revista Ibero- Americana de Humanidades, Ciéncias e Educacio- REASE

inclusdo foram feitos a partir da data de publica¢io com pesquisas feitas no periodo de 2020
até 2023, sendo selecionados aqueles que possuiam assunto relacionado ao tema e com
publicagdo mais recente. Ao total, foram analisados 30 (TRINTA) trabalhos nos idiomas
portugués, inglés e espanhol.

Essa pesquisa tem como objetivo reunir e apresentar informac8es sobre o uso de
opioides em casos de dor crénica apontando seus riscos e como a farmacogenémica é capaz

de auxiliar nesse tratamento.

4. Justificativa

Mediante ao uso irracional e a falta de informacdo sobre os opioides, esse trabalho
tem por motivacio expandir conhecimentos sobre esses medicamentos, mostrando sua
essencialidade e relevincia em tratamento para a dor, sabendo que ela afeta a qualidade de
vida dos portadores, assim como os seus riscos. Visto que o uso indiscriminado de opioides
pode gerar problemas sérios ao individuo e a sociedade em que vive, mas levando em
consideracdo sua alta poténcia e funcionalidade. Além disso, apresentar a farmacogendmica
como uma op¢do de auxilio no tratamento da dor com opioides analisando a possibilidade
de reducio de riscos.

Desse modo, é evidente que essa pesquisa sobre uso de opioides no tratamento da dor
possui grande importincia e é capaz de gerar efeitos positivos na sociedade com objetivo de
informar e orientar para que seja possivel obter uma terapéutica medicamentosa segura,

eficaz e com riscos reduzidos.

5. Desenvolvimento
5.1 A dor crénica

No mundo, a estimativa de casos de pacientes que sofrem com dor crdnica varia entre
10,1% e 55,5%, sendo em média de 35,500 (HARSTALL C; OSPIRA M, 2003). O ndmero de
pacientes que relatam dor com possivel risco de cronificagio levou a um aumento
significativo de consultas, sendo seguido com isso de um acréscimo na prevaléncia da dor
crénica nas tltimas décadas (LIMA; TRAD, 2008; TEIXEIRA et al., 2001; VALE, 2006).
Segundo a International Association for the Study of Pain (IASP), a defini¢do de dor é
« . 1 . , .
uma experiéncia multidimensional desagraddvel que envolve fatores sensoriais e

emocionais, relacionados a dano tecidual especifico ou subjacente, ou que se manifesta como
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resultado de tal dano” Portanto, a dor é uma sensac3o particular de cada individuo, na qual

abrange sentimentos e outros fatores que estdo relacionados a ela JANEIRO, 2017).
Existem alguns conceitos que classificam a dor, sendo eles: local onde estd sendo

sentida, tempo que ela evoluiu e patologia fisica e mecanismo fisiopatolégico. Diante disso,

a dor pode ser classificada em aguda ou crénica, apresentando diferencas entre si

(MANUAL DE AVALIACAO E TRATAMENTO DA DOR, 2020).

Tabela 1: Diferencas entre a dor aguda e crénica.
DOR AGUDA DOR CRONICA

Resultante de uma lesdo no tecido ou érgdo. Resultante de uma condigdo crénica ou por
consequéncia de uma lesdo j4 tratada ou curada.
Curta duragio, autolimitada. Longa duragio, 3 a 6 meses.

Remite com a resolugio ou cura da lesio. Persiste apés a resolugdo ou cura da lesdo.

Fonte: Adaptado pelo autor, 2023.

Quando se fala em dor crénica, é necessario entender a condi¢io na qual a dor estd
relacionada, podendo ela ser priméria ou secundiria, sendo distinguida, respectivamente
como a dor que permanece por trés meses ou mais, relacionada com o sofrimento emocional,
na qual os sintomas j4 n3o tém ligagio com outros diagnésticos e aquela onde a dor pode ser
um sintoma estando relacionada a uma doenca (TREEDE et al., 2019).

E importante salientar que a dor crénica causa um impacto negativo na vida dos seus
portadores (TREEDE et al., 2019). Ou seja, ela prejudica a vivéncia daqueles que a possuem,
implicando diretamente na qualidade de vida e nas atividades cotidianas (FONSECA;

LOPES MJ; RAMOS, 2013).

5.2 Métodos avaliativos da dor

E fundamental que haja uma avaliacdo da dor para um melhor entendimento e para
que tenha um tratamento adequado para cada paciente. Inicialmente, essa avaliacio é feita
a partir da descri¢do da dor, sua duracio e intensidade, se h4 um motivo que traga alivio ou
que piore, e se existe algum fator que tenha relacdo com depressio, niuseas e obstipagio
(JANEIRO, 2017).

Com isso, existem alguns métodos capazes de ajudar nessa avaliacio, sendo eles:
Escala Visual Analégica (EVA) ou Escala Visual numérica (EVN), onde é possivel ter uma
nogio aproximada da intensidade da dor sentida pelo paciente (BARBOSA et al., 2016). Na

escala Qualitativa, o paciente ira classificar a dor relacionando com sua intensidade, a partir
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de qualificagdes da dor. Escala de Faces, na qual serd mostrado uma escala com diversas
faces, desde a sem dor até a com dor maxima (VALENTE; RIBEIRO; JENSEN, 2o1r;
JANEIRO, 2017). Além disso, hd também uma ferramenta conhecida como Questionario de
McGill (MPQ), na qual é capaz de fazer a medigio da dor nos aspectos avaliativo, sensorial
e afetivo, tendo como finalidade conhecer intensidade (PEREIRA; CORDEIRO;
QUEIROGA, 2015).

Essas avalia¢Bes precisam ser feitas continuamente nos individuos acometidos pela

dor crénica, devido a uma possivel mudanga de diagnéstico, o que acontece normalmente
em casos de dor crénica primiria (NATIONAL INSTITUTE FOR HEALTH AND
CARE EXCELLENCE, 2021).

6. Analgésicos opioides e seu uso no tratamento da dor crbénica

Os opioides sio medicamentos com alta capacidade analgésica e hipnética, por isso
sdo indicados em casos de dor aguda e crénica. Sua indicagio é prescrita normalmente em
casos de vitimas de queimaduras severas, pacientes com cincer ou politraumatizados, em
casos de dores pés cirtirgicas e outros (SOARES et al., 2008; ANTUNES, 2018; O’
MALLEY, 2020). Segundo o Protocolo Clinico e Diretrizes Terapéuticas da Dor Crdnica
aprovado pela Portaria N° 1083/2012 da Secretaria de Atencdo & Saide (SAS/MS, 2012) e do
Ministério da Satde esses medicamentos sdo mais eficazes que antidepressivos triciclicos e
AINES, razdo na qual sdo escolhidos.

E importante ressaltar que os opioides devem ser utilizados em casos em que outras
classes farmacolégicas ndo apresentarem resultado de alivio nos sintomas, onde o risco-
beneficio apresenta mais beneficios do que riscos e apds a comunicac¢io com o paciente sobre
esse medicamento (FRIEDEN TR; HOURY, 2016).

Diante disso, existem diversos tipos de tratamentos que vdo desde terapias
alternativas até uso de firmacos, tendo como objetivo o alivio ou a cura da dor, sendo esse
ultimo método medicamentos com atividade analgésica, tendo seu uso ligado a
individualidade e diagnéstico de cada paciente (MESQUITA et al., 2019). Logo, alguns
fatores precisam ser levados em consideragio na escolha do tratamento com atividade
farmacolégica, sendo eles a causa subjacente da dor, magnitude dos sintomas, resposta
individual do paciente e reagio adversa relacionados ao tratamento (SMITH et al., 2018).

Para os casos clinicos associados a dores intensas e continuas, os opioides sido

analgésicos essenciais. Muito utilizados nos casos em que o uso de outros medicamentos nio
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surtiu efeito desejados no tratamento contra a dor. Sendo assim, a escolha desses analgésicos
é inevitavel para que haja a diminui¢do da dor nos pacientes. (CORLI et al., 2018). A tabela

abaixo apresenta a classificagio dos opioides.

Figura 1: Classificagio e exemplos dos opioides.

~

— Opio —  Heroina —  Metadona
\ 7 7

—  Morfina — Oxicodona — Meperidina
. “\

—|  Codeina - Hidrocodona - Fentanil
N

—  Tebaina

Fonte: Adaptado pelo autor, 2023.

Atualmente, a dor crdnica é tratada seguindo a Escada Analgésica da Organizacio
Mundial da Sadde (OMS) (DIRETRIZES DO TRATAMENTO FARMACOLOGICO
DA DOR NOS PRONTO ATENDIMENTOS, 2018). Nela, as classes de medicamentos
analgésicos sdo utilizadas de acordo com a intensidade. Essa estrutura preconiza a utilizagdo
inicialmente de analgésicos simples ou anti-inflamatérios prescritos para dores fracas,
seguindo com opioides fracos combinados com analgésicos simples ou anti-inflamatérios,
para dores moderadas e para dores fortes, é utilizado opioides fortes combinados ou nio aos

analgésicos simples ou anti-inflamatérios (BRASIL, 2018).

Figura 2: Escada Analgésica.

GRAU 3

Opioides Opioides
Analgésicos fraco fortes
nédo-opiodes

Analgésicos
AINES nao-opiodes

Adjuvantes AINES
Adjuvantes

Analgésicos

nao-opiodes
AINES
Adjuvantes

Fonte: Adaptado pelo autor, 2023.

Essa classe de medicamento é muito utilizada no tratamento de dor cronica, dor pds-
operatdria, em casos de extensas queimaduras, politraumatizados e no tratamento de
dependéncia ou desintoxicagdo por eles (BICCA et al., 2012). Nos casos de tratamentos com

opioides, é importante que as doses iniciais sejam baixas e com a¢do répida, respeitando cada
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caso, (REZENDE; PAIVA, 2018) ou seja, a dose desses firmacos deve ser aumentada
gradualmente até obter a agio esperada (AZEVEDO, 2017).

No Brasil, a prescricdo de opioides é controlada pela ANVISA/Ministério da Satde
por meio de um regulamento técnico. Esses medicamentos fazem parte de um grupo de
entorpecentes, que possuem um controle maior pela portaria n2344, de 12 de maio de 1998, na
qual hé a notificacio da receita. Existem os analgésicos opioides que fazem parte da lista Az,
na qual sfo prescritos em receita branca e os que fazem parte da lista A1 prescritos em receita
amarela, tendo nesses dois casos a retencio da receita (PORTARIA N2 344, 1998).

E fundamental, em cada tipo de tratamento, que haja a administracio correta dos
opioides, levando em consideracdo sua dosagem e intervalo (HENRIQUE; SILV A, 2014).
Podendo eles, serem administrados por vira oral, sublingual, transdérmica, subcutinea,

intravenosa, transdérmica, intramuscular, peridural, retal, epidural e intra-articular

(REZENDE; PAIVA, 2018). A tabela abaixo mostra as diferentes concentracdes de opioides.

Tabela 2: Doses e intervalos dos analgésicos opioides.

FARMACOS DOSE INICIAL INTERVALO (HORAS)
Codeina 15-30mg 4-6

Tramadol somg 4-6

Morfina 5-10mg 3-4

Metadona 5-1omg 8-12

Oxicodona 10-20mg 12

Fonte: Adaptado pelo autor, 2023.

No entanto, os opioides apesar de serem potentes analgésicos, apresentam efeitos
colaterais e riscos significativos, gerando uma preocupacio maior nos individuos que
utilizam e nos profissionais de satide. Esses efeitos podem ir desde sonoléncia, vémito,

constipacio, efeitos cardiovasculares, depressio respiratéria, nduseas, até aqueles que mais

chamam atengio, como dependéncia e tolerincia (ROCHA; MEDEIROS, 2016).

6.1 Receptores opioides e seu mecanismo de agio

A administragio dos medicamentos opioides, no tratamento da dor, diminui
o estimulo que causa a dor e sua percepgdo. Os receptores opioides estio evidentes em locais

onde hi sensibilidade da dor, no sistema nervoso e nos locais referentes a emogio e

recompensa (JESKE N, 2019).
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Essas substincias se ligam a receptores também chamados de receptores de opioides
presentes nas células que estdo no sistema nervoso central com objetivo de gerar efeitos que
simulam a acdo de neurotransmissores peptideos endégenos (LI, 2016). Os opioides atuam
em locais especificos como a 4rea cinzenta periaquedutal, tdlamo, cértex cerebral, nicleo do
trato solitario e substincia gelatinosa da medula (DORTA et al., 2018).

Os receptores nos quais os opioides se ligam sio chamados de Mi, Capa e Delta. Cada
um deles possui suas caracteristicas especificas com o principio ativo na qual se ligam. Esses
receptores fazem parte de uma mesma familia de receptores acoplados a proteina G e inibem
a adenililciclase (LI, 2016). Além disso, estio relacionados aos canais i6nicos, causando o
fechamento dos canais de sédio, diminuicdo da producio de monofosfato de adenosina
ciclico e o estimulo de potéssio e consequentemente, a diminuigio a transmissio neuronal

que leva a estimulos dolorosos (DORTA et al., 2018).

Tabela 3 : Receptores opioides e seus efeitos.

u (mi) 8 (delta) K (capa)

Analgesia  supraespinal e Analgesia  supraespinal e Analgesia  supraespinal e
espinal; sedagdo; inibicdo da espinal; modulagdo da liberagdo espinal; efeitos
respiragdo; reducdo do trinsito de horménios e psicotomiméticos;
gastrintestinal; modulagio da neurotransmissores. reducio do trinsito

liberagio de hormoénios e Gastrintestinal.
neurotransmissores.

Fonte: Adaptado de Katzung, B.G, 2014.

Os opioides provocam agdes diferentes em seus receptores, e a partir disso podem ser
classificados em agonistas, agonistas parciais, antagonistas e agonista-antagonistas (LI,
R.M, 2016). Sendo eles respectivamente definidos como aqueles capazes de se ligar ao
receptor e gerar efeito mais eficiente, aqueles que se ligam ao receptor e provocam uma
resposta mais baixa do que os agonistas, aqueles que bloqueiam a ligacdo do receptor com
seu agonista impedindo que gere uma resposta (AZEVEDO, 2017) e aqueles que estimulam
um receptor, mas impedem outro, porém possui efeitos diferentes em pacientes dependentes
de opioides (atuando como bloqueadores) e em pacientes que nio tiveram contato com
opioides (atuando como agonista) (LI, 2016). A tabela abaixo apresenta alguns tipos de

opioides e sua classificagio.
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Figura 3: Apresentacido de alguns firmacos opioides.

Morfina Fentanila Sulfentanila Oxicodona Metadona

Agonistas parciais

Buprenorfina

Antagonista

Naxolona Naltrexona

Agonista-Antagonistas

Pentazocina Nalbufina Butorfanol

Fonte: Adaptado de Farmacologia Ilustrada, 2016.

Os opioides, majoritariamente, quando administrados indevidamente ou por um

tempo prolongado, podem causar riscos ao individuo, o que gera preocupacio no seu uso

(CAMPOS et al., 2020; MELO et al., 2020).

6.2 Os riscos associados aos opioides: Dependéncia e tolerincia

Assim como todo medicamento, os opioides causam efeitos colaterais que geram
preocupacio e se tornam um obsticulo para a prescricio. Esses efeitos sio: depressio
respiratéria, sedagdo, bradicardia, natsea, constipagio, vomito, tontura, aumento das
contragdes circulares, reducio da mobilidade gastrointestinal, reducio da secregio
gastrointestinal de muco, espasmos de musculos lisos da vesicula, do trato biliar e da bexiga
e aumento da absor¢do de fluidos no trato gastrointestinal (KRAYCHETE et al., 2014).

Além disso, sabe-se que os opioides possuem alta eficicia quando utilizados no
tratamento da dor, o que é consequente do seu efeito de analgesia. Sendo assim, por esse
motivo, os opioides sdo capazes de gerar no organismo uma capacidade a tolerincia, fazendo
com que os individuos sintam a necessidade de progredir com as doses administradas,
levando assim a possibilidade de dependéncia, depressdo respiratéria e até overdose
(VOLKOW ND et al., 2018).

A tolerancia é evidenciada quando o organismo se adapta com os efeitos analgésicos-
gerados pelos opioides, causando a diminuigio da eficiéncia e com isso levando a necessidade
de aumentar a quantidade para que gere o mesmo efeito. (BALDO, 2021). J4 a dependéncia
ocorre quando o individuo n3o consegue ficar mais sem utilizd-lo, ou seja, ele passa a ter

uma dependéncia fisica e psicolégica dos opioides (R LEAL, 2020). Isso ocorre em funcio da
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liberagio de dopamina, neurotransmissor responsavel pela sensa¢io de prazer (BALYAN;
HAHN; HUANG; CHIDAMBARAN, 2020).

H4 também a possibilidade de o individuo entrar em uma sindrome de abstinéncia,
ocasionada pela retirada ou interrupgio repentina dos opioides, o que gera sintomas fisicos
e psicolégicos (NASCIMENTO; SAKATA, 2011; APA, 2014) tais quais necessidade do
medicamento, irritabilidade, febre, tremor, sudorese, taquicardia, ansiedade e outros
(SOARES et al., 2008; SUS/SC, 2015; CAMPOS et al., 2020).

Nesses casos, existem tratamentos que devem ser utilizados. O processo de
desintoxicacdo é feito em casos de dependéncia. A desintoxicacdo refere-se a limpar o
organismo do individuo (DA BALTIERI, 2004) a partir da retirada gradual ou o uso de
outros medicamentos, a curto ou a longo prazo, como Metadona, Buprenorfina e Naltrexona
(ASSOCIACAO MEDICA BRASILEIRA, 2012). J4 em casos de tolerincia, pode ser feita
uma substituicio para um outro analgésico, processo conhecido com rotacio (JBS,

GARCIA, 2012) ou incrementacio de outras medica¢des (DA BALTIERI, 2004).
E importante que esses tratamentos estejam associados a terapia comportamental,
onde hd um apoio e maneiras de lidar com esse processo e evitar recaidas (M PIOVEZAN,

2023).

6.3 Atencdo Farmacéutica no uso de opioides

O farmacéutico é capaz de auxiliar no tratamento através de uma avaliagio da receita
onde hé a prescricdo de opioides, assim possibilitando a melhor administragio e o seu uso
racional. (RABELO; BORELLA, 2013).

Sendo assim, a atengdo farmacéutica nessa terapéutica é fundamental, sendo capaz
de proporcionar uma melhor adesdo ao tratamento, diminuir ou evitar interacdes entre
medicamentos e efeitos adversos gerando um resultado positivo para o paciente
(RODRIGUES; OLIVEIRA, 2016).

Do mesmo modo, o farmacéutico pode alertar o paciente sobre os efeitos positivos e
negativos gerados pelos opioides, orientar sobre a necessidade de ter um profissional da 4rea
médica auxiliando e a fazer o tratamento respeitando dosagem, intervalo de tempo de acordo
com a prescri¢io. A funcio do farmacéutico nio se limita somente ao paciente, mas também

a correta dispensacdo de opioides assegurando que ndo haja uso irracional ou impréprio

(SERVIN et al., 2020).
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Dessa maneira, fica claro a importincia de haver um acompanhamento do paciente
em tratamento da dor, fundamentalmente naqueles a longo prazo, com uso de medicamentos
opioides. Ocorrendo sempre durante o tratamento, uma avaliagio completa do individuo

para que se tenha conhecimento sobre seu progresso e seus riscos, levando em consideragio

seu propdsito e motivo do tratamento (KRAYCHETE; GARCIA; SIQUEIRA, 2014).

7. Farmacogen6mica e a otimizagio do tratamento

A farmacogenémica é a ciéncia que estuda a interagio entre genes e medicamentos,
onde através da anélise de regides especificas do DNA ¢é possivel obter informacées sobre o
perfil de metabolizagio do paciente para um determinado firmaco, bem como da resposta
esperada do tratamento (STEIN et al., 2020). Ou seja, a partir dela é possivel analisar como
a genética é capaz de afetar nos resultados na terapéutica medicamentosa (BISHOP, 2018).

Sabendo que a utilizagdo de firmacos opioides pode gerar problemas para o paciente
e que o diagnéstico da dor crénica é complexo, o uso da farmacogendmica permite
conhecimentos sobre as informagdes genéticas, auxiliando nos dados sobre a eficicia e a

toleradncia daquele individuo a determinado opioide (SMITH et al., 2019).

Figura 4: Papel da farmacogen6mica.

Analise de alelos e polimorfismos em
genes especificos

Identificacdo de pacientes com aumento
mmt OU diminuicdo metabolica para diferentes
substancias

Selecdo do tratamento mais efetvo
individualmente:

-Tipo de medicamento -Dose adequada

FARMACOGENOMICI

Fonte: Fleury, 2023.

Nela, sio utilizados mapeamento genético, sequenciamento de DNA e
bioinformatica com objetivo de ter uma prescri¢io feita a partir do gendtipo de cada
individuo (SUAREZ-KURTZ, 2018). E evidente, que cada paciente responde ao tratamento

de uma maneira diferente, por isso a padronizagio pode ser evitada, proporcionando o
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tratamento mais especializado e individual a partir do conhecimento e avaliacdo da base

genética da resposta a determinado fAirmaco e seus efeitos téxicos (CHIN, 2020).

Figura 5: Formas diferentes que um paciente pode reagir a um mesmo tratamento.

NAO RESPONDE A RESPOSTA AUMENTO PREVISTO
MEDICACAO SATISFATORIA A NO RISCO DE
MEDICACAO TOXICIDADE

Fonte: Adaptado de Johnson, 2023.

Em um tratamento com o mesmo firmaco, é possivel que os pacientes apresentem
respostas diferentes, em razdo dos nossos genes, que sio capazes de interferir em
tratamentos medicamentosos. Com isso, alguns pacientes podem apresentar efeitos
indesejados, outros uma resposta terapéutica positiva ou até mesmo ndo apresentarem
resposta a medicagio (PESSOA; NACUL; NOEL, 2006; NOVA, 2016).

Na pratica, os testes farmacogendmicos utilizados possibilitam um melhor resultado
(IBANEZ ALARIO; OTERO CUESTA, 2021), analisando a dose do firmaco, possivel
auséncia de resposta ao tratamento ou até mesmo se aquele paciente possui risco de
toxicidade a certo medicamento (ANN, 2017). Com a implementacdo da farmacogendmica,
e consequentemente tratamentos individualizados, serd possivel promover uma
minimizacio de efeitos adversos, assim como uma maior eficicia na terapéutica
medicamentosa, possibilitando a anélise da resposta de cada paciente a um determinado
farmaco (BRITO, 2015).

A farmacogen6émica é uma incrementacio que pode ajudar e auxiliar na terapéutica
medicamentosa com opioides aumentando o alivio da dor e diminuindo efeitos indesejados
(OWUSU OBENG; HAMADEH; SMITH, 2017). Portanto, ela é uma ferramenta capaz
de amenizar a alternincia entre firmacos opioides que podem nio ter eficicia em um

paciente, diminuir a intolerincia, e consequentemente o tempo que aquele paciente ird ser

tratado (WONG; SOMOGYT; RUBIO J; PHILIP J, 2022).
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Com isso, em razdo das variagdes genéticas, o tratamento com um medicamento pode
ser eficaz ou nio (SILVA, 2010; OLIVARES, 2017; RODEN et al., 2019) e, a
farmacogendmica torna possivel que a terapéutica medicamentosa de um paciente tenha
uma maior probabilidade de resultados positivos.

Além disso, os profissionais farmacéuticos sio fundamentais nesse processo e em
testes farmacogendmicos, possuindo responsabilidade na execu¢io da farmacogenémica,

tanto na solicitacdo quanto na interpretagio dos resultados (HAIDAR et al., 2021).

CONCLUSAO

A dor atinge diretamente a qualidade de vida, limitando seus portadores e gerando
um incomodo doloroso, afetando nio sé fisicamente, mas também psicologicamente. O uso
de opioides tem crescido significativamente, razio da qual possui alta eficicia terapéutica,
sendo benéficos nos diversos tratamentos da dor. Entretanto, sua utilizacdo gera certa
resisténcia na hora da prescricdo, j4 que possui alta capacidade de gerar diversos transtornos
fisicos e/ou psicoldgicos, como por exemplo, a dependéncia e tolerincia, tornando assim

P gteos, P pto, P )
fundamental uma avaliagio e prescri¢do correta, junto com a atuacio de um profissional
farmacéutico no acompanhamento desses pacientes. A farmacogendmica ainda que nio
muito utilizada na prética clinica, se mostrou fundamental no auxilio desses tratamentos,
apresentando beneficios e diminuicdo de efeitos maléficos na terapéutica com opioides.
Sendo capaz de reduzir efeitos adversos aos medicamentos, fornecendo uma melhor adesio
e resposta aos opioides e tornando possivel uma terapia mais segura. Assim, quando
administrados conforme a prescri¢io adequada e sob a supervisio de um farmacéutico
profissional que considera os principios da farmacogendémica, os medicamentos opioides,
que sdo extremamente importantes e funcionais, podem ser incrivelmente valiosos e

revolucionarios no tratamento da dor cronica.
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