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INTRODUCAO

Ricardo Caponero

Um dos maiores problemas
em cuidados paliativos é a difi-
culdade de caracterizar e deli-
mitar a sua atuagdo. Ha muitos
mitos, preconceitos e ideias er-
rbneas que dificultam seu am-
plo uso. Parte da confusao de-
corre de conceitos histéricos. A
medicina, muito antes de rece-
ber esse nome, era exercida por
“praticos” e fundamentada no
cuidar. Pouco havia de curativo,
exceto o cuidado com algumas
feridas e fraturas simples. Ba-
nhos, dietas e extratos de ervas
eram os procedimentos usu-
ais e se misturavam a ritos de
cura, numa abordagem psico-
espiritual. Essas praticas eram
mais evidentes no Oriente, no
antigo Egito, no mundo arabe,
mas existiam, praticamente, em
todas as regides do globo e em
variadas culturas.

Na Grécia, esse modo de cui-
dar dos pacientes persistiu por
séculos, até que Hipdcrates, ain-
da antes da existéncia formal da
medicina, fez a compilagao des-
ses procedimentos em tratados,
estruturando o conhecimento
gue se tinha até entao.

Séculos se passaram. Na Ida-
de Média, soldados feridos e
muito graves eram sacrificados
por meio de uma adaga cha-
mada “miserere”, com o intuito
de abreviar o sofrimento e para
gue nao fossem comidos vivos
pelos abutres. Isso deu raizes
histéricas para a “eutanasia” e
para a etimologia do “golpe de
misericordia”. Os feridos menos
graves eram transportados para
instituicées onde poderiam ser
cuidados em relacgao as suas le-

sdes e a dor (frequentemente
através de elixires com Belado-
na - Atropa belladonna).

“Hospices” era o nome dado a
esses locais que, com o passar
dos anos, passaram a admitir
pessoas com doengas incura-
veis numa época em gue a ex-
pectativa de vida, em geral, era
universalmente muito baixa.
O cuidado ficava muito mais a
cargo de religiosos que, histori-
camente, evoluiram para a en-
fermagem profissional.

Na virada do século XIX surgi-
ram os procedimentos anesté-
sicos, dando origem ao que se
denominou “Século dos Cirur-
gides”. Nogdes de assepsia, an-
tibiodticos e escolas médicas se
desenvolveram e a pratica, que
era eminentemente paliativa,
passou a promover a cura para
algumas situacgoes clinicas.

Saneamento basico e vacinas
mudaram significativamente a
expectativa de vida e o desen-
volvimento tecnoldégico pro-
porcionou uma nova situacgao.
Contudo, agora, com o deslum-
bramento da técnica, caminha-
-se para a tecnocracia. Havia
ainda muitas situacbes de pa-
cientes com doencas crbnicas,
muitas vezes associadas a prog-
noésticos ruins. Esses pacientes
eram transferidos para hospitais
de retaguarda, como “segunda”
ou “terceira linha", cenario que
persiste até os dias de hoje.

A medicina, que nasceu
paliativa, transformava-se pela
tecnologia e abrigava em ins-
tituicdes ou nas residéncias os
casos “insolluveis”. Nem sempre
a assisténcia era a mais adequa-
da em termos de satisfagdo das
necessidades dos individuos e
suas familias. Surgiu, entao, a
visdao dos “cuidados paliativos
modernos”, capitaneados por
Cicely Saunders, ocasidao em
gue também se desenvolveu o
conceito de dor total e uma vi-
sdo mais profunda e duradoura
do cuidar, centrado no binbmio
paciente-familia.

Essa visdo “moderna”, no en-
tanto, ainda era oferecida para
pacientes em fase final de vida,
incuraveis, onde normalmente
nao se tinham muitas opcgdes
terapéuticas a oferecer. Esse
conceito “romantico” persiste
arraigado em muitos profissio-
nais até hoje, pois eles acredi-
tam que esses cuidados se des-
tinam a pacientes que nao tém
mais chances de sobreviver com
os tratamentos disponiveis.

Dois aspectos proporciona-
ram uma grande transforma-
¢ao nessa situagao. O primeiro,
mais romantico, foi a constata-
cao de que os pacientes e fami-
liares nao tinham todas as suas
demandas atingidas, necessi-
tando uma abordagem nao so
médica, mas de todas as dis-
ciplinas correlatas (psicologia,
enfermagem, fisioterapia, cape-
lania, etc.). Assim surgiu o con-
ceito de multidisciplinaridade.



O segundo, mais pratico e
econdmico, foi o significativo
aumento dos custos da medi-
cina tradicional, que passaram
a ser desproporcionais a longe-
vidade e a qualidade de vida.
Mdltiplas linhas de tratamento
levavam a algumas opg¢oes fu-
teis, distanasicas, pelas quais se
observava um prolongamento
de vida (ou nao), sem qualidade,
violando, muitas vezes, a digni-
dade da pessoa, que tinha seu
corpo bioldégico preservado a
despeito do comprometimento
de seu “eu biografico”.

Dado que o comunismo mor-
reu € que vivemos numa era
capitalista, a visdo pratica so-
brepujou a romantica, dando
origem a uma visao, também
distorcida, de que os cuidados
paliativos economizam recur-
sos. Pode ser verdade que por
evitar a distanasia se economize
recursos com tratamentos fu-
teis, mas esses gastos sdo con-
trabalancados, pelo menos em
parte, com gastos maiores em
recursos humanos.

Na Ultima década surgiram
publicacbes que mostraram
gue o melhor cuidado de supor-
te, esclarecimento e apoio aos
pacientes em suas decisdes es-
tavam relacionados aos melho-
res escores em qualidade de
vida e, em muitos casos, a um
prolongamento da sobrevida.
Essa constatacao deu respaldo
ético para a recomendagao dos
cuidados paliativos, pratica que
se disseminou rapidamente na
Europa e Estados Unidos, inte-
grando, por exemplo, 80% dos
servigos de oncologia.

Nos Ultimos anos, diretrizes e
consensos da American Socie-
ty of Clinical Oncology (ASCO),
Multinational Association for
Symptom Control in Cancer &
European Society of Medical

Oncology (MASCC/ESMO), Na-
tional Comprehensive Cancer
Network (NCCN), etc. foram pu-
blicados, sendo que a auséncia
de indicacdo dos cuidados pa-
liativos passou a ser encarada,
em algumas situagdes, como
ma pratica médica.

O melhor controle dos sinto-
mas melhora a qualidade de
vida, minimiza eventos adver-
sos, aumenta a adesdo ao tra-
tamento e, por isso, algumas
vezes, associa-se a um signifi-
cativo aumento da sobrevida
global mediana. Pacientes sub-
metidos a busca ativa de sinto-
mas, com controle adequado,
podem viver até 5 meses a mais,
sendo esta a média de sobrevi-
da global.

Nao & por menos que o ulti-
Mo consenso no tratamento do
cancer de pulmao, publicado
pela ASCO, ja incorpora a in-
clusao dos cuidados paliativos
como recomendacdo para ser
integrada aos cuidados “ativos”
desde o inicio do tratamento e
destinado a pacientes com pos-
sibilidade de cura.

A MASCC/ESMO, o NCCN e a
ASCO desenvolveram diretrizes
para o tratamento de diversos
sintomas a serem aplicadas
precocemente no curso da do-
enca neoplasica. Da mesma
forma, varios protocolos foram
desenvolvidos para facilitar a
comunicagao com o bindmio
paciente-familia, complemen-
tando a abordagem atual dos
cuidados paliativos. Essa é a
realidade atual: controle de
sintomas, boa comunicagao
e intervencdo desde o inicio
da doenca.

Ademais, como €& mais facil
criar um termo novo do que re-
formar mitos profundamente
arraigados, existe a tendéncia
moderna de considerar “cuida-
dos de suporte” a essas estraté-
gias integradas ao tratamento
“ativo” desde o inicio. Entao, os
“cuidados paliativos” sao dire-
cionados aos pacientes em mo-
mento mais adiantado do curso
da doenga, incluindo a aborda-
gem ao luto. Em alguns mo-
mentos, as duas abordagens se
sobrepdem, mas a distingao fica
clara pela existéncia de duas so-
ciedades, a MASCC e a IAHPC
(International Association of
Hospice and Palliative Care).

Com o rapido crescimento
dessa area, foi necessario qua-
lificar novos profissionais. Os
Estados Unidos se mobilizaram
rapidamente, mas o restante
do mundo ainda esta em ade-
quacgao. No Brasil, os cuidados
paliativos sé se transformaram
em area de concentracgao de in-
teresse em 2011. Apesar das pra-
ticas paliativas estarem inclusas
nos procedimentos do Sistema
Unico de Saude (SUS), ainda
nao foi criada uma tabela de
remuneragao para esses proce-
dimentos. Logo, eles podem ser
praticados, mas ainda nao sao
remunerados (exceto quando
subsidiados por outras especia-
lidades, como, por exemplo, a
oncologia ou os servicos de dor).

Como mostramos, dois as-
pectos sdo fundamentais nos
cuidados paliativos: o controle
de sintomas e a comunicagao
efetiva, que envolve nao apenas
0 aspecto emocional, mas uma
ampla abordagem nos aspec-
tos psicossociais e espirituais. A
pratica mostra que essa abor-
dagem precisa ser executada
desde o principio do tratamen-
to, mas ainda nao ha profissio-
nais médicos qualificados em



cuidados paliativos para aten-
der a toda essa demanda. Em
funcao disso, 0 mais adequado
para o momento é que 0s onco-
logistas se qualifiquem para os
cuidados paliativos essenciais,
deixando para os “paliativistas”
0s casos de sintomas refratarios
e problemas na comunicacao.

Da mesma forma que nao pre-
cisamos do infectologista para
todo e qualquer caso de infec-
¢ao, ou dos especialistas para a
abordagem de problemas clini-
cos, também ha um limite que
precisa ser considerado antes
de qualificarmos um médico
como “paliativista”.

E obvio que, embora hoje se
fale em “medicina paliativa”, a
pratica se estende a necessi-
dade de qualificar todas as ou-
tras areas correlatas, além das
especialidades médicas. E facil
ver que ha muitas outras do-
encgas (ex. Alzheimer, esclerose
multipla, insuficiéncia cardiaca
avancada, etc.) que se benefi-
ciam desse tipo de abordagem.
Embora os cuidados paliativos
possam ser destinados a todas
essas circunstancias, neste ma-
nual, produzido pela Sociedade
Brasileira de Oncologia Clinica
(SBOC), concentramos nossa
atencdo ao fornecimento de
subsidios para a melhor pratica
do tratamento do cancer, com
aspecto multidisciplinar.

Em funcdo dos aspectos apre-
sentados nesta introdugdo, é
evidente a importancia de um
manual como este, produzido
pela SBOC, para nortear os on-
cologistas em relacao a melhor
pratica no cuidado dos pacien-
tes e de seus familiares.

Avaliacao de pacientes
em cuidados paliativos

De acordo com a OMS, a pra-
tica de cuidados paliativos “ob-
jetiva a melhoria da qualidade
de vida do paciente e seus fa-
miliares diante de uma doenca
gue ameaca a vida, por meio da
prevengao e alivio do sofrimen-
to, da identificacao precoce, da
avaliacao impecavel e do trata-
mento da dor e dos demais sin-
tomas fisicos, sociais, psicolégi-
Cos e espirituais”.t

Reconhecendo a importan-
cia do manejo sintomatico, é
imprescindivel avaliarmos os
sintomas do paciente de forma
acurada. Tendo em vista o foco
do cuidado paliativo, uma visao
especifica precisa ser emprega-
da quando se fala em avaliagao
e seguimento de sintomas para
esses pacientes. Métodos de
avaliacao e acompanhamento
de sintomas prevalentes como
dor, dispneia e bem-estar se tor-
nam necessarios.

A discordancia entre o rela-
to do sintoma pelo paciente, a
documentacao e a percepgao
médica ja foi evidenciada em
estudos clinicos.23 Um estu-
do baseado em questionarios
respondidos por pacientes on-
colégicos e seus meédicos evi-
denciou alta concordancia em
relacao a descricao de dor (96%
de concordancia) e baixa con-
cordancia em relagao a outros
sintomas, variando de 2 a 52%,2
demonstrando a diferenca de
valores creditados a sintomas
gue podem ter impacto na qua-
lidade de vida e bem-estar do
paciente. Estudos sugerem que

uma triagem sistematica de
sintomas na entrevista inicial ou
Nno uso de questionarios preen-
chidos pelos préprios pacientes
podem ser mais precisos e oti-
mizar o tratamento.

Quais sao os sintomas
mais comuns em
pacientes com

cancer em cuidados
paliativos?

Um estudo de revisdo siste-
matica que incluiu pacientes
em cuidados paliativos por can-
cer e outras patologias identifi-
cou os 11 sintomas mais comuns
em pacientes oncolégicos: dor,
depressao, ansiedade, confusao
mental/desorientacdo, fadiga,
dispneia, insénia, ndusea, cons-
tipacao, diarreia e anorexia*
Cada um desses sintomas deve
ser investigado em relagao a
sua presencga, inicio, sintomas
de alivio e piora, intensidade e
gualidade, resposta a tratamen-
tos anteriores e impacto dos
sintomas na vida do paciente.*

Com o objetivo de auxiliar a
lembranca dos principais sinto-
mas que devem ser avaliados,
o0 mnemonico em inglés PAIN
RULES, derivado de um estudo
de prevaléncia® de sintomas em
cuidados paliativos, pode ser
utilizado. Cada letra nessa frase
evoca um sintoma, a saber: Pain
(dor), Anorexia, Incontinéncia,
Ndusea, Sintomas Respiratoérios,
Ulceracgdes, nivel de funcionali-
dade, Energia e Sedacao.



Como avaliar esses
sintomas?

Ferramentas e escalas de ava-
liacdo abrangentes de sinto-
mas auxiliam em uma avaliagdo
estruturada e individualizada
das queixas comuns em pa-
cientes em cuidados paliativos.
Ferramentas como Edmonton
Symptom Assessment System
(quadro 1)¢ e Memorial Symp-
tom Assessment Scale (MSAS)”
foram traduzidas para portu-
gués e passaram por adaptagao
transcultural para uso em cui-
dados paliativos.

Outra opgdo é a utilizacao de
uma escala de classificagao de

4 pontos (O = nenhum, 3 = gra-
ve) de sintomas comuns ou
gue o paciente venha a ter em
consultas. Para sintomas como
angustia ou depressao, escalas
como termdémetro da angustia
e questionarios de depressao,
por exemplo, podem e devem
ser utilizados.8-10

O principal beneficio das es-
calas é entender nao sb a gravi-
dade do sintoma em uma con-
sulta inicial e seu seguimento
em consultas subsequentes,
mas também a percepcao de
prioridades em termos de me-
tas para controle do sintoma.
Em um paciente com dispneia
e nauseas, qual o sintoma que
mais causa incdmodo? Muitas

Escala de Avaliacdo de Sintomas de Edmonton

vezes, a percepgao de urgéncia
do médico pode nado ser a do
paciente. O que significa indivi-
dualmente um sintoma contro-
lado? Em um paciente com dor
intensa, atingir o patamar de
dor leve pode representar con-
trole, por exemplo.

O objetivo deste manual € jus-
tamente auxiliar no manejo de
sintomas comuns na pratica
oncolégica em pacientes com
cancer avancado. Nesse senti-
do, para melhor manejo desses
sintomas e melhor controle e
beneficio dos nossos pacientes,
é importante tanto o registro
guanto o acompanhamento
adequado desses sintomas.

Por favor, circule o nimero que melhor descreve como vocé esta se sentindo agora

Sem Dor

012345678910

Pior Dor Possivel

Sem Cansaco

012345678910

Cansacgo = Falta de energia

Pior Cansaco Possivel

Sem Sonoléncia

012345678910

Sonoléncia = Sentir-se com sono

Pior Sonoléncia Possivel

Sem Nausea

012345678910

Pior Nausea Possivel

Sem Depressao

012345678910

Depressao = Sentir-se triste

Pior Depressao Possivel

Sem Ansiedade

012345678910

Ansiedade = Sentir-se nervoso

Pior Ansiedade Possivel

Com Bem-estar

0123 45678910

Bem-estar/Mal-Estar = Como vocé se sente no geral

Pior Mal-estar Possivel

Sem

012345678910

Outro problema (por exemplo, prisdo de ventre)

Pior Possivel

Fonte: “Traducao e adaptacao transcultural do instrumento Edmonton Symptom
Assessment System para uso em cuidados paliativos”.®
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ANOREXIA, CAQUEXIA
E SARCOPENIA

Andrea Pereira

Introducao:

Entre os diversos sintomas as-
sociados aos pacientes em cui-
dados paliativos, sendo a maio-
ria deles oncolégicos (95%), a
anorexia aparece como a se-
gunda manifestacao mais pre-
valente, ficando atrds somente
da dor.t

A sindrome anorexia/caquexia
é definida como uma sindrome
metabodlica complexa, caracteri-
zada pela perda involuntaria de
peso associada a perda de mas-
sa muscular (com ou sem per-
da de gordura), diminuicao da
forca muscular, fadiga, anorexia
e alteragcdes bioquimicas (pro-
teina C reativa, hemoglobina, al-
bumina), além da perda do ba-
lanco energético e proteico.z#

Em 77% dos casos, esses sin-
tomas sao subestimados pela
equipe oncoldgica, ocasionan-
do maior perda funcional e
comprometendo a qualidade
de vida dos pacientes. Ademais,
ha uma associacdo desses sin-
tomas com mais complicacdes
durante o tratamento e maior
mortalidade, principalmente
no cancer de pancreas, eséfago,
gastrico, pulmonar, hepatico e
colorretal.14

Além da anorexia e caquexia,
devemos considerar a sarcope-
nia,que éa perdade massa mus-
cular, forca e funcionalidade,
fortemente associada a maior
mortalidade, maior ndmero de
complicagcbes  pos-cirdrgicas,
maior risco de fraturas, maior

tempo de hospitalizacao e au-
mento da toxicidade a quimio-
terapia.>”7 Embora exista uma
tendéncia a associar a sarcope-
nia a desnutricao, ela também
ocorre em pacientes obesos,
sendo chamada de obesidade
sarcopénica.8? Em pacientes
oncoldgicos, a obesidade sar-
copénica reduz a sobrevida de
forma ainda mais acentuada do
gue em pacientes sarcopénicos
nao obesos.1011

Observamos maiores perdas
de massa magra nas mulheres,
diabéticos, idosos e obesos, por-
tanto, nesse grupo, devemos
sempre ter uma ateng¢ao maior
a avaliagcao e terapia nutricio-
na|.12,13

Fisiopatologia:

A fisiopatologia da anorexia/ca-
guexia é complexa, envolvendo
diversos sistemas. Abaixo descre-
VeMosS 0s principais mecanismos
envolvidos:*

1. Balango energético alterado:
O cancer causa uma altera-
¢ao importante no controle
da homeostase energética. A
inapeténcia € um importante
fator na perda de peso, levan-
do a uma ingestdo caldrica
menor do que o gasto ener-
gético em repouso, cujos dé-
ficits caldricos podem exce-
der 1.200 kcal/dia. Os tumores
competem com outros érgaos
e tecidos por energia e subs-
tratos, possuindo uma alta
taxa metabdlica intrinseca.
Além disso, temos aumen-
to da lipdlise e degradacao

de proteinas, redugdo da sin-
tese proteica e estimulo da
gliconeogénese, entre outras;

Fatores inflamatérios:

Os tumores estimulam uma
série de citocinas pro-infla-
matorias, como TNF, IL1, IL6,
além de outros fatores com
efeitos especificos, como a
proteina de choque térmico
70 (HSP70) e (HSP90), o fator
de crescimento transforma-
dor-p (TGFB), incluindo ativi-
nas, miostatina e TGFp (atu-
am no musculo esquelético)
ou adrenomedulina (atua no
tecido adiposo). Esses fato-
res inflamatérios modulam
controles homeostaticos no
sistema nervoso central, esti-
mulando o catabolismo pelo
sistema nervoso simpaticoe a
liberagcao de corticosteroides
adrenais, levando a anorexia
e fadiga, assim como o esti-
mulo a protedlise e lipdlise;

Controle homeostatico no
Sistema Nervoso Central:
A exposi¢ao hipotalamica aos
numerosos estimulos infla-
matorios (como IL-13 e TNF)
desencadeia uma respos-
ta aguda a doenga, levando
a anorexia, perda de peso e
atrofia muscular esquelética;

Tecido adiposo e muscular:
Ha uma alteracdo do tecido
adiposo, com o predominio
do tecido marrom (tecido
adiposo  especializado na
geragao de calor median-
te metabolizacdo de glico-
se) nos pacientes com can-
cer. Essa condicdo altera
a termogénese e favorece
uma maior perda de massa
muscular.



Além disso, os érgaos sado alterados de formas diferentes pela doenca, proporcionando mais perda de
peso e alteracdo de apetite. Esse acometimento estd descrito na Tabela 1.

Tabela 1: Acometimento de érgdos e tecidos na caquexia oncoldgicaz14

Principais Implicagées

Alteracoes

Orgio efou Tecido

Alteracdo de apetite; Anorexia;

Cérebro Balango nitrogenado

Alteragdo de paladar e olfato. .
negativo.

Mudangas na microbiota;
Trato

. . M3a absorcao.
Gastrointestinal ¢

Alteracao na producao de greling;
Disfungdo da barreira do TGl.

Producao de proteinas de fase aguda;

Musculo esquelético

Figado Reducao da producao de albuminag; Resposta de fase aguda.
Osso Ativacdo dos osteoclastos; Hipercalcemia;
Mobilizagdo de Caz". Fraqueza.
Fadiga;

Aumento da degradagao proteica;

Aumento da apoptose.

Reducdo da performance
fisica.

Tecido adiposo marrom

Ativacao da termogénese

Aumento do gasto

energetico.
Aumento da lipdlise;
Tecido adiposo Oxidagédo de acidos graxos. Fadiga.
Ativacdo do tecido adiposo marrom.
Sangue Reducao do hematodcrito Anemia;
g ¢ ' Fadiga.
N Atrofia; . . ;
Coracgao Disfungao cardiaca.

Reducao da inervagao.

A fisiologia da sarcopenia é
multifatorial, englobando esti-
lo de vida, fatores enddcrinos,
vasculares, imunoldgicos, entre
outros.8? O proprio tratamento
guimioterapico, principalmente
cisplatina, irinotecano, doxorru-
bicina e etoposide, pode causar
a sarcopenia por: reducdo da
atividade fisica devido a fadi-
ga, ma absorgao de nutrientes
por insuficiéncia pancreatica,

mucosite, reducdo do aporte
de dmega 3, reducdo do apor-
te caldrico-proteico, reducdo
da vitamina D e efeitos diretos
Nno musculo.1> Além disso, pode
agir diretamente na perda de
musculo através da ativacao do
fator de transcricdo NF kappa B,
gue regula ubiquitina e prote-
assomas, aumentando a prote-
6lise e citocinas inflamatorias.
O TNF-a acelera o catabolismo,

levando a perda de proteina e
resisténcia a insulina. Ha ainda
a disfuncdo muscular contratil
e interrupcao da miogénese,
resultando em fraqueza mus-
cular.1s



Diagnostico:

O diagndstico da caquexia é basicamente clinico, baseado em perda de peso, sintomas e resposta ao
tratamento, conforme descrito na tabela 2:5

Tabela 2. Classificagdao da caquexia oncolégica em estagios

Caracteristicas Pré-Caquexia Caquexia Caquez( a
Refrataria

0,
Perda de > 5% ou
b (ka) <5% IMC <20 ou >10%
eso .
9 sarcopenia e perda de peso > 2%
_ y Baixo escore de
. Anorexia e alteragao | Reducdo da ingestdo alimentar e performance e
Sintomas . . PN ; ;
metabdlica inflamacao sistémica expectativa de vida
<3 meses
Resposta ao .
Melhor Moderada a baixa Sem resposta
Tratamento
IMC (kg/m?2): indice massa corporal

A sarcopenia é diagnosticada pela perda de massa muscular através de exames de avaliagcao de
composicao corporal, como Bioimpedancia, Dual energy X-ray Absorptiometry (DXA) e Tomografia
computadorizada.l620 A funcionalidade muscular também deve ser avaliada por dinamometria palmar
através do hand-grip.>62122 Os parametros diagnodsticos para a sarcopenia estao descritos na tabela 3.

Tabela 3: Pontos de corte para o diagndéstico de sarcopenia de acordo com o género>6:21.22

T T

Forca de pressao palmar (kgf) <27 <18
MMA (kg)* <20 <15
MMA/alturaz (kg/m2)* <7,0 <55
ACMB (cm2)* <32 <18

MMA: massa muscular esquelética apendicular
ACMB: area da circunferéncia média do braco
MMA (kg) = massa magra de extremidade - massa 6ssea de extremidade
* Tomografia computadorizada ou Bioimpedancia ou Dual energy X-ray Absorptiometry




Tratamento:

O tratamento da caquexia, anorexia e sarcopenia € multidisciplinar. Podemos realizar o manejo da
inapeténcia através de terapia nutricional de eventos adversos, conforme descrito na tabela 4. Além
disso, o suporte psicolégico € fundamental para permitir ao paciente lidar com questdes de autoimagem,
familiares e da prépria doenca. A atividade fisica programada favorece a redugdo da resisténcia a insulina,
aumento da sintese proteica, reducdo da atividade inflamatéria e melhora da fungdo imunolégica,
auxiliando na reducado da perda de peso, massa muscular e fadiga.2523-25

Tabela 4: Manejo nutricional de efeitos adversos sistémicos26é

Efeitos
colaterais

Estratégias de aconselhamento nutricional

Encaminhar para fonoterapia; alterar a consisténcia da dieta conforme o grau da disfagia e
de acordo com as recomendacdes do fonoaudiélogo; aumentar o aporte calérico e proteico
Disfagia das refeicdes; ofertar suplemento oral conforme individualidade do paciente; evitar alimen-
tos secos e duros; preferir alimentos umedecidos; manter cabeceira elevada para alimentar-
-se; uso de nutrigao enteral para disfagia grave.

Alterar a consisténcia da dieta de acordo com a tolerancia do paciente; aumentar o apor-
te caldrico e proteico das refei¢des; ofertar suplemento oral conforme individualidade do

Odinofagia paciente; evitar alimentos secos, duros, citricos, salgados, picantes e condimentados; evitar
alimentos em extremos de temperatura; estimular a ingestao dos alimentos preferidos.
. . Estimular a ingestao dos alimentos preferidos; preparar pratos mais coloridos e visualmente
Disgeusia

apetitosos; usar ervas e especiarias para acentuar o sabor dos alimentos.

Ingerir liquidos durante as refeicdes para facilitar a mastigacao e degluticdo; adequar a con-
sisténcia dos alimentos conforme aceitagcao do paciente; consumir alimentos umedecidos,
adicionando caldos e molhos as preparagdes; usar gotas de limao nos alimentos; usar balas
citricas e mentoladas sem agucar.

Xerostomia

Modificar a consisténcia da dieta, de acordo com o grau de mucosite; reduzir o consumo
de sal e condimento das preparagdes; se o aporte nutricional for insuficiente, considerar a

M i . . P . : .
ucosite oferta de suplemento oral; evitar alimentos secos, duros, citricos e picantes; evitar alimentos
em extremos de temperatura; encaminhar para estomatologista.
Oferecer bebidas a base de gengibre; realizar refeicdes em ambientes tranquilos com
Nauseas e mastigacao lenta e pequenas porcdes de alimentos; alimentar-se em locais arejados, longe
vémitos de odores fortes de comida; preferir alimentos secos e sem alto teor de gordura; preferir

alimentos citricos e gelados; evitar liquidos durante as refeicdes (consumir 30 a 60 minutos
antes/depois).

Evitar alimentos ricos em lactose, glUten e sacarose; evitar alimentos e preparagdes gor-
Diarreia durosas e condimentadas; aumentar a ingestao de liquidos; orientar dieta pobre em fibra
insolUvel e adequada em fibra soldvel.

Estimular o consumo de alimentos, preparacgdes e sucos ricos em fibras e com caracteristi-
Constipagao ca laxativa; estimular a ingestao hidrica; realizar atividade fisica se ndo houver contraindica-
¢ao meédica.

Aconselhamento nutricional por profissional especializado em nutricdo oncoldgica; au-
mentar a densidade caldrica dos alimentos; orientar dietas hipercaldricas e hiperproteicas
fracionadas e em pequenas porgdes; introduzir suplementos orais hipercaléricos e hiper-
proteicos nos intervalos.

Inapeténcia




Ha indicacdo de tratamento farmacolégico somado ao acompanhamento nutricional, psicolé-
gico e de pratica de exercicio.2=232728 Na tabela 5 descrevemos os principais farmacos utilizados
na anorexia/cagquexia.

Tabela 5: Principais farmacos utilizados no tratamento da caguexia/anorexia2523.27.28

. . . Efeitos
3 Beneficio Mecanismos 3
Tratamento Descricao A TAT P adversos mais
fisiolégico possiveis
comuns
Melhora do apetite,
da ingestao, do Aumento do
Acetato de Derivado ativo estado nutricional, . risco de morte,
. . Estimulo do NPY efeitos trom-
megestrol da progesterona | da qualidade de vida boembdlicos e
e estabilizagao edema
do peso
Melh d ) Aumento do
. . elhora do apetite e 3 - i
Medroxiproges- Derivado ativo _ ! P ' Redygao da seroto risco de morte,
terona da brogesterona da ingestdo e estabi- nina, IL-1, IL-6 efeitos trom-
prog lizacdo de peso e TNF-a boembodlicos e
edema
o . Receptor secretago- | Nenhum efeito
N Hormonio Pepti- Melhora da b retag e
Grelina . L go do hormodnio de significativo
dico Gastrico massa magra .
crescimento relatado
Andrégenos e . ~
anélcg)gos* Reducdo da perda Agdo nos Aumento de
seletivos de seus Andrégenos de peso e massa receptores de acne, trigliceri-
magra andrégenos des e glicemia
receptores
A-9-tetrahidro olh . . At|v3<;ao ocljo r]?ceptor ?olgrrw?tgi\?g
i - elhora a ingestado e endorfina Ve
cannabinol e Canabinoide g o reducdo de
extrato de e o ganho de peso e inibicdo da memoria e
cannabis** . o
prostaglandina sonoléncia
Ridu.gao do,T_le:l'“' Sonoléncia,
) Limita a perda de citocinas pro-intia- fadiaa
Talidomida Imunodrgrodula peso e de massa matadrias, fator nsti 9 .
magra kappa B, cicloxige- cons pagape
nase 2 eangiogénese neuropatia
Limita fadi infeccdes gra-
Imita tadiga e x ves ou infec-
Etanercepte Imun%rgrodula- melhora a adesao a R;cceiﬁgaToN?:o ¢Oes das vias
terapia adjuvante aereas
superiores
Anticorpo Aumento do peso,
monoclonal melhora da Infeccdes de
Tocilizumabe recombinante qualidade de vida e Reducao da IL6 vias aéreas su-
h >ad aumento da periores
umanizado albumina sérica
Melhora do peso, Redg?ﬁo da?qtoa- N
Omega 3 (EPA) Lipideo do apetite e da nas inflamatorias € auseas e
. . do fator indutor de dispepsia
qualidade de vida protedlise




Rikkun-shito

Erva medicinal
japonesa

Melhora a média
de sobrevida com
gencitabina (CA de
pancreas), da ano-
rexia, dismotilidade
do TGl, ansiedade
e perda de massa
muscular

Desconhecido

Desconhecidos

Corticoide

Imunomodula-
dor

Melhora do apetite e
gualidade de vida

Varios mecanismos

Fadiga, aumen-
to de triglicéri-
des e glicemia

Inibidor da ECA

Medicagcao
cardiaca

Reduz a perda de
Mmassa muscular

Inibe a producao
de TNF-a

Tosse, hipoten-
sdo ortostatica,
erupgao cuta-
nea, disgeusia,
proteinuria,
leucopenia e hi
persensibilida-
de com edema
angioneurotico

B-bloqueador

Medicagao
cardiaca

Preserva peso,

massa magra e

gorda, melhora
gualidade de vida

Normaliza a
fosforilagao proteina
quinase B (Akt)

Fadiga, bradi-
cardia, dispneia
de exercicio e
depressao

B-hidroxi-p-metil-
butirato

Metabdlito ativo
da leucina

Aumenta a forca
muscular e massa
magra

Regulagao da sinte-
se proteica na célula
muscular, inibicao
da protedlise e mo-
dulacao do turnover
proteico

Nao
significativo

NPY: neuropeptideo Y; TNF-a: fator de necrose tumoral «; IL: interleucing;
TGl = trato gastrintestinal; GEB = gasto energético basal

*Ainda sem aprovacao pelo FDA,

** Menos efetivo que o mesgestrol e ainda com nivel de evidéncia baixo




Obstipacao
Introducao:

A obstipagdao é uma queixa
frequente e que afeta cerca de
40-48% dos pacientes sob cui-
dados paliativos, principalmen-
te em cancer avangado, sendo
menos prevalente do que a dor
e anorexia.l29-32

A obstipagao é um sintoma,
geralmente temporario, com
impacto significativo na qua-
lidade de vida por causar des-
conforto e dor.3! Ela é definida
como o movimento lento das
fezes através do intestino gros-

so efou sensacdo de perda in-
completa das fezes, resultando
em poucas evacuagodes de fezes
duras e ressecadas.3033

Fisiopatologia:

Ocodlonabsorvefluidosetrans-
porta residuos para o reto por
meio das contragdes repetitivas
e periédicas do peristaltismo,
mediadas principalmente pela
serotonina ou 5-hidroxitriptami-
na (5-HT). O sédio é reabsorvido
ativamente por meio de canais
de transporte ativos e agua
por osmose. O tempo médio
de transito colénico é de 20-72
horas.33

Os fatores que contribuem
para a constipagdao podem al-
terar a motilidade; promover
0 ressecamento excessivo do
contelddo fecal, diretamente
proporcional ao tempo que per-
manece no célon; reduzir a per-
cepgdo de distensdo retal com
perda de urgéncia para defecar;
desencadear a disfungao do es-
fincter retal; usar medicamen-
tos (Tabela 6 e 7):33

Tabela 6: Fatores organicos e funcionais associados a constipacao em doenca avangada3133

Organicos

Medicamentos

Analgésicos opioides, antiacidos, antitussigenos, anticolinérgicos, antidepressivos, an-
tieméticos, neurolépticos, ferro, diuréticos, agentes quimioterapicos.

Disturbios

metabdlicos

Desidratagao, hipercalcemia, hipocalemia, uremia, diabetes mellitus, hipotireoidismo.

Doenca
neuromuscular e
neurolégica

Miopatia, disfungdo autondmica, tumores espinhais ou cerebrais, envolvimento da medula
espinhal; infiltracao do nervo sacral; insuficiéncia autonémica (primaria, como doencga

de Parkinson, esclerose multipla, doenca do neurénio motor ou secundaria ao cancer

e diabetes).

Disturbios
estruturais

Massa abdominal ou pélvica, fibrose por radiagao, carcinomatose peritoneal.

Dor

Dieta

Dor do cancer, 6ssea e anorretal.

Baixa ingestao de fibras e liquidos, anorexia e alimentos de baixa qualidade nutricional.

Ambiente

Falta de privacidade, necessidade de assisténcia durante o uso do banheiro e questdes
culturais.

Outros fatores

Inatividade, idade, depressao e sedagao.




Tabela 7: Medicamentos usados no tratamento do cancer associados a constipacdo33

Opioides

Todos os opioides causam constipag¢ao, sem fator de tolerancia associado. Alguns estudos
indicam menor gravidade com uso de fentanil e, possivelmente, metadona, além de for-
mulagdo combinada de oxicodona / naloxona oral em relagéo a outros opioides.

Antagonistas do
receptor de sero-
tonina 5-HT3

Esses antieméticos reduzem o transito do célon, aumentam a absorg¢ao de fluidos e a
complacéncia do cdélon esquerdo. A terapia laxativa é frequentemente indicada.

Alcaldides vinca

Eles tém efeitos neuropaticos pronunciados e tempo de transito gastrointestinal prolon-
gado. Os efeitos mais graves sdo com vincristina e vindesina; menos com vinblastina e me-
nos relatos com vinorelbina. Os efeitos adversos com vincristina sdo relacionados a dose,
sendo mais comuns e graves entre pacientes que recebem doses > 2 mg da dose total.

Talidomida Além da sedacéo, a constipacdo é o seu efeito colateral mais comum.
Os medicamentos constipantes usados no tratamento do cancer incluem aqueles com
Outras acdes anticolinérgicas (antiespasmaodicos, antidepressivos, fenotiazinas, haloperidol, antia-
cidos), anticonvulsivantes ou anti-hipertensivos, suplementos de ferro e diuréticos.
Diagnéstico; sindrome do intestino irritavel Infelizmente, os estudos de-

Todos os pacientes oncologi-
cos podem evoluir para obsti-
pacao, considerando todos os
fatores ja citados. O diagnéstico
€ clinico baseado nos critérios
de Roma lll, com presenca de,
pelo menos, dois dos seguin-
tes sintomas por 12 semanas no
ano: esforco durante as evacua-
¢coes; fezes grumosas ou duras;
sensacao de evacuagao incom-
pleta; sensacao de bloqueio ou
obstrucao anorretal; procedi-
mentos de evacuacao manual
para remover fezes; < 3 evacu-
acdes/semana.33 Os critérios de
Roma IV incluem a constipacao
associada ao uso de opioide,
muito comum nos pacientes
oncoldégicos.?3

Além disso, é importante ava-
liarmos as causas para um diag-
noéstico mais especifico, tais
como: habitos alimentares e
de bebida; uso de medicamen-
tos; niveis de atividade fisica;

preexistente ou doenca diver-
ticular; outra comorbidade, por
exemplo, insuficiéncia cardiaca,
doenga pulmonar crbnica das
vias aéreas; fatores ambientais,
incluindo a falta de privacida-
de e necessidade de assisténcia
parcial ou total.33

Tratamento:

Sabendo da alta prevaléncia
de obstipacdo nos pacientes
com cancer, a prevengao € uma
medida importante. Ela englo-
ba a garantia de privacidade e
um posicionamento adequado
ao paciente no momento da
evacuacao, hidratagao apropria-
da, aumento do consumo de fi-
bras, incentivo a atividade fisica
regular, atencao as medidas de
prescricdo de opioides e infor-
mac¢ao aos pacientes do risco
de compra de medicamentos/
fitoterdpicos sem conhecimen-
to médico.31-33

monstram que o0s pacientes
sem necessidade de assistén-
cia recebem mais esse tipo de
intervencao do que os acama-
dos2° Na tabela 4 descreve-
mMos o0 manejo nutricional e, na
tabela 8, as principais formas
de tratamento medicamentoso
Nna constipacgao.



Tabela 8: Laxativos recomendados na constipacdo do paciente oncoldgico33

Laxativos Racional

Osméticos

Fortemente endossados em revisdes sistematicas de constipagao cronica, com praticamente
nenhum ganho liquido ou perda de sédio e potassio.

- Lactulose: ndo é absorvida pelo intestino delgado. Laténcia de 2-3 dias antes do inicio do
efeito. Intolerdncia ao sabor doce, nduseas, distensdo abdominal ou desconforto sdo efeitos
adversos comuns.

- Sais de magnésio e sulfato: laxantes muito usados com ag¢do principalmente osmatica. Do-
ses excessivas de sais de magnésio orais podem causar hipermagnesemia. Use com cautela
em pacientes com nefropatia.

Estimulantes

- Compostos vegetais antrandides (senna, aloe, cascara): hidrolisados por glicosidases das
bactérias do célon para produzir as moléculas ativas, apresentando efeitos motores e secre-
tores no célon. E melhor tomar a noite ou ao deitar, com o objetivo de produzir fezes normais
na manha seguinte. Grande variagao na eficacia clinica. Efeito estimulante acentuado em
pacientes fracos ou debilitados.

- Compostos polifendlicos: o bisacodil e o picossulfato de sédio funcionam de forma seme-

Ihante aos laxantes antranoides com recomendagao de uso em curto prazo.

Embora uma menor quantidade dos pacientes obstipados tenha oclusao ou suboclusao intestinal, isso
deve ser descartado antes do uso de laxativos, medicamento ndao aconselhado para esses pacientes.3°
Outro ponto a ser considerado € o uso pouco recomendado de supositérios para pacientes obstipados,

tendo indicagdes restritas.3?
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NAUSEAS E VOMITOS

Natalia Nunes

Nauseas e vOmitos sdo sinto-
mas comuns em pacientes com
cancer avancado, tornando-se
mais prevalente a medida que a
doenca progride, podendo apa-
recer como queixa em 60% des-
ses pacientes.l2 A ndusea pode
ser definida como uma sensa-
¢ao desagradavel de necessi-
dade de vomitar, muitas vezes
acompanhada por sintomas
autondmicos como palidez,
suor frio, salivagao, taquicardia
e diarreia.l3 O vOmito € a expul-
sao forcada do conteudo gas-
trico pela boca através de um
reflexo complexo que envolve
atividades coordenadas do tra-
to gastrointestinal, diafragma e
musculos abdominais.® Entre-
tanto, os pacientes podem usar
o termo ‘vOmito’ para descrever
a variedade de problemas, in-
cluindo expectoragdo e regur-
gitacao. Portanto, uma histéria
cuidadosamente coletada é im-
portante.

Embora os dois sintomas este-
jam frequentemente associa-
dos clinicamente, eles devem-
ser avaliados separadamente,
tendo fisiopatologia e causas
diferentes. Em pacientes com
cancer em cuidados paliati-
vos, normalmente, a etiologia
€ multifatorial, podendo ser
atribuida ao tratamento on-
coldégico com quimioterapia e
radioterapia, as complicacdes
relacionadas a doenca de base
(obstrucao intestinal, hipercal-
cemia, disfungao renal), gastro-
paresia (disfungcao autonémica,
entre outras) ou induzida por
medicamentos (como opioi-
des para dor ou dispneia) como
causas isoladas ou conjuntas.13

Fisiopatologia:

Uma distingao importante
deve ser feita entre os meca-
nismos que produzem émese
(vbmito, ansia de vomito) e os
gue causam nausea. A émese
nao € apenas um grau mais se-
vero de nausea. Circuitos neu-
rais responsaveis pela nausea
parecem ser distintos daqueles
gue geram o vomito.1*6

A émese é mediada central-
mente por dois “centros” se-
parados: a zona de gatilho qui-
miorreceptor (ZGQ), na area
postrema do assoalho do quar-
to ventriculo, fora da barreira
hematoencefalica; e o “centro
de vémito (VC)", na medula
oblonga (figura 1). A ZGQ, de
forma simplista, detecta “esti-
mulos” eméticos no sangue e
retransmite essa informacao
para o VC adjacente. O reflexo
do vbmito é coordenado pelo
VC no tronco cerebral e pode
ocorrer mesmo em individuos
decorticados. A ativagcao au-
tondmica, sepse ou o proprio
movimento podem induzir v6-
mito.1*4

Uma vez ativadas essas vias,
surge o reflexo do vomito, que
resulta em peristaltismo do
trato gastrointestinal superior,
relaxamento do piloro e eséfa-
go e contracao dos musculos
intercostais, diafragma e pare-
de abdominal, culminando em
expulsdo forcada de conteudo
gastrico pela boca, passando
por uma glote fechada. Os me-
canismos que levam ao sin-
toma de nausea ndo sao bem
compreendidos. No entanto, ao

contrario do vOmito, a nausea
requer consciéncia e funcao
cerebral.>®

Além disso, o conceito de que
a nausea é mediada por vias
diferentes da émese é apoia-
do pela observagdo de que
nausea e vOmMito necessitam
de controles farmacolégicos
distintos. Entre os pacientes
gue recebem quimioterapia
com potencial emetogénico,
0s antagonistas do receptor da
neurocinina-1 (NK1) e os anta-
gonistas do receptor da seroto-
nina do tipo 3 (5-HT3) parecem
controlar o vomito mais efeti-
vamente do que a nausea, em
especial a ndusea tardia.l®



Figura 1: Fisiopatologia do vomito

Sistema vestibular
Vomito relacionado
ao movimento,
neurites vestibulares

Orgaos
toracoabdominais
Gastroparesia,
gastrite, distengao
intestinal, efeitos de
guimioterapia TGl

Avaliacdodossintomas:

Tendo em vista a gama de
possibilidades de causas des-
ses sintomas em pacientes com
cancer avangado, € importan-
te, antes de tudo, realizar uma
anamnese detalhada, incluindo
guestionamento dos medica-
mentos em uso e exame fisico
adequado. O objetivo é identifi-
car um ou mais fatores ou etio-
logias que possam contribuir ou
ser a causa para os sintomas do
paciente (quadro 1).137 Da mes-
Mma maneira, muitas vezes um
exame laboratorial ou de ima-
gem pode auxiliar no entendi-

Centro do
vomito

Centros corticais
superiores
Resposta condicionada,
ansiedade, memoédrias,
enxaqgueca, hipertensao
intracraniana...

Zona de Gatilho
quimiorreceptor

mento e manejo desses pacien-
tes.® Contudo, em pacientes em
cuidados paliativos exclusivos,
com performance status com-
prometido, & preciso ponderar
o beneficio, o risco ou o descon-
forto potencial de qualquer exa-
me.” Nesses casos, tratamentos
sintomaticos podem ser realiza-
dos a despeito da identificagcao
de uma causa base.”

Assim como em outros sinto-
mas, € importante que se avalie
a sua intensidade (em escala
numeérica ou visual analdgica
preferencialmente), momento
de inicio, duragao, frequéncia,

Reflexo de vomito

Circulacgao periférica:
Drogas (quimioterapia,
opioides...), Disfuncdo
organica (renal,
hepatica), Metabdlitos
(hipercalcemia,
cetoacidose,
hiponatremia)

guantidade e qualidade dos v6-
mitos, além de fatores de me-
lhora e apds piora.l3

Devemos excluir complica-
cOes e investigar sintomas as-
sociados, como constipagao e
fecaloma, causas comuns de
nauseas e vomitos em pacien-
tes em cuidados paliativos. E im-
portante atentar sempre para a
possibilidade de suboclusao e
obstrucao, sintomas que modi-
ficam o manejo farmacoldgico
dos pacientes.1382



A anamnese do sintoma podera fornecer pistas para a sua etiologia. Por exemplo: ndusea aliviada por
vOmitos sugere causa gastrointestinal; obstrucao e suboclusao intestinal sdo acompanhadas por dor
abdominal, cdlica e alteracdao no habito intestinal; cefaleias matinais com nauseas e vomitos podem
sugerir elevacao da pressdao intracraniana por uma metastase e nauseas relacionadas ao movimento,
o qual, geralmente, indica disfuncado vestibular. Pacientes com nauseas e delirium podem apresentar
anormalidades metabdlicas, como hiponatremia, hipercalcemia ou uremia, além de alteracdes no sistema
nervoso central, como carcinomatose meningea ou metastase.1389

Quadro 1: Causas mais comuns de nauseas e vOmitos em pacientes com cancer

Drogas
Quimioterapia
Antibidticos lenci . Metabdlica
o aléncia organica
Metabdlico/ _ Opioides ? Hipercalcemia
Medicamentoso Inibidores de recaptagdo de Rena Hiponatremia
. Acidose
Bupropiona
AINES e AAS
Outros medicamentos
Obstrucdo alta ou baixa
Com presséo intrinseca TG Inflamatério/ Irritativo
(tumor) Efeito de tratamento
o ou extrinseca (peritoneal, modificador de doenca
. Mecanlc’:o./ malssa~p/eIV|czja, tumor (quimio ou radioterapia) .
inflamatério/ puimao m? iastino) em TGl direto - mucosite, Gastroparesia
irritativo Ascite por exemplo
Visceromegalia Pancreatite
Causas benignas .
(candidiase, brida, Hepatite
fecaloma/constipacédo...)
Hipertensao intracraniana
. S Outros
Metdstase/tumor primario 5
. - . or
Sangramento Infiltragdo meningea )
. Ansiedade
Infecgao .
. . Causas vestibulares
Radioterapia

AINES: anti-inflamatdrios ndo esteroidais; AAS: &cido acetilsalicilico; TGl: trato
gastrointestinal; SNC: sistema nervoso central.



Manejo de sintoma

Tendo em vista as particularida-
des de nauseas e vOmitos induzi-
dos por tratamento oncoldégico
especifico, neste capitulo nos
dedicaremos a discutir manejo
sintomatico de nausea e vomito
nao relacionado ao tratamento.
No quadro 2, porém, dispomos
sobre esquemas de profilaxia de
acordo com o potencial de éme-
se do esquema. Pacientes em
tratamento oncoldgico, além de
esquemas de profilaxia, podem
necessitar de medicagdes ex-
tras para controle de nauseas e
vomitos. Habitualmente sdoindi-
cados medicamentos como pro-
cinéticos e antagonista 5-HT3.10

Como dito ao longo do capi-
tulo, naduseas e vOmitos apre-
sentam etiologias multifatoriais
e, geralmente, necessitarao de
medidas farmacolégicas para
controle de sintomas, frequen-
temente em associagao. Quan-

do existir uma causa para o sin-
toma, tratar de acordo com a
etiologia. O Fluxograma 1 pode
auxiliar no manejo desses pa-
cientes.1311 Devemos lembrar,
porém, como ja dito, que, mui-
tas vezes, ndo se consegue de-
terminar uma causa especifica
para os sintomas do paciente,
ou, ainda, sua investigagao dei-
xa de fazer sentido quando o pa-
ciente tem performance status
comprometido ou esta préximo
do fim de vida. O maior desafio
no controle desses sintomas € a
refratariedade. Nesses casos, as
medicacgdes parenterais podem
ser necessarias, seja por via sub-
cutdnea ou intravenosa, ou, em
casos selecionados, sedacao pa-
liativa pode ser empregada.®11t

Em associacao, devemos lem-
brar que medidas integrativas
e complementares devem ser
indicadas, em especial em sin-
tomas crbénicos, incluindo acu-
puntura, uso de gengibre, técni-
cas de relaxamento, orientag¢des

nutricionais, fracionamento de
alimentos, entre outros. Da mes-
ma forma, entenderquais ali-
mentos pioram/intensificam ou
melhoram os sintomas dos pa-
cientes podem ser importantes
para o auxilio sintomatico.!

Do ponto de vista farmacolé6-
gico, antagonistas dos recep-
tores de dopamina, histamina,
serotonina (tipo 3 - 5-HT3, e tipo
4 — 5-HT4) e acetilcolina sdo os
agentes mais utilizados em ma-
nejo de nauseas e vomitos em
pacientes com cancer avanga-
do. Corticoides, como dexame-
tasona, sao também opgao, so-
bretudo em nauseas e vomitos
secundarios a qguimioterapia,
hipertensdo intracraniana por
metdastase/tumor primario ou
disturbios de motilidade TGl
ou se refratariedade.l311-14 No
Quadro 3 colocamos as princi-
pais medicagdes com doses e
orientagoes.




Quadro 2: Profilaxia de ndusea e vomito induzido por quimioterapia

Potencial
emetogénico
do esquema

Altamente
emetogénico
(>90%)
Opcao1

Altamente
emetogénico
(>90%)
Opgao 2

Moderadamente
emetogénica sem
carboplatina
(30-90%)

Moderadamente
emetogénica com
carboplatina
AUC 24

Dose no dia do

Agente Dose subsequente
tratamento
Antagonista NKI:
Aprepitanto VO 125 mg oral 80 mg D2 e D3
ou
Aprepitanto IV 150 mg IV -

+

Dexametasona

+

Antagonista 5-HT3:

GCranisetrona

ou
Ondansetrona

ou
Palonosetrona

+

12 mg IV ou VO

2 mg VO /0,01 mg/kg IV

8 mg IV ou VO

0,5mg VO /025 mg IV

8 mg/dia D2-D4

+

Dexametasona
+

Olanzapina

12 mg IV ou VO

5-10 mg VO

Olanzapina 5-10 mg VO 5-10 mg VO D2-D4
Antagonista NK1 + 5-HT3:
Netupitanto + Palosentrona 1 capsula VO -

8 mg/dia D1-D4*

5-10 mg VO D2-D4

Antagonista 5-HT3:

(ver altamente
emetogénico opgao 1)
+

Dexametasona

12 mg IV ou VO

Antagonista NKI:
(ver altamente
emetogénico opgao 1)
+
Antagonista 5HT3:

(ver altamente
emetogénico opgao 1)

+
Dexametasona
ou

Antagonista NKI1 + 5HT3:

(Ver altamente
emetogénico opgao 2)

+
Dexametasona

12 mg IV ou VO

12 mg IV ou VO




Dexametasona 4-8 Mg VO ou IV

ou
Risco emetogénico

baixo (10-30%) Antagonista SHT3

(ver altamente
emetogénico opgao 1)

Risco emetogénico

. Nad Nad
minimo (<10%) ada ada

VO: via oral; IV: via intravenosa.

Fluxograma 1: Investigacao e tratamento por etiologia

<
[ Nauseas e vOmitos

Sintomas Sintomas TGI ( Quimioterapia? ) Rii?&.’?i.‘iéi?‘é?fﬁ
o ) J
neurolégicos/cefaleia O \ hidroeletroliticos

I ( Dor abdomina, ) Sinais/sintomas
distenséo, constipacao + de gastroparesia Resgate i
TC/RNM cranio \ auséncia de flatos )
Sem causas
aparentes
' N\ Procinéticos: O
( Metdstase ) (pui?;gi?c?rféar) Exame de imagem Domperidona,

Bromoprida ou
\ /')—C\ J Metoclopramida Ver quadro 3
Constipacao/ obstrugao/ Candidato a stent e nAo: tratamento
fecaloma suboclusao por endoscopia? medicamentoso:

Dexametasona
8-16 mg/dia

Se refratario:

Haloperidol +
P discutir

= Octrotide +
. Dexametasona.
ndi ~ ~
Enema, laxantes Ca_ d dgts Cirurgia? Se obstrugdo: ndo
acirurgia: + indicar procinético

gastrostomia
desobstrutiva




Quadro 3: Drogas utilizadas para o controle de nauseas

Metoclopramida

Domperidona

Haloperidol

Ondansetrona

Escopolamina

Olanzapina

Dexametasona

Canabinoides

10-20 mg até

Evitar em pacientes com
obstrucao

4x/dia VO/SC/IV Procinetico intestinal. Pode
causar cinetose.
Evitar em pacientes com
10-20 mg até 4x/dia VO Procinético obstrugdo

intestinal. Pode
causar cinetose.

1-2 mg até 2-3x/dia VO/SC

Primeira opgao
obstrucao intestinal
e causa metabdlica

Sonoléncia pode ocorrer.
Altera limiar
convulsivante.

8 mg até 3x/dia VO/SC/IV

Atua em zona de gati-
Iho quimiorreceptora.
Pouco papel se HIC e
obstrugao intestinal.

Causa constipacao.

20 mg até 4x/dia

Anticolinérgico. Util se
obstrucgao intestinal.
Reduz secrecdes
entéricas.

Causa constipacao.

5-10 mg/dia

Depressao centro
de vomito.

Usar por periodos/cursos.
Util em casos de nausea
por guimioterapia, mas
também no controle de

nauseas sem etiologia
definida.

Até 8 mg/dia se
subocluséo/obstrucao
e até 16 mg/dia se HIC.

Corticoide

Principal indicagao em
profilaxia de nauseas e
voémitos por quimiotera-
pia, suboclusdo/obstru-
cao intestinal e HIC. Nas
demais indicagdes, pode
ser utilizado, mas ha
menos estudos sobre tal
uso. Evitar uso
prolongado.

dronabinol e nabilone

Indicagao com mais
evidéncia em manejo
de nauseas e vomitos
induzidos por quimio-
terapia que falharam

a medidas padrao.

Eventos adversos relata-
dos: vertigem, xerosto-
mia, hipotensao, disforia.

VO: via oral, SC: subcutanea; IV: Intravenosa; HIC: Hipertensao intracraniana
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FADIGA RELACIONADA

AO CANCER

Priscila B. Miranda Soares

Introducao:

Fadiga relacionada ao cancer
é definida como uma perturba-
dora sensagao subjetiva e per-
sistente de cansaco e exaustao
fisica, emocional e/ou cogniti-
va, desproporcional ao nivel de
atividade fisica e que nao alivia
com o repouso (diferente da
fadiga do dia a dia, que é tem-
poraria e aliviada com o repou-
s0). A fadiga interfere no status
funcional do pacientel E um
dos sintomas mais prevalentes
(podendo chegar a 95% em pa-
cientes em cuidados paliativos
exclusivos) e mais desgastan-
tes para o paciente com cancer,
com importante impacto nega-
tivo na qualidade de vida.23

Fisiopatogenia:

A fisiopatogenia da fadiga
relacionada ao cancer ainda é
pouco compreendida, multifa-
torial, mas sugerem-se algumas
hipdteses, como: efeito neuro-
toxico do proéprio tratamento
oncolégico, anemia por perda
sanguinea ou mielossupressao,
perda de massa muscular, al-
teracdo do sono, resposta cro-
nica ao estresse mediada pelo
eixo hipotalamo-hipodfise, res-
posta inflamatéria sistémica e
mudangas hormonais.#> Além
disso, em Cuidados Paliativos,
a fadiga geralmente estd asso-
ciada a outros sintomas conco-
mitantes, como dor, depressao,
ansiedade, caquexia, nausea e
voémito.6

Diagnoéstico:

E baseado na anamnese e
exame fisico dos pacientes.
E preciso investigar medica-
mentos e doencas associadas
gue possam agravar a fadiga,
bem como realizar exames la-
boratoriais, como ions, glicose,
funcao renal, hepatica, tireoi-
diana e hemograma para ex-
cluir causas reversiveis.” Reco-
menda-se usar em pacientes
com cancer em fase avancada
a Escala Visual Analdgica ou Ed-
monton Symptom Assessment
System (ESAS). Ambas ja sao va-
lidadas para uso no Brasil e auxi-
liam na medicao da intensidade
e do impacto funcional na vida
dos pacientes®

Tratamento nao
farmacolégico:

Recomenda-se, baseado no
melhor nivel de evidéncia dis-
ponivel, a realizagcdo de ativi-
dade fisica regular 5 x/semana,
durante periodos mais energé-
ticos, para todos os pacientes
com fadiga.? Deve-se também
eliminar atividades desneces-
sarias, estimular momentos de
lazer e suporte nutricional. Tais
recomendacdes sao baseadas
na experiéncia clinica de me-
lhora da fadiga em alguns pa-
cientes. Além disso, sugerem-se
técnicas de psicoterapia, acu-
puntura, ioga e meditacao tipo
mindfulness.1°

Tratamento
farmacolégico:

Se presentes, tratar inicialmen-
te as comorbidades: anemia,
depressao, distdrbios do sono,
hipotireoidismo, ICC, DPOC. Em
seguida, o tratamento farmaco-
l6gico deve ser instituido para
pacientes com fadiga nao res-
ponsiva ao tratamento nao far-
macoldégico ou para pacientes
com fadiga moderada a grave.
Recomenda-se o uso de corti-
costeroides e psicoestimulantes.

O uso de corticosteroides (de-
xametasona 4 mg, 1a 2 x/dia ou
prednisona 5 a 20 mg/dia) é su-
gerido com base na experiéncia
clinica de melhora sintomatica
em alguns pacientes, entre-
tanto, sem evidéncia cientifica
consolidada para tal uso. Além
disso, deve-se considerar que a
corticoterapia prolongada ace-
lera a perda de massa muscu-
lar.l? Quanto aos psicoestimu-
lantes, uma metanalise de 2016,
em que sete dos dez estudos
usaram metilfenidato,2 de-
monstrou que o metilfenidato
é superior ao placebo no trata-
mento da fadiga relacionada ao
cancer. Contudo, ainda se fazem
necessarios dados de maior va-
lor cientifico.

A dose inicial recomendada é
de 5 mg pela manha e ao meio-
-dia, podendo ser titulados até
40 mg/dia. Outro estimulante
usado é o modafinila, 100-200
mg, 2X/dia (pela manha e ao
meio-dia), que foi testado em
um estudo com 631 pacientes e



mostrou ser superior ao place-
bo para os individuos com fadi-
ga grave.l3 Entretanto, os estu-
dos realizados foram pequenos,
necessitando de maior com-
provacdo cientifica.l* Progesta-
genos (acetato de megestrol)
e antidepressivos (paroxetina)
ndo se mostraram efetivos no
tratamento sintomatico da fadiga.
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DELIRIUM

Maria Fatima Gaui

Introducao

O delirio € uma sindrome neu-
rocognitiva, caracterizada por
alteracdo flutuante de compor-
tamento, nivel de atencao, per-
cepcao, orientacdo e memoria. E
um sintoma bastante frequen-
te em cuidados de fim de vida.
Cerca de 90% dos pacientes
apresentam esse sintoma proxi-
Mo a morte, sendo um critério
de mau progndstico e utilizado
como uma variavel nas ferra-
mentas prognodsticas.l2 Poucos
estudos avaliam o delirio em pa-
cientes ambulatoriais e sobrevi-
ventes. Mais comumente, é um
sintoma que acomete pacientes
idosos, com deméncia, déficit
visual e auditivo, e com longo
periodo de internagcao.?

E um sintoma que causa mui-
ta angustia aos pacientes, fami-
liares e cuidadores. Aumenta a
chance de internagbes e com-
plicacdes clinicas, como pneu-
monias por broncoaspiragao.

Fisiopatogenia

Embora nao completamente
compreendido, o delirio decor-
re de um transtorno nos neuro-
transmissores. O excesso relativo
de dopaminérgicos e a deficién-
cia de transmissdao colinérgica
tém sido um dos principais me-
canismos propostos na neuro-
patogénese do delirio* Alguns
fatores podem precipitar o de-
lirio, como distUrbios metabod-
licos, desidratagcado, infeccgdes,
depressao, abuso de alcool, per-
formance status e medicamen-

tos, especialmente os opioides,
benzodiazepinicos, corticoides
e antipsicoéticos, assim como te-
rapias antineoplasicas.

O delirio pode ser resultado di-
reto da neoplasia, com compro-
metimento cerebral e das me-
ninges, tumores primarios ou
metastaticos, ou ainda associa-
dos as sindromes paraneopla-
sicas. Dessa forma, € necessario
entender os fatores causais e re-
conhecer aqueles passiveis de
reversao.s

Diagnéstico

Apesar de sua alta frequéncia,
o delirio constantemente nao é
diagnosticado pela equipe on-
coldgica.t O diagndstico preco-
ce é importante, pois cerca de
20 a 50% dos casos sao reversi-
veis em pacientes com cancer,
excetuando os pacientes em
fim de vida.” Os pacientes onco-
|6gicos devem ser monitorados
qguanto a mudanga de humor,
dificuldade de concentragao,
disturbios do sono, agitagao e
confusao, sintomas que favore-
cem ao diagndéstico. A literatura
descreve testes especificos para
diagnoéstico e mensuracao de
gravidade do delirio, apesar de
ndo existir uma evidéncia clara
de sua aplicabilidade. Pode-se
dividir o delirio em hipoativo, hi-
perativo ou misto.

Tratamento nao
farmacolégico

A identificacdo de fatores pre-
cipitantes é fundamental para
a intervencao médica.8 A “po-

lifarmacia” ¢ uma causa usual
de delirio. A rotagao de opioi-
des pode ser realizada caso haja
suspeita de intoxicagao, com
troca para fentanil transdér-
mico ou metadona, sem dano
para analgesia.? Quimioterapia
e terapias imunoldgicas tam-
bém podem ocasionar delirios,
devendo ser substituidas. Pa-
cientes com cancer sao pro-
pensos a distdrbios eletrdlitos
secundarios a terapia antine-
oplasica (ex: hipomagnesemia
com platina) e sindromes pa-
raneopldsicas, como sindrome
de secregdo inapropriada de
ADH (SIADH), hipercalcemia e
cushing.l® Alteragdes metabo-
licas e hidroeletroliticas devem
ser pesquisadas e corrigidas
como recomendado para as
sindromes especificas.

Infecgdes sao causas frequen-
tes de delirio, devendo ser diag-
nosticadas adequadamente e
instituida terapéutica direcio-
nada.ll Algumas intervencgdes
ndo medicamentosas sao reco-
mendadas, apesar da baixa evi-
déncia clinica, como: informar e
fornecer objetos de orientacao
temporal como calendario e re-
|6gios, estimular o exercicio fisi-
co, evitar sonecas durante o dia
e estimulantes a noite. Incenti-
var a hidratagao oral.12

Tratamento
farmacolégico

Até o momento, existe uma li-
mitada evidéncia do uso de an-
tipsicéticos no delirio de pacien-
tes com cancer. Eventualmente,
podem ser usados em baixa
dose em pacientes com aluci-



nacdes e agitagao que possam
causar ameaga a sua propria
salde e de outros. Inicialmente,
os antipsicoéticos devem ser ad-
ministrados quando necessario
e por uso regular durante um
pequeno periodo.

Estudos prospectivos utilizam
antipsicoéticos de meia vida cur-
ta (quetiapina) e longa (halo-
peridol, risperidone and olan-
zapine) no controle de delirium.
Trés estudos randomizados ava-
liam o uso de medicamentos no
controle do delirio. O primeiro
compara a risperidona com
olanzapine, nao encontrando
diferenca de eficacia ou toxici-

dade (sonoléncia e efeitos extra-
piramidais).?®* O segundo ava-
liou a otimizacgdo de haloperidol
e a associagdo com lorazepan.14
O terceiro comparou haloperi-
dol com risperidona.ls A critica
a esses estudos é a auséncia
de um grupo controle. Trés re-
visdes sistematicas e duas me-
tanalises concluem que existe
pouca evidéncia para o uso de
antipsicéticos no controle do
delirio.16-18

Olanzapine, quetiapine and ari-
piprazole parecem estar menos
associados a reagdes extrapira-
midais do que os antipsicdticos
de primeira geragdo.’® Entretan-

to, a evidéncia de beneficio para
delirio também é fraca. O metil-
fenidato (ritalina) pode melhorar
o delirio hipoativo.2°

Benzodiazepinicos sao efe-
tivos como ansioliticos e para
promover a sedacado, sendo
usados para delirio em pacien-
tes agitados e, principalmente,
para a retirada de alcool. Fami-
liares de pacientes com cancer
e profissionais de salde devem
ser orientados quanto a possibi-
lidade e a frequéncia de delirio
nesses pacientes, a fim de re-
conhecer e lidar com o sintoma
com o menor nivel de ansieda-
de possivel.

ABORDAGEM NAO FARMACOLOGICA

Identificar e tratar as causas reversiveis

Correcao de déficits sensoriais

Oferta de instrumentos de orientagao

Ajuste de sono

Exercicio e mobilizagao

Prescricdao de drogas somente se muito necessario

Orientacgao de familiares e cuidadores

ABORDAGEM FARMACOLOGICA

Medicacao

Dose

Eventos adversos

Haloperidol

Antipsicoticos de primeira geragao

1-2 mg VO cada 8-12H

EPSEs Aumento do QT

Clorpromazina

12,5 a 25 mg VO cada 6-12H

Sedacao, EPSEs,
hipotensao

Antipsicdticos de segunda
geragao

Olanzapine
Quetiapina

Risperidona

2,5-5mg VO ou SC
a cada 12-24H

25 mg-200 mg VO
a cada 12-24H

0,5-1 mg VO a cada 12-24H

Sedacao e hipotensao ortostatica
Hipotensao ortostatica

Sedagao, EPSEs,
hipotensao

Aripripazole

Antipsicdticos de terceira geragao

5mgvoou M
cada 24H

Cefaleia, insbnia e
agitacao

Benzodiazepinicos
Midazolan
Lorazepam

25a1mgSCouEV
0,5a1mgSCEVouVO

Sonoléncia, delirio, queda
Sonoléncia, delirio, queda




TRANSTORNOS PSIQUIATRICOS
E PSICOLOGICOS

Maria Fatima Gaui

Transtornos de humor e tris-
teza sdo comuns em pacientes
em cuidados paliativos. E neces-
sario, porém, diferenciar uma
reacao normal a condi¢cao de
terminalidade de um disturbio
psiquiatrico. Os principais trans-
tornos psiquiatricos que afetam
0s pacientes em cuidados palia-
tivos sdo: depressao, ansiedade,
insdnia e delirio. Os médicos de-
vem identificar as situagdes que
podem aumentar a prevaléncia
e a gravidade desse sofrimento
e resolvé-los se possivel.

1- Ansiedade

Introducao

Estima-se que sintomas de an-
siedade ocorram em cerca de
70% dos pacientes.! A ansieda-
de é geralmente descrita como
um sentimento de impoténcia
ou medo, inquietude e excesso
de preocupacao, muitas vezes
relacionado a uma sensacao
de perda de controle gerado
pela doenca e ameaga demor-
te. Também pode estar rela-
cionado a questdes fisicas, psi-
coldgicas, sociais, espirituais e
de perda.

Diagnéstico

As manifestagdes mais co-
MuNSs S30 NervosismMo, sensagao
de catastrofe iminente e obses-
sdo. Os pacientes expressam
frequentemente temores so-
bre sua aparéncia e sua morte.
As preocupagodes sobre crengas
religiosas, questdes espirituais e
existenciais também sao habi-
tuais. Sintomas fisicos podem
ocorrer, como diarreia, sudore-
se e taquicardia (aumento de
catecolminas), assim como so-
matizagao. Pacientes com his-
toéria familiar ou pessoal de an-
siedade ou outros transtornos
psiquiatricos, ou abuso de dro-
gas ou alcool, sdo mais propen-
sos. A ferramenta GAD-7 pode
ser aplicada para diagnéstico e
acompanhamento.

Tratamento

A ansiedade, quando debi-
litante, deve ser tratada, pois
prejudica a relagdo médico e
paciente, diminui a aderéncia e
piora o resultado do tratamen-
to e a qualidade de vida. Ini-
cialmente, deve-se identificar e
atenuar fatores que possam co-

laborar para a ansiedade, como
medicamentos e sintomas (dor,
falta de ar etc.). Psicoterapia,
praticas integrativas e comple-
mentares, como acupuntura,
meditacdo, musicoterapia e
massagens, sao recomendadas
e Uteis. O exercicio fisico, mais
uma vez, € aconselhavel.

Tratamento
farmacolégico

E preconizado para pacientes
com ansiedade severa e debili-
tante que ndo responderam as
terapias nao farmacolégicas. Os
benzodiazepinicos sdo os mais
utilizados, podendo estar asso-
ciados aos antidepressivos.



Tratamento farmacolégico

Benzodiazepinicos de curta duragao

Dose

Alprazolam 0,252 0,5mg VO até 3xao dia
Lorazepam 0,5a3mgaodia
Bromazepam 1,5a3 mg até 3 xaodia

Benzodiazepinicos de longa duragao

Dose

Clonazepan

0,5a2mgaodia

Antidepressivos inibidores de serotonina

Dose

Paroxetina 20 a 40 mg VO dia
Sertralina 50 a 200 mg
Citalopran 10 mg VO dia

2 - Depressao concentragao, agitagao, retardo Tratamento

Depressao é caracterizada por
uma alteracao de humor. O es-
tado depressivo pode ser uma
reacao normal a uma situagao
de perda ou desconforto. Pode
ser também sintoma de uma
sindrome psiquiatrica. Usual-
mente, o paciente apresenta
tristeza sem perspectiva e sem
energia. Ocorre na maioria dos
dias, por mais de duas sema-
nas. As sindromes depressivas
sdo transtornos comuns em
cuidados paliativos, mas sao
usualmente subdiagnosticadas,
acarretando piora na qualidade
de vida e interferindo no trata-
mento e desfecho.

Diagnéstico

Em geral, os pacientesrelatam
sentimentos de culpa, inutilida-
de, desesperanca, desamparo,
perda de energia e pensamen-
tos suicidas. Observa-se ainda
a diminuicao da capacidade de

psicomotor, distdrbios de ape-
tite e sono, os quais podem se
manifestar apenas devido a do-
encga de base ou em decorréncia
de medicamentos utilizados no
tratamento da neoplasia. Varios
instrumentos e questionarios
sao validados e Uteis no diag-
nostico, avaliando e pontuando
0s sintomas acima descritos.
No diagndstico de depressao é
necessaria a presenca de, pelo
menos, 5 sintomas, incluindo
mudanca de humor e perda de
interesse, ocorrendo Na maioria
dos dias, por mais de duas se-
manas. A presenca de historia
familiar e pessoal de depressao,
disturbios psiquiatricos, uso de
alcool ou drogas sao fatores de
risco e corroboram o diagnésti-
co de depressao. Exames labo-
ratoriais devem ser solicitados
com o objetivo de descartar pa-
tologias clinicas que ocasionem
disturbios hormonais e eletroli-
ticos. Essas patologias podem
causar sintomas semelhantes a
depressao.

Inicialmente, os sintomas cli-
nicos devem ser tratados, pois
sd0 Usuais nesses pacientes.
Tais sintomas ocasionam des-
conforto e induzem o estado
depressivo, como dores, nause-
as, constipacao e outros. Psico-
terapia e praticas integrativas
sdo recomendadas, entretanto,
a adesao ao tratamento pode
ser dificil pela falta de motivagao.

Tratamento
farmacolégico

Recomendado sempre que as
acdes nao famacoldgicas nao
sejam efetivas. Os antidepres-
sivos triciclicos e inibidores de
recaptagao da serotonina e no-
repinefrina atuam também na
dor neuropatica. A mirtazapina
é Util em pacientes que estao
perdendo peso e tém insénia.



Tratamento farmacolégico

Toxicidade

Psicoestimulantes

Metilfenidato

25a10 mg VO 2x dia

Insbnia, agitagdo, HAS, anorexia

Modafinil

100 a 200 mg VO/dia

Insénia, agitagcao, HAS, anorexia

Inibidores seletivos de serotonina

Citalopram

10 a 40 mg VO/dia

Abstinéncia, aumento de QT

Escitalopram

5a 20 mg VO/dia

Abstinéncia pouco sedativo

Sertralina 25 a 100 mg VO/dia Diarreia e abstinéncia
Fluoxetina 10 a 40 mg VO/dia Ajuste da dose dificil
Paroxetina 10a 40 mg Boca seca, sonoléncia, constipacao

norepinefrina

Inibidores de recaptacao da serotonina e

Dor neuropatica

Venlafaxina

375 a 225 mg VO/dia

Insbnia, HAS taquicardia

Duloxetina

10 a 60 mg VO/dia

Interagdo com drogas

Antidepressivos triciclicos

Dor

Boca seca, sonoléncia, constipacao

Amitriptilina 25 a 150 mg VO a noite . ~ ” o
Hipotensao, retencado urinaria
o . Boca seca, sonoléncia, constipacdo
Nortriptilina 10 a 100 mg VO a noite . . ~ - Plg
Hipotensao, retengdo urinaria
Outros

Mirtazapina

7,5a 60 mg VO a noite

Sonoléncia, ganho de peso

3 - Insonia

Insbnia € um transtorno do
sono, podendo existir uma di-
ficuldade de iniciar, manter ou
nao obter um sono reparador.
Ocorre em cerca de 60% dos pa-
cientes em cuidados paliativos.2
Causa impacto na qualidade
de vida e ocasiona depressédo e
ansiedade. Pode ser consequ-
éncia de outros sintomas, como
dor, dispneia e outros, assim
como decorrente do ambien-
te externo (hospital) e medica-
mentos.

Diagnéstico

Realizado em pacientes com
dificuldade de iniciar e manter
0 SONo, O gque ocasiona prejuizo
nas atividades diarias.

Tratamento

Verificar os fatores que estao
contribuindo para a insbénia e,
sempre que possivel, elimina-
-los. Manter um ambiente con-
fortavel, silencioso e com pou-
ca iluminagdo. Evitar muitos
estimulos visuais e sonoros pro-
ximos a hora de dormir. Evitar

refeicbes volumosas, alimentos
e medicamentos estimulantes a
noite. Evitar a soneca durante o
dia. Praticar exercicios durante o
dia. Evitar a interrupgao do sono
para a oferta de medicamentos.

Terapias comportamentais e in-
tegrativas devem ser recomen-
dadas, como meditagao e rela-
xamento.

Tratamento
farmacolégico

Somente deve ser instituido na
falha das intervencdes nao far-
macoldégicas.



Tratamento farmacolégico

Benzodiazepinicos Dose
Triazolam (2 a 5 horas) 0,25 mg
Lorazepam (10 a 14 horas) 05mgalmg
Flurazepam (longa duracao) 15230 mg
Nao Benzodiazepinicos
Zolpidem (1 a 4 horas) 1,75a 3,5 mg
Antidepressivos inibidores de serotonina
Amytriptilina 75 mg
Outras drogas
Receptor antagonista H1 Histaminico
Doxepin longa 3abmg
Receptor agonista melatonina
Ramelteon (2 a 5 horas) 8 mg
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| TRATAMENTO DA
DOR ONCOLOGICA

Carlos Marcelo de Barros - Paulo Renato Barreiros da Fonseca - Taind Melo V. Motta
Maria de Fatima Gaui - Ricardo Caponero - Natalia Nunes

A dor no cancer € um sintoma
complexo que afeta a maioria
dos aspectos da vida do pacien-
te oncolégico. A prevaléncia ge-
ral dessa queixa em pacientes
oncoldégicos é de 33 a 59%, e em
pacientes com doenga avanca-
da é de 64 a 74%. A avaliacao da
dor é o primeiro passo para um
tratamento adequado. As esca-
las validadas mais utilizadas sao
a Escala Visual Analégica (EVA),
Escala Verbal Numérica (EVN)
e Escala Estimativa Numérica
(EEN).

Caracterizacdao da dor
oncolégica:

2 - Neuropatica
X nociceptiva

1- Dor aguda x crénica

A dor aguda é definida como a
resposta fisiolégica a estimulos
nocivos de lesao tecidual. Apre-
senta inicio subito e tem dura-
¢ao limitada; é resolvida quan-
do a patologia geradora remite.

Tradicionalmente, o conceito da
dor cronica é baseado apenas
no fator temporal, sendo defi-
nida como a dor que persiste
por mais de 3 meses. No entan-
to, atualmente, esse conceito
€ considerado limitado e no-
vas defini¢bes foram propostas
para explicar a complexidade

Lesdo do sistema
somatossensorial

da cronificacao da dor. A dor
crbnica é caracterizada como
0 quadro algico que pode ser
desencadeado por lesao, mas
€ perpetuada por alteracdes fi-
siopatolégicas, com ou sem re-
lagao com a causa original da
dor, estendendo-se por longos
periodos, apesar da resolucao
da injuria inicial. A manutencao
do quadro de dor tem relagao
com alteragdes nas vias de dor,
levando a um processo de sen-
sibilizagao central e periférica.

DOR
NOCICEPTIVA

Estimulo dos
nociceptores

i I

{ {

Central

3

Periférico Somatica

34

“Queimacao” ou
“formigamento”

Visceral

| | “afiada” ou
: : “macante” e
| bem localizada

“Espasmos” ou I

|
: “Colicas”, difusas |
| € mal localizadas |



3 - Breakthrough pain

Breakthrough pain ou dor
disruptiva é caracterizada como
um quadro de exacerbagao se-
vera de dor em pacientes com
controle sintomatico. Essas exa-
cerbagdes podem ser causadas
por acdes cotidianas (inciden-
tal), tais como: tosse, movimen-
to, evacuagao ou micgao; ou
sem qualquer fator precipitante
associado (espontanea). E im-
portante diferenciar o quadro
de dor disruptiva dos quadros
de falha na analgesia.

Os opioides de agao rapida de-
vem ser utilizados para o trata-
mento desse quadro de dor dis-
ruptiva. O uso da morfina oral é
um dos pilares do tratamento,
mas essa droga apresenta um

Fraco

Agonista
parcial

Agonista puro

pico de analgesia relativamente
demorado (60 a 90 minutos).

Tratamento - escada
analgésica

A criagdo da escada analgé-
sica pela Organizagdo Mundial
da Saude foi um grande passo
no tratamento adequado da
dor. Ao longo dos anos, essa
estratégia tem sido utilizada e
revisada. Devido a falha da es-
cada analgésica na promogao
da analgesia, principalmente
em doentes com doencga avan-
¢ada, novos modelos tém sido
propostos. Ainda nao ha vali-
dacao para esses modelos, que
incluem alteragcdes importantes
no tratamento da dor oncolégi-
ca, como indicacao de opioides

Acao central
com efeitos
opioides:
Tramadol

Codeina

fortes em baixa dose como se-
gundo degrau e a indicagao de
terapias intervencionistas da
dor. E importante lembrar que a
escada analgésica deve ser con-
siderada como uma referéncia,
mas nao como um protocolo de
condutas.

O tratamento medicamento-
SO € baseado na administracao
de doses regulares das medica-
¢bes analgésicas, cujo objetivo
é evitar a piora e/ou surgimen-
to do quadro de dor. Doses de
resgate devem ser prescritas e
computadas para orientar os
ajustes feitos nas doses regula-
res. A via de administracdo de
escolha é sempre a via nao pa-
renteral.

Agonista /
Antagonista

Buprenorfina

Forte

Fentanil
Metadona
Oxicodona
Morfina
Tapentadol

Nalbufina



DEGRAU | - Tratamento
da dor leve: nivel 1-3

O tratamento inicial dos qua-
dros dolorosos se da com uso de
analgésicos nao opioides, adju-
vantes e AINES. Apresentam-se
evidéncias limitadas quanto ao
seu uso em alguns pacientes
com dores moderadas/severas,
exceto AINES para dor dssea.

Adjuvantes:

Os adjuvantes sao medica-
¢oes utilizadas para comple-
mentar a agdo dos analgésicos
e opioides no tratamento da dor
oncoldgica. Diversas classes de
medicacgdes sao indicadas para
essa finalidade.

Os anticonvulsivantes sdo as
drogas de primeira linha no tra-
tamento da dor neuropatica. Os
antidepressivos também pos-
suem um papel importante no
tratamento da dor oncoldgica
neuropatica e mista. A lidocaina
topica apresenta também gran-
de beneficio nas neuropatias lo-
calizadas, como, por exemplo,
na dor pés-mastectomia.

Os corticosteroides apresen-
tam efeito anti-inflamatério
e sao especialmente Uteis na
reducdo do edema, como nas
sindromes de compressao me-
dular, cefaleia associada a hiper-
tensdo intracraniana, linfedema
e dor associada as metdastases
Osseas. Para as dores dsseas, a
radioterapia externa pode ser
util para as dores localizadas,
sendo os bifosfonatos Uteis nas
dores 6sseas difusas. A calcito-
nina também pode ser utilizada
nesses pacientes.

Os relaxantes musculares po-
dem ter beneficio nas dores
originadas pelos estimulos em

tecidos moles. O mais indicado
para pacientes oncolégicos é
o baclofeno, relaxante de acao
central e de agao antiespasmo-
dica, tendo agcao multifatorial e
também nas dores de origem
neuropatica.

A lidocaina venosa e a cetami-
na devem ser consideradas nos
casos de dores refratarias de
origem neuropatica. O uso dos
canabinoides na dor oncolégi-
ca ainda é controverso, sendo
reservado para dores refratarias
sem resposta ao uso de outras
medicagdes.

DEGRAU Il - Tratamento
da dor moderada: nivel
4-6

Segue as diretrizes da dor
leve, com acréscimo de opioi-
des fracos e/ou opioides fortes
em baixa dose. A indicacdo de
procedimentos intervencionis-
tas podem ser uma boa opgao,
mesmo No segundo degrau em
pacientes com tumores metas-
taticos e com alta probabilidade
de evolugado da dor. Atengao ao
uso de codeina, pois seu efeito
analgésico possui ampla rela-
¢do com o metabolismo via ci-
tocromo P450 2D6 (CYP2D6).

DEGRAUIlI-Tratamento
da dor severa: nivel 7-10

Os opioides fortes sao a base
do tratamento farmacoldgico
da dor oncolégica moderada a
severa. Sua prescricao esta as-
sociada a doses de resgate, pre-
ferencialmente com opioides
de acao.

A via nao parenteral deve ser
a primeira opgao. A via trans-
dérmica é uma boa alternativa
devido a comodidade terapéu-

tica e estabilidade dos niveis
sanguineos da medicag¢do. Em
casos de crises algicas que ne-
cessitemn de alivio imediato,
a administragcdo endovenosa
deve ser indicada.

Em pacientes com alteragdes
renais sao recomendadas do-
ses menores, com intervalos
aumentados entre as doses. A
buprenorfina e fentanil sdo as
drogas mais seguras para pa-
cientes com doenga renal croni-
ca estagio 4 ou 5.

Os efeitos colaterais associa-
dos ao uso dessa classe de me-
dicagbes incluem alteragdes
intestinais (especialmente a
constipagdo intestinal), nause-
as, vomitos, prurido, confusao
mental, alucinagdes, mioclo-
nias, depressao respiratdria e hi-
peralgesia induzida por opioide.

O uso de laxativos deve ser
feito de maneira profildtica e
terapéutica nos pacientes com
constipagdo intestinal associa-
da aos opioides, evitando laxati-
vos formadores de massa fecal.
Para o controle de nauseas e
vOmitos, é recomendado o uso
de antieméticos. A naloxona,
antagonista opioide, deve ser
reservada somente para qua-
dros graves de depressao respi-
ratoria.

Atroca da medicagao (rotagao
de opioides) deve ser avaliada
no caso da perda de analgesia
adequada ou pela presenca de
efeitos colaterais severos. A re-
ducdo da dose pode melhorar
os efeitos adversos, mas, para
isso, & fundamental que outras
técnicas de controle da dor se-
jam associadas, evitando que
ocorra piora do quadro algico.



Tabelas Para Rotacao de Opioides

Morfina VO 30 mg

Morfina EV/SC 10 mg
Oxicodona VO 20 mg

Fentanil EV 0,1 mg

Fentanil D Checar bula do fabricante**
Tramadol VO 120 mg

Codeina VO 200 mg

*VO = via oral; EV = endovenoso; SC = subcutdneo; TD = Transdérmico
** Fentanil TD 25 mcg/h = Morfina VO 60 a 134 mg/dia

S . Relacao . =
Dose inicial de morfina Morfina/Metadona Motivo da Rotacao

5 --
<300 mg/dia _
3 Controle inadequado da cor
Pacientes ansiosos, deprimidos,
10:1 delirium, aumento de dose rapida,
> 300 mg/dia creatinina > 1,5 mg/dL
51 Controle inadequado da cor
Burprenorfina TD Equivaléncia Morfina VO / Dia
5mg 5 mcg/h 9-15mg
10 mg 10 mcg/h 8-30mg
20 mcg/h 36 mg
20 ko
mg 35 mcg/h 60 mg (50 - 126)
30 mg 52,5 mcg/h 90 mg (75 - 189)
40 mg 70 mcg/h 120 mg (100 - 252)

*** Checar equivaléncia na bula de cada fabricante




Definir a

Dor oncolégica )

magnitude da dor l
! Escalas validadas de !
'l avaliagao da dor ,'
i i {
DOR LEVE DOR MODERADO DOR SEVERA
(1-3) (4-6) (7-10)
DEGRAU 1 DEGRAU 2 DEGRAU 3
| I
Analgé‘sli‘cos nao AINES Adjuvantes Ogi%%zétfgr;es . proced‘”.‘e“.m . procedimemo D‘E(‘:'RAU 1+
opidides baixas doses intervencionista intervencionista Opioides fortes
_________ IR N e R T T T T
Acetaminofeno | | Naproxeno =275 Ver tabela | | Morfina <30 mg : : PRINCIPAIS INDICAGOES : Morfina = 30 mg por dia
=325a650mga | | 2 550mgde | | especifica [ por dia | | | , (posologia de 4/4 horas) li-
cada 4 - 6 horas : | 12/12 horas : o _____ ) I | Doengca que curse com ! | beracado prolongada =30
O | | Oxicodona <20 | ' dor moderada/severa | I a100 mg de 12/12 horas
Dipirona =500 |,  buprofeno=", . mgpordia | | | L
mgacada4a6 ! | 400 mgacada4 | I | , Comprometimentoda | | Oxicodona = 20 mg por
horas b a6 horas ! I Metadona <20 | qualidade de vida (dorou | | dia (posologia de 12/12
: : . : : mg por dia | ] tratamento da dor) | | horas)
Viminol =70 mg | Celecoxibe :_200 | | | | : | -
trés vezesao dia | | mg por dia | | Buprenorfina TD : ' Efeitos colaterais exacer- | : Metadona 2 20 mg por dia
,,,,,,,,,, U o I I =5a20mcg/h | : bados com medicagbes | . (posologia 8/8 horas ou
| Etoricoxibe =30 | [ I | paracontroledador | | 12/12 horas)
: a60omguma | : Tapentadol =100 | I ! I
. Vvezpordia ‘ mg/dia ! I Prognéstico ruim | I Buprenorfina TD > 35
__________ I : : (mesmo que a condi¢do : mcg/h
I DOSE DE RES- | atual seja boa) I |
I GATE=10a15% | | | | Fentanil TD =12 a 100
: DA DOSE TOTAL ! I Uso de opioides (mesmo : ! mcg/h
| DIARIA : ! que baixas doses) | !
N _ : | : Tapentadol até 500
| Risco de intoxicagdo com | | mg/dia
I opioides ! |
! : I DOSE DE RESCATE =10 a
| Alvo definido e blogueio | 15% DA DOSE TOTAL
| teste positivo | | DIARIA
] ! |
I Avaliagdo do risco benefi- : I OPIOIDES FORTES NAO
I cio pela equipe médica e | I APRESENTAM DOSE TETO
: paciente/familiares | o ______
| |
= B | . —
Il Percepcdo do paciente | | Breakthrough pain:
”””””””” - ! Fentanil oromucoso
: dose: 100 - 300 mcg,
\ se dor
CONTROLE DOS EFEITOS COLATERAIS

PROFILAXIA DE NAUSEAS E VOMITOS
MEDIDAS LAXATIVAS PROFILATICAS E TERAPEUTICAS
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Definir os

mecanismos da dor

até 4al2mgtrés
vezes ao dia

Nociceptiva
3 | i
Tecidos moles Visceral Dor éssea
Antiespas- —» RT extreme
Relaxantes médicos
musculares
l l —» Cimentoplastia
__________ (TTTTTT TN
™ | Hioscina=10a20 | .
Baciofeno=5mg VO | | mg VO trés a cinco | o—» Calcitonina
12/12 horas até 20 mg | | vezesnodia |
8/8 horas L - l
I
Clclobenzaprima=5 | e — =
mg \?O | | Calcitonina = 50
8/8 horasaté 10 mg | | _unidades ggo
quatrovezesaodia | | anoite até
| | unidades
Tizanidina=2mg Vo ! | _duasvezesaodia
I
I
)

Corticoesteroides

Bifosfonados

Dexametasona =2 mg
VO ao dia até 8 mg duas
vezes ao dia

Pamidronato = 90 mg EV
uma vez por més

Acido zoledrénico = 4 mg
EV uma vez por més

R —

Antidepressivos
IRSN

Neuropatica

Acido valpréico = 250 mg noite até 500 mg de 8/8 horas
Gabapentina = 300 a 1200 mg trés vezes ao dia

Pregabalina =75 a 300 mg
duas vezes ao dia

Topiramato = 25 mg uma vez ao dia até
200 mg duas vezes ao dia

Cetamina=10a52mgSC/25a50mgEV
Lidocaina =1a 5 mg/kg EV em 20 a 30 minutos

Canabinoides = CBD + THC (100 mg/mL + 3 mg/mL ou 50
mg/mL +1,5 mg/mL) dose de CBD 1a10 mg/kg/diaem2a3
vezes ao dia, (proporgdo CBD : THC = 33:1) Pulverizado CBD +
THC (2,5 mg/mL + 2,7 mg/mL) dose de 1a 12 pulverizagdes por
dia em duas doses. Iniciar com dose diaria de 5a10 mg CBD
(com ou sem THC) conforme condigao clinica do paciente e
progredir dose com acréscimos graduais a cada 3 ou 4 dias
de 5a10 mg de CBD, de acordo com a condigao clinica do
paciente. Manter aumento de dose até efeito terapéutico
e/ou efeitos adversos.

Anticonvul-
sivantes

Cetamina
Lidocaina
Canabinoides

Antidepressivos
triciclicos

: Amitriptilina = 50 a 150 mg por dia !

CONTROLE DOS EFEITOS COLATERAIS
PROFILAXIA DE NAUSEAS E VOMITOS
MEDIDAS LAXATIVAS PROFILATICAS E TERAPEUTICAS

Nortriptilina =10 a 150 mg por dia

N ————



Tratamento
intervencionista

O termo “intervencionista” ge-
ralmente é aplicado a um gru-
po de terapias analgésicas mi-
nimamente invasivas e terapias
implantaveis no tratamento da
dor de dificil controle.

Postergar procedimentos in-
tervencionistas pode ter efeito
devastador nos cuidados de fim
de vida, fazendo com que o pa-
ciente tenha que se submeter a
procedimentos intervencionis-
tas em condigdes clinicas ruins,
ou sem a possibilidade de trata-
mento intervencionista da dor.

As implicagdes na realizagao
de procedimentos em condi-
¢oes clinicas nao ideais nao
devem ser um impeditivo para
realizacdo de tratamento que
possa aliviar a dor e o sofrimen-
to do paciente. Nesse sentido,
deve-se lembrar que estratégias

intervencionistas, aliadas ao
controle farmacoldgico, levam
ao ganho de qualidade de vida
para pacientes com dor cronica.

Terapias
intervencionistas
minimamente
invasivas

Infiltracao de pontos gatilho:
dor miofascial.

Infiltragcao articular: dores arti-
culares.

Blogueios nervosos: envolvem
a injecao de um medicamento
préximo a um nervo para forne-
cer analgesia ou anestesia.

Blogueios neuroliticos: produz
analgesia destruindo as vias
neurais aferentes ou estrutu-
ras simpaticas envolvidas na
transmissao da dor. Podem ser
realizados bloqueios neuroliti-

Quadro 03: Alvos potenciais no SNA e suas principais indicagodes.

cos somaticos e simpaticos. A
destruicdo neural pode ser al-
cangada com cirurgia, frio (crio-
terapia) ou calor (coagulacao
térmica por radiofrequéncia) ou
injecao de um agente neuroliti-
co (ex. solugao salina hipertoni-
ca, glicerina, fenol ou alcool).

Bloqueios nervosos somati-
cos: Injecbes em bolus ou in-
fusdes continuas peridurais ou
perineurais de anestésicos lo-
cais podem ser realizadas para
interromper a entrada aferente
de areas especificas do corpo.
Simpatectomias: A dor visceral
do cancer reflete a entrada afe-
rente que viaja com nervos au-
tondmicos. Blogueios nervosos
simpaticos interrompem essas
fibras aferentes. O bloqueio si-
multaneo de eferentes simpa-
ticos também pode contribuir
para os efeitos positivos desses
bloqueios, mas os mecanismos
pelos quais isso pode ocorrer
sao incertos (quadro 02).1-¢

Alvo SNA Indicacdo (por referéncia anatémica)

Esfenopalatino

Cabecga e pescoco

Estrelado

Cabeca e pescoco, membro superior

Simpatico toracico

cabeca e pescog¢o, membro superior, visceras toracicas

Esplancnico

Abdbémen superior

Celiaco

Abdbdmen superior

Simpatico lombar

Membros inferiores

Hipogastrico superior

Pelve

impar

Pelve e perineo

Autoria prépria baseado nas referéncias.
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Terapias implantaveis:

As técnicas implantaveis neu-
roaxiais incluem a neuroestimu-
lacdo medular, infusao de anal-
gésicos via cateter epidural ou
intratecal (totalmente implan-
tavel ou percutaneo) e bomba
intratecal de infusdo de farma-
cos. A selecao adequada dos pa-
cientes é importante para o uso
correto dessas intervencdes. As
principais desvantagens dessas
técnicas sdo alto custo, risco de
infeccao e falha mecanica.

Cimentoplastias

Metdastases 6sseas podem ser
muito dolorosas e levar a ins-
tabilidade da coluna vertebral.
Consiste na injegcao de cimento
6sseo.
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