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O periodo de maior ganho em
conhecimento e experiéncia é o
periodo mais dificil da vida de
alguém.

(Dalai Lama)



RESUMO

Os dados sobre o abuso de substancias indicam que entre 10% a 15% dos
profissionais da saude fardo uso indevido de drogas ao longo de suas carreiras. Esse
comportamento pode ser influenciado pela facilidade de acesso as substancias,
jornadas de trabalho longas e exaustivas, além do esgotamento emocional e da
sobrecarga de trabalho, que aumentam o risco de uso indevido de medicamentos.

A metodologia deste estudo incluiu uma revisdo bibliografica de artigos e
pesquisas. Para a coleta de dados primarios utilizou-se um questionario online que foi
distribuido em Unidades Basicas de Saude (UBS), hospitais e clinicas com o objetivo
de investigar o consumo de opioides entre trabalhadores da saude. Além disso, como
parte do trabalho de divulgacéo, foi criado um perfil no Instagram para compartilhar
informacdes educativas sobre opioides e suas caracteristicas.

A pesquisa foi respondida por 96 profissionais da saude, a maioria dos
individuos afirmaram ja ter se automedicado (94,8%). Em relacdo aos opioides 0s
resultados revelaram 22,9% desses trabalhadores ja fizeram uso desses farmacos,
principalmente tramadol, codeina e morfina. Os profissionais que relataram fazer uso
de opioides citaram com motivadores o alivio da dor intensa. Além disso 4,2%
informaram ndo sentir melhora nos sintomas com os medicamentos e precisaram
aumentar a dose.

Palavras-chaves: Profissionais da saude; Transtornos por uso de substancias;

Abuso de opioides.



ABSTRACT

Substance abuse data indicates that between 10% and 15% of healthcare
professionals will misuse drugs during their careers. This behavior may be influenced
by the ease of access to substances, long and exhausting work shifts, as well as
emotional exhaustion and work overload, which increase the risk of medication misuse.

The methodology of this study included a literature review of articles and
research. For primary data collection, an online questionnaire was distributed in
Primary Health Care Units, hospitals, and clinics with the aim of investigating opioid
consumption among healthcare workers. Additionally, as part of the outreach effort, an
Instagram profile was created to share educational information about opioids and their
characteristics.

The survey was completed by 96 healthcare professionals, with the majority of
individuals reporting having self-medicated (94.8%). Regarding opioids, the results
revealed that 22.9% of these workers had used these medications, primarily tramadol,
codeine, and morphine. The professionals who reported using opioids cited pain relief
as a motivating factor. Furthermore, 4.2% indicated that they did not experience
symptom improvement with the medications and had to increase the dosage.

Keywords: Healthcare professionals; Substance use disorders; Opioid abuse.



LISTA DE ABREVIATURAS

AMPc — adenosina monofosfato ciclico

ANVISA - Agéncia Nacional de Vigilancia Sanitaria
IV — Via intravenosa

OMS - Organizacao Mundial de Saude

SC — Subcutanea

SNC - Sistema Nervoso Central

TGI — Trato Gastrointestinal

TUS — Transtorno por Uso de Substancias

UBS - Unidade Béasica de Saude

VO — Via oral



LISTA DE SIMBOLOS

g —mu
0 — delta

K — capa
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1. INTRODUCAO

O Opio € uma substancia leitosa extraida da Papaver somniferum, ou como é
popularmente conhecida a papoula do oriente, além do mais € conhecido
principalmente pelos seus efeitos analgésicos, narcéticos e sedativos. (DUARTE,
2005) O uso do 6pio data de muitos anos atras, civilizagdes antigas como 0S sumerios,
gregos e egipcios, faziam o uso dessa substancia tanto para fins medicinais quanto
para fins recreativos. (DUARTE, 2005)

Com a utilizagédo do 6pio foi possivel descobrir novos farmacos como a morfina
e codeina, conhecidos como opiaceos naturais, todavia existem o0s opioides
desenvolvidos em laboratérios, sendo os semissintéticos (Heroina) e os sintéticos
(Metadona e Meperidina). Segundo a portaria 344/98 os opioides estao classificados
nas listas A1 e A2, como analgésicos entorpecentes, podendo causar tolerancia e
dependéncia. (BRASIL, 1998). Além do mais essas substancias sdo capazes de se
ligar aos receptores opioides, u (mu), K (kappa) e 6 (delta), desempenhando um papel
tanto de antagonista quanto agonista. (DUARTE, 2005)

Os hospitais e clinicas sdo os locais responsaveis pela administracdo de
opioides, em suma maioria eles séo utilizados em casos de dores agudas, oncolégicas
e até mesmo em dores cronicas ndo oncoldgicas, além de procedimentos cirlrgicos,
principalmente devido ao seu efeito analgésico e anestésico apresentado por essas
substéancias, sendo de efeito rapido e imediato. (MACHADO, 2018)

Durante procedimentos cirtrgicos, € comum utilizar opioides tanto na inducao
da anestesia, quanto no pés-operatdrio para controlar a dor intensa e melhorar a
recuperacdo do paciente. Substancias como morfina, oxicodona e metadona séo
usadas para proporcionar um alivio significativo da dor, até mesmo em pacientes que
j& possuem uma tolerancia elevada devido ao uso cronico dessas drogas. (ROSSI,
2021)

Além do uso no contexto cirargico, os opioides sao frequentemente prescritos
para o controle da dor cronica ndo oncoldgica. Nessa condi¢édo, os profissionais de
saude devem avaliar com muito cuidado os beneficios e riscos do tratamento
prolongado com esses medicamentos, considerando os potenciais efeitos adversos e
a possibilidade de desenvolvimento de dependéncia. E comum o uso de opiaceos de
liberag&o controlada para garantir um efeito analgésico continuo e minimizar os riscos
de abuso e dependéncia. (ROSSI, 2021)
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Para pacientes oncoldgicos, esses medicamentos sdo essenciais no controle
da dor elevada associada ao cancer, e seus tratamentos. Eles sdo administrados em
vérias formas, incluindo inje¢cBes, comprimidos e adesivos transdérmicos, para
garantir que a dor seja adequadamente controlada em todas as fases da doenca. A
escolha do tipo de medicacao e da via de administracdo depende da intensidade da
dor e da resposta individual do paciente ao tratamento. (ROSSI, 2021)

Os profissionais da saude, por estarem ligados diretamente, e ter um contato
diario com esses farmacos, possuem maior acessibilidade a eles pela natureza de seu
trabalho. Este acesso inclui a responsabilidade pelo armazenamento, controle de
medicacdo e até mesmo a administragcdo nos pacientes, o que 0s tornam possiveis
vitimas para desenvolver a dependéncia quimica por uso abusivo. Entretanto, existem
diversas outras questdes que podem influenciar os trabalhadores da area da saude a
buscar um alivio com psicotropicos, como jornadas longas e exaustivas de trabalho,
estresse constante pela responsabilidade do cargo ou servico, desempenho de muitas
funcdes, falta de recursos, a automedicacgéo, desgaste fisico e psicologico, além do
alto padréo de demanda e qualidade dos servigos prestados. (MACHADO, 2018)

A dependéncia de opioides por profissionais da area da saude, resulta em
diversas consequéncias negativas, tanto para os préprios profissionais, quanto para
as unidades de saude que eles atuam. Essa dependéncia pode comprometer
grandemente o0s servicos prestados pelo profissional, podendo ter falhas em
julgamentos clinicos, reducdo na produtividade de tarefas complexas e lentiddo na
tomada de decisbes, o que coloca em grande risco a vida e a seguranca dos
pacientes. A vida pessoal desses trabalhadores também pode ser afetada devido a
dependéncia, causando problemas familiares, divorcios e isolamento, por conta de
atitudes erradas e equivocadas. (MACHADO, 2018)

Pesquisas realizadas desde os anos 1990 demonstraram uma alta prevaléncia
no uso abusivo de opioides, especialmente entre anestesiologistas. (CAJAZEIRO, et
al., 2012). Segundo a Revista Brasileira de Anestesiologia, as substancias de abuso
mais comumente identificadas entre os anestesistas foram os opioides, 67,05% dos
1.295 individuos entrevistados. Apesar dos anestesistas apresentarem maior taxa de
Transtorno por Uso de Substancias (TUS), outros profissionais como médicos,

enfermeiros, farmacéuticos e paramédicos também sao identificados como grupos de
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risco para desenvolver TUS. Esse problema compromete tanto os profissionais quanto
0s pacientes tratados sob seus cuidados. (SOARES de SOUSA, et al., 2021).

Em muitos casos a dependéncia estd associada ao fato de o profissional ter
transtornos de saude mental, como depressao, ansiedade e até mesmo sindrome de
burnout (SB). Um artigo revelou que entre os trabalhadores da salde a prevaléncia
de sintomas de ansiedade variam entre 44,6% e 62%, desses aproximadamente 30%
foram diagnosticados com niveis moderados ou graves de ansiedade. Ademais cerca
de 50% dos profissionais de saude relatam sintomas depressivos. (SILVA; HARTER
& ROTENBERG, 2022) Além disso a propensao de desenvolvimento de SB é de 7%
a 76% em meédicos residentes, entre enfermeiros as taxas variam de 10% a 70%. Além
disso médicos de diferentes especialidades apresentam uma prevaléncia de 25% a
60%. (PERNICIOTTI, et al., 2020)

O abuso desses farmacos pode inicialmente ser visto como uma forma de lidar
com a dor fisica e 0 estresse emocional. Estudos indicam que os profissionais da
saude possuem maior incidéncia de transtornos psiquiatricos do que outros
profissionais, entre eles SB, depresséao e ansiedade, abuso de alcool e TUS. (SOUZA;
RODRIGUES & MACEDO, 2023)
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2. JUSTIFICATIVA

As taxas de abuso dos medicamentos opioides tém crescido cada vez mais,
ISSO se deve em parte ao aumento das prescri¢cdes para tratamento da dor cronica em
diversos paises, a prescricdo excessiva desses farmacos resulta em desvio do uso,
sendo altamente relacionada com abuso, vicio e uso recreativo desses farmacos. Em
2019 a OMS estimou que aproximadamente 125 mil pessoas morreram de overdose
de opiaceos no mundo. (OMS 2023)

Nos Estados Unidos a crise dos opioides comecgou a se agravar no final dos
anos 1990, e continuou a se intensificar ao longo das décadas seguintes, resultando
em milhares de mortes nos ultimos 20 anos. Nos ultimos anos, a crise foi exacerbada
pela chegada de opioides sintéticos, como o fentanil. O fentanil € até 100 vezes mais
potente que a morfina, 0 que aumenta significativamente o risco de overdoses fatais,
sendo uma das principais causas do aumento das mortes por overdose nos anos mais
recentes. (REZENDE JUNIOR, et al., 2024)

O transtorno por uso de substancias (TUS) é um grave problema de saude
publica, e os médicos séo suscetiveis. Acredita-se que 0s anestesiologistas sejam
particularmente vulneraveis ao TUS, possivelmente devido a maior exposicao desses
profissionais a substancias psicoativas, como os opioides. No entanto, ainda ndo esta
claro se a incidéncia desse transtorno € mais alta entre anestesiologistas em
comparacao com outras especialidades médicas. (FITZSIMONS, et al., 2021)

De acordo com um estudo realizado nos EUA entre residentes de
anestesiologia nos anos de 1975 a 2009, durante a pesquisa 384 residentes
apresentaram sinais de TUS. O ano de maior incidéncia ocorreu apés 2003, com uma
taxa de 2,87 casos por 1.000 residentes-ano. Os opioides intravenosos foram as
substancias mais comumente abusadas. Vinte e oito residentes morreram durante o
periodo do estudo (7,3%), sendo todas as mortes relacionadas ao TUS. (WARNER,
et al., 2013)

S&o0 escassas na literatura evidéncias atualizadas sobre o consumo de opioides
no cenario brasileiro, apesar disso, um estudo realizado pela Fiocruz apontou que 4,4
milhdes de brasileiros ja fizeram uso de forma ilicita e/ou diferente da prescri¢cao
médica. (BASTOS, et al., 2017)

O Brasil ndo enfrenta a crise dos opioides de forma tdo severa quanto os EUA,
contudo a prevaléncia de dependéncia entre trabalhadores da saude é um problema
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significativo. Os anestesiologistas representem apenas 3% a 5% dos médicos no
Brasil, apesar disso possuem maior incidéncia de TUS e um percentual muito maior
nos programas de recuperacgao, o que se assemelha aos Estados Unidos. (SOARES
de SOUSA, et al., 2021).

A equipe de saude por possuir maior exposicao a essas medicacdes sao mais
suscetiveis ao abuso e a dependéncia. Além disso, outros fatores como a saude
mental e alta demanda de trabalho também estdo associados a essa problemética.
(CAJAZEIRO, et al., 2012)

Entretanto o tema é sub representado, devido ao dificil acesso a esses casos
e a estigmatizacdo do uso de substancias que acomete esses profissionais, além da
dificuldade de acesso a tratamentos adequados que contribuem para a perpetuacéo
de um ciclo de dependéncia e exclusdo social. Aqueles que enfrentam a dependéncia
de opioides frequentemente enfrentam barreiras adicionais que tornam mais dificil
procurar ajuda, 0 que resulta em taxas mais altas de mortalidade e uma piora na
qualidade de vida. (SEREBRENIC et al., 2021).
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1.1 Objetivos gerais

Levantar dados sobre a percepc¢éo e o uso de opioides entre profissionais da
saude através de um formulério. Analisar os fatores que contribuem para 0 uso
abusivo de opioides entre profissionais da saude. Desenvolver contetdos educativos

gue expliqguem o que séo opioides, suas utilizacdes e os riscos envolvidos.
1.2 Objetivos especificos

Explorar e divulgar as questdes relacionadas ao uso abusivo de opioides,
destacando suas causas e consequéncias, por meio da criacdo e producdo de um

perfil no Instagram.
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3. METODOLOGIA

A metodologia do presente trabalho consiste na reviséo bibliografica de artigos
e pesquisas retirados de sites como, SCIELO, PUBMED, Google académico e 6rgaos
como o Ministério da Saude (MS) e Agéncia Nacional de Vigilancia Sanitaria
(ANVISA).

Para o desenvolvimento do produto, optou-se por criar um perfil no Instagram,
com foco em compartilhar informacdes sobre opioides e suas principais
caracteristicas. O conteudo ser4d composto por postagens informativas sobre o0s
opioides e informacdes relacionadas principalmente ao tema do trabalho. Além disso,
sera realizado um levantamento de dados sobre o uso de opioides entre profissionais
da saude. Para isso, sera desenvolvido um formulério online que sera distribuido nas
Unidades Béasicas de Saude (UBS), Hospitais e Clinicas. O objetivo € coletar
informacdes sobre a percepcdo, conhecimento e experiéncias desses profissionais

em relacdo aos opioides.
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4. REVISAO BIBLIOGRAFICA
4.1 O 6pio, a papoula e suas datacbes

No final do século XIX iniciou-se a realizacdo dos isolamentos dos alcaloides
isoquinolinicos do 6pio, com isso entende-se que foi iniciada a extracéo de alcaloides
especificos a partir do 6pio, contudo, se destacam as extracdes da codeina e da
morfina, pois, ambos s&o opiaceos e se caracterizam nesse grupo por poderem ser
extraidos da propria Papaver somniferum, a espécie de papoula da familia da
Papaveraceas de onde se deriva 0 0pio. O 6pio tem sua nomenclatura derivada do
hebraico, Ophion que é retratado no Talmude e na biblia, porém a biblia apresenta o
Opio com outro nome, résh, sendo traduzido para portugués, o livro menciona o épio
como "agua de fel" em Jeremias (Jer IX-15): “alimentarei este povo com absinto e dar-
lhe-ei a beber 4gua de fel". A planta comumente conhecida como papoula pode ter
evoluido de uma espécie da Asia menor ou do mediterraneo da espécie Papaver
setegirum. Por mais que existem varias espécies de papoulas, as que mais produzem
o Opio significantemente sdo as espécies Papaver somniferum e o Papaver
bracteatum. O cultivo da papoula € antigo, a data mais antiga relatada por
pesquisadores € de 5.000 anos atras sendo que a primeira data conhecida pela
ciéncia sobre o0 uso do 6pio vem do século Il a.C nos escritos de Teofrasto. O cultivo
da papoula era feito pelos Sumérios que a denominavam "planta da alegria”, mas
registros de 6pio no século XV foram encontrados em uma tumba egipcia, sendo que,
ao redor de Tebas havia plantacdes de Opio, entretanto, a substancia era conhecida
como "Opio tebaico", consequentemente um alcaloide extraido da papoula foi
nomeado de Tebaina. Ademais, ha datacdes do 6pio na Grécia antiga, em Micena no
tumulo real e na ilha de Samos no VIl a.C. H4 também relatos do Opio relacionados
as divindades gregas, como Deméter que usou o0 quimico para dormir e esquecer de
seu sofrimento apés o estupro de sua filha Perséfone e Triptdlemo e seus alunos no
ramo do cultivo da terra que fizeram o uso da substancia para dormir. Homero na
odisseia cita um coquetel de 6pio como “droga do esquecimento”. No século XVI
Paracelso, um famoso alquimista nascido na Suica, criou um elixir para tosse, dor,
insbnia e diarreia. O estudioso teve esse feito ao misturar alcool, almiscar, &mbar e
opio. O elixir entdo foi denominado "laudano” e era vendido livremente sem receita até
0 século XX. Hipocrates, o pai da medicina também tem um respaldo a fazer sobre o
opio, pois diferente dos sacerdotes das Asclepiades néo dizia ter alguma relagéo entre
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opios e efeitos magicos no ser humano. O 6pio também foi importante na sociedade
romana desde o século Il D.c, mas era conhecida como lacrima Papave-ris.
Diferentemente, os arabes a chamavam de af-yun. (DUARTE, D. 2005)

Assim, surgiram o que conhecemos atualmente como opioides, nomenclatura
esta que fora trocada demasiadas vezes, ja que foram conhecidas como narcoticos,
hipoalergénicos e narcoalergénicos, entretanto, se tornaram denominacfes
equivocadas, partido da realidade onde o 6pio tem em sua composi¢do quimica varias
substancias que provocam sono. O termo opioide ent&o foi proposto por Achenson e
empregado as drogas com acao semelhante e derivadas da morfina. (DUARTE, D.
2005)

4.2 Opioides naturais

O po6 do opio tem 25 alcaloides em sua composicdo e sdo agrupados em 2
grupos, os derivados do fenantreno que agem sobre o Sistema Nervoso Central (SNC)
(DUARTE, D. 2005). Parte desse grupo sao:

A morfina, nome derivado do deus grego dos sonhos, Morfeu, foi o primeiro
opidceo a ser descoberto, tal feito ocorrera a partir de analises e pesquisas de
Friedrich Wilhelm Adam Sertirner (1783-1841) que aos seus 21 anos, o eximio
pesquisador da area da quimica farmacéutica em Padeborn relatou seus estudos
sobre a substancia retirada da papoula para o editor da "Trommsdorffs Journal der
Pharmacie", resultante disso, suas andlises foram descritas no volume 13 da revista
em 1805. Todavia, em 1817 ele relatou suas observacdes da relacdo entre a morfina
e os testes realizados em humanos, animais e até no préprio Friedrich. Com o sucesso
das andlises comprovou-se a alcalinidade da nova substancia descoberta pelo
cientista que se tornou o co-fundador da "quimica alcalina”. A morfina tem 10% desses
alcaldides e é conhecida por ativar o "sleeping agent”, tal fato ocorre pela sensacgéo
gerada da morfina no corpo, ou seja, uma sensagao como se 0 USuario estivesse perto
da hora de dormir, logo, com muito sono. (GOERIG, M. 1991)

Ja a metil-morfina, a Codeina, diferentemente da morfina foi isolada e
descoberta por Jean Pierre Robiquet em 1830. Pierre fez sua pesquisa e obteve seu
resultado com o objetivo de encontrar uma alternativa para o 6pio bruto, apenas com
fins medicinais, ela possui 0,5% dos alcaloides do 6pio. (PRETO, LEONEL. 2005)
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A tebaina (dimetil-morfina), foi sintetizada Pelletier e Thibouméry, em 1835 e
contém 0,2% dos alcaloides do 6pio. (DUARTE, D. 2005)

J& sendo o unico opioide derivado da benzil-isoquinolina esta a papaverina que
tem 1% dos opiaceos em sua composi¢ao. A papaverina foi sintetizada em 1848 por
Georg Franz Merck, ela se deriva da tirosina, um aminoacido. Chegou ao mercado em
1950, como liquido para uso como antiespasmodico. (MUSEU DO UNIVERSO DA
FARMACIA. S,d)

4.3 Opioides semissintéticos e sintéticos

Em 1874 foi criada a heroina (diacetilmorfina) para que a mesma substituisse
a morfina, pois os casos de dependéncia estavam vindo a tona, porém, o ato nao foi
nada valido tendo em vista que, a heroina tem um potencial de causar mais vicio que
a morfina, entdo esse problema se agravou cada vez mais. Assim, por ser derivada
da Morfina, a heroina atua no SNC também (TRIVEDI, M. S.d). Com o avancar das
pesquisas se chegou a producao de outros derivados da morfina e da tebaina, como:
didromorfinona (Dilaudid), a acetil-morfina (dionina), a 6-metil-dildromorfinona
(Metopon), a I-14-hidroximorfinona (oximorfam ou numorfam), meperidina (1939)
derivado da fenilpiperidina e a dextromoramida (1956).

O fentanil sintetizado por Paul Janssen em 1959 e iniciado no mercado pela
marca da Janssen Pharmaceutica como anestésico nos anos 60, mas ja nos anos 90
foi modificado e passou a ser comercializado como transdérmico. (JUNIOR, J. 2024)

O sulfentanil posteriormente foi sintetizado pela Janssen Pharmaceutica em
1974 como seus composto semelhante, o fentanil, mas tem acdo mais potente. Outros
derivados sé&o: carfentanil (1974), sufentanil (1974), lofentanil (1975) e o alfentanil
(1976). Ja& nos anos 90 surgiu o remifentanil, um éster, diferente dos demais.
(DUARTE, D. 2005)

A metadona foi criada em tempo de guerra na Alemanha nazista no final dos
anos 30, mais especificamente em 1937 pelos alemées Max Bockmuhl e Gustav
Ehrhart. Foi inicialmente nomeada de Dolophine, do Latim "dolor' (dor) e phine, sendo
assim, significa "fim da dor". Ao ser descoberta foi testada por médicos e no exército
alemao, posteriormente, o estudo para a obtencédo da metadona foi feito com o intuito
de achar uma substancia que causasse menos dependéncia que a morfina e a
codeina. (NETO, J.O.B. S,d)
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Contudo, em Nova York no ano de 1960 foi sintetizada a substancia que faz
parte das benzazocinas (benzomorfano), a Pentazocina pela empresa Sterling-
Winthrop Research Institute, mas o uso médico so pode ser feito em 1964. (DUARTE,
D. 2005)

A oxicodona é altamente viciante e faz varias vitimas principalmente nos EUA,
mas ao redor do mundo também leva a fatalidades. Tida por muitos como o opiaceo
mais perigoso do mundo e comercializado como OxyContin (1995), OxyFast ou
Percocet (1999) foi sintetizada pelos alemées Martin Freund e Edmund Speyer na
alemanha nazista em 1916, sendo posteriormente comercializada como Eukodal e
Dinarkon. (ORTIZ, S. 2005)

4.4 A guerra do 6pio

De 1839 a 1842 foi relatada ent&o a “Primeira Guerra do Opio”, ja que no século
XIX houve uma crescente no uso do 6pio para recreacdo. A china querendo acabar
com essa crescente do uso sem moderacdo, mesmo sendo comum o fumo do Opio
pelos chineses, mandou tropas em navios para a Europa, entretanto, seu maior
comercializador, os ingleses, que traziam esse 6pio da india e tinham muito lucro o
vendendo para a China viram que tal vitéria do governo chinés nessa guerra afetaria
muito sua economia, sendo assim, em resposta aos navios chineses que tentavam
acabar com o trafico de 6pio, os britdnicos mandaram seus navios como resposta,
decorrente disso, houve uma guerra entre os dois paises. (CAMPINHO, P. S.d)

Os tratados desiguais como ficaram conhecidos os tratados que implicavam na
obrigacéo do governo chinés a abrir portos para o comércio estrangeiro € 0 Comeércio
do 6pio consequentemente, ndo so6 isso, mas também ceder parte do territorio chinés
para os europeus, sendo o territério em questdo Hong Kong. Dentre os tratados
intitulados desiguais estdo: Tratado de Nanquim, que trata sobre a abertura de portos
da China e a tomada governamental de Hong Kong por parte dos ingleses, e também
o tratado de Humen que impdem que os ingleses sejam julgados apenas em tribunais
na Gra- Bretanha. Decorrente deste fatidico ocorrido, foi estabelecido o comércio de
opio da China com a Franca e os EUA. Apds mais desavencas entre os chineses e 0s
britAnicos, a segunda guerra do 6pio foi travada de 1856 a 1860 e em ambas as
guerras o0s britanicos sairam vitoriosos. Dessa vez, a Franca entrou na guerra para

defender o comércio estrangeiro na China, assim, foi assinado mais um tratado, o
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tratado de Tianjin. Tratado esse considerado “desigual’” também, pois beneficiava a
Franca, a Gra-Bretanha, a Russia e os EUA com embaixadas em Pequim, ademais,
apresentava em sua escritura indenizacfes a serem pagas pela China. Mesmo apés
tantas batalhas, Pequim foi conquistada pelos britanicos e pelos franceses, fazendo
com que fosse organizada a convencdo de Pequim em 1860, onde o 6pio seria
legalizado no pais, enquanto 0 mesmo pagaria a indenizac&o para 0s paises europeus
envolvidos na guerra e a China ndo se submeteria a livre evangelizacdo europeia
cristd. (DUARTE, D. 2005)

Na proépria Inglaterra foi criado o “Society for the Suppresion of Opium Trad”
gue protestava contra o fumo do opio. Os casos de dependéncia em solos europeus
foram se agravando mais, fato decorrente da guerra com a china e a abertura de
portos do pais chinés. (DUARTE, D. 2005)

4.5 O 6pio e aguerra

O Congresso dos EUA devido a tantas crises, impds a proibicdo do 6pio em
1905 e em 1906 e o Ato do Alimento Puro e Drogas (AAPD) imp6s que todos os
medicamentos tivessem rotulagem a partir daquela data. (SILVA, L. 2003)

“Ainda nos EUA, pais mais afetado com o abuso de opioides, muitos soldados
americanos ficaram dependentes durante a Guerra Civil, pois assim como os soldados
ingleses, também usavam a substancia para aguentar as situagfes vividas em
batalhas. Soldados prussianos viveram o mesmo cendrio em 1870 na guerra entre a
Alemanha e a Franca. (CAMPINHO, P. S.d)

Do século XIX para o século XX houve o “paradoxo da heroina”, onde pensava-
se como consciéncia popular que a heroina era menos maléfica e menos prejudicial
que a morfina, porém a realidade é oposta a esse imaginario, mesmo assim essa ideia
progrediu por 12 anos. (DUARTE, D. 2005)

4.6 Descoberta do sistema opioide

Com a facilidade do uso desses analgésicos e sedativos por via parental ainda
no século XIX, ou seja, a possibilidade e simplicidade de se injetar o 6pio diretamente
no paciente, tornou maior a procura € o interesse pelo uso dos opioides na area
meédica, tal qual houve o aumento de seu uso abusivo. O uso abusivo ocorre pela acao

de dependéncia que o cérebro produz quando em contato com essas substancias.
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Partindo disso, em 1973 os receptores opioides foram descobertos a partir do estudo
de receptores antagonista e agonistas, entdo os receptores p (mu), & (delta) e K
(kappa) passaram a ser estudados e introduzidos na literatura. Ao passo que esses
receptores foram tomando a atencdo dos pesquisadores, foram descobertos os
opioides enddgenos, ou seja, as encefalinas, endorfinas e dinorfinas, substancias que
imitam o efeito da morfina em preparacdes teciduais. (TRIVEDI, M. S.d)

E como ja foi citado por Sydenham em 1680, “Entre os remédios que o Todo-
Poderoso achou conveniente dar ao homem para aliviar seus sofrimentos, nenhum é

tao difundido e eficaz quanto o 6pio” e a partir de 1973 houve a consciéncia do porqué.

4.7 Opioides na legislacao

Passado o tempo, jA no Brasil, pode-se observar politicas publicas sendo
incorporadas na sociedade com a portaria n° 344, DE 12 DE MAIO DE 1988 baseada
na Convencao Unica sobre Entorpecentes de 1961 que retoma os opioides em seus
incisos (A.a. 1998). Com a criacdo da portaria n° 344/98, foi possivel obter um padréao
para todos os medicamentos e substancias que possuem um alto risco de causar
abuso ou dependéncia em seus usuarios, além de apresentar dados relacionados ao
transporte, uso, comércio, prescricdo, dispensacao e producdo. A portaria 344/98
divide os medicamentos de controle especial em 4 categorias sendo elas, | I, Il e IV,
0s opioides sé@o encontrados na | categoria, pois apresentam um alto potencial de
abuso ou dependéncia. (BRASIL, 1998)

Todavia, no século XXI a portaria n.° 329/2016, de 20 de dezembro de 2016
dispdem em seus artigos e paragrafos sobre o uso, a aplicabilidade, dispensacao e
comparticipacdo de medicamentos para dores crdnicas ndo oncologicas, tanto
moderadas como dores fortes (Serra, José. 2016). Na portaria N° 46, de 20 de julho
de 2021 é publicado em seu 1° paragrafo a decisdo de "néo incorporar, no ambito do
Sistema Unico de Saude - SUS, os opioides fortes (fentanila, oxicodona e

buprenorfina) para o tratamento de dor crénica.” (PARENTE, R. 2021)
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4.8 Vias de administracao

As vias de administracdo de opioides variam sendo as mais comuns via oral
(VO) e intravenosa (IV), contudo os farmacos podem ser administrados pelas vias
transdérmica, retal, sublingual, subcutanea (SC), epidural, intratecal.(A.A; s.d)

A VO é de facil administracdo e conveniente para 0 paciente, mas em
contraponto tem biodisponibilidade variavel devido ao metabolismo de primeira
passagem hepdética através do figado antes de chegar a circulacdo geral. (BRITO
LICIA MARA. 2024)

Na via transdérmica ha a liberacdo continua do medicamento recomendavel
para pacientes com dificuldades de degluticdo, pois 0 medicamento € administrado
por absorcdo cutdnea. Porém, em contraponto tem o tempo de inicio de a¢do mais
lento e variagOes na absorc¢do devido a fatores como tipo de pele e localizagao do
adesivo. (CELSO, Victor. 2020)

A IV tem inicio de acdo rapido por gerar contato imediato com a veia e a
corrente sanguinea do paciente, mas também € possivel ter o controle preciso da
dosagem, decorrente disso, gera a necessidade de acesso venoso e maior risco de
infeccbes. Uma alternativa a IV € a subcutdanea que € menos invasiva, porém a
absorcao é mais lenta comparada a via intravenosa. (CELSO, Victor. 2020)

A via retal é Util para situacdes que a via oral ndo € favoravel, logo, em situacdes
que ha nauseas, vomito ou dificuldade de degluticdo. Além disso, evita o efeito de
primeira passagem e € absorvido diretamente pela corrente sanguinea. (CELSO,
Victor. 2020)

A cavidade bucal possui uma rica rede de vasos sanguineos, facilitando a
absorcdo de farmacos lipossollveis. Esses farmacos atravessam facilmente as
membranas celulares e entram na circulacéo sistémica sem passar pelo metabolismo
hepatico inicial, evitando o metabolismo de primeira passagem. Para ser eficaz pela
via sublingual, o farmaco deve atuar em pequenas concentragées. (CELSO, Victor.
2020)

Epidural envolve a insercdo de um cateter no espaco epidural, localizado entre
o ligamento flavum e a dura mater, ou seja, ao redor da medula espinhal. (SOARES,
Thais)

A Intratecal € uma técnica consiste na puncao liquoérica em sitio lombar na altura

das vértebras L3 e L4 para que haja 0 acesso para administrar medicamentos as
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estruturas do neuro eixo, ou seja, € administrado no liguor em torno da medula
espinhal. A administracao é direta, sendo eficaz para dor severa, mas o procedimento

€ invasivo e requer monitoramento especializado. (SOARES, Thais)

4.9 Formas farmacéuticas

Os opioides apresentam-se em diversas formas farmacéuticas, permitindo
diferentes vias de administracdo e perfis de liberacdo. Por via oral como comprimidos,
capsulas e solugdes liquidas. Exemplos incluem morfina, oxicodona e tramadol. Esses
farmacos sao frequentemente usados para o tratamento de condi¢des de dor cronica
(CHATURVEDI et al.,, 2011). Parenterais, que incluem injecdes intravenosas,
intramusculares e subcutaneas. A morfina ou o fentanil sdo administrados desta forma
para o controle da dor aguda em ambientes hospitalares (JAIN et al., 2008). E
transdérmicos, que fornecem liberacdo continua do medicamento através da pele,
como adesivos de fentanil (BENYAMIN et al., 2008).

4.10 Farmacocinética e farmacodinamica da morfina

A morfina € bem absorvida pelas mucosas, quando administrada por VO, esse
medicamento é absorvido no trato gastrointestinal e apresenta aproximadamente 25%
de biodisponibilidade devido ao metabolismo de primeira passagem hepética. Em
contraste, quando administrada por via IV geralmente apresenta uma
biodisponibilidade quase total.

ApoOs a absorcdo, quando esse farmaco chega a circulacao sistémica, €
necessario que ele ultrapasse a barreira hematoencefalica (BHE) para exercer seu
efeito farmacolégico no SNC. Em comparag¢ao com outros opioides a morfina € menos
lipofilica e por isso tem uma penetracao relativamente lenta. (BALTIERI, et al., 2004)

Em concentracfes terapéuticas, um terco da morfina presente na corrente
sanguinea encontra-se ligada a proteinas plasmaticas, a fracéo livre € a parte que
pode atravessar a BHE e se ligar aos receptores no SNC. (CHRISTRUP, 1997)

Quando considerado o metabolismo da morfina, a conjugagédo com o &cido
glicurénico é a principal via de biotransformacédo. Os dois metabdlitos formados em
maior quantidade sdo o morfina-3-glicuronideo e o morfina-6-glicuronideo, sendo uma
pequena quantidade de morfina-3,6-diglicuronideo. Tanto o morfina-3-glicuronideo
guanto o morfina-6-glicuronideo possuem a habilidade de atravessar a BHE, podendo
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exercer efeitos clinicamente significativos. A morfina-6-glicuronideo possui atividade
analgésica de 20 a 45 vezes maior que a da morfina quando administrada via
intratecal. (HOSKIN & HANKS, 1990)

A morfina é excretada principalmente pelo sistema renal, na forma de
glucuronideos. Cerca de 70-80% da dose administrada € excretada dentro de 48

horas, a maior parte disso ocorre nas primeiras 24 horas. (HOSKIN & HANKS, 1990)

4.11 Farmacocinética e farmacodinamica da oxicodona

A oxicodona € um agonista dos receptores opioides, sua poténcia analgésica
intravenosa é relatada como sendo 1,6 vezes maior do que a da morfina, enquanto
por VO é entre 1,5 e duas vezes a da morfina oral. A oxicodona oral apresenta uma
biodisponibilidade média de 60% a 87%, sendo superior a da morfina oral. Apés a
absorcdo aproximadamente 38% a 45% do farmaco liga-se a proteinas plasmaticas
na corrente sanguinea, a porcao livre é a capaz de atravessar a BHE sem a
necessidade de um transportador ativo e exercer seu efeito farmacologico no SNC.
(LUGO & KERN, 2004)

Esse farmaco por sua vez ndo sofre glicuronidacdo, ao invés disso €
metabolizado no figado via CYP3A4/5 para noroxicodona e via CYP2D6 para
oximorfona. A noroxicodona tem um efeito analgésico relativamente fraco e nédo
possui tanta afinidade pelos receptores p quanto a oxicodona, tornando-a menos
potente. Em contraste, a oximorfona possui uma afinidade maior para receptores u e
€ mais potente que a oxicodona, contudo apresenta certa dificuldade em atravessar a
BHE. Ambos o0s metabdlitos serdo posteriormente biotransformados em
noroximorfona que nao atravessa a BHE e é improvavel que tenha participacdo na
acdo analgésica da oxicodona. (KINNUNEN, et al., 2019)

A excrecdo € o processo pelo qual o organismo elimina uma substancia,
ocorrendo principalmente através do sistema renal, cerca de 72% da oxicodona é
excretada na urina. (HUDDART, et al., 2018) A meia-vida, por sua vez € o tempo
necessario para que a concentracdo dessa substancia no organismo seja reduzida
pela metade. No caso da oxicodona em individuos com fungao renal normal a meia-
vida é de 1,3 a 4 horas. (LUGO & KERN, 2004)
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4.12 farmacocinética e farmacodinamica do fentanil

O fentanil é altamente lipofilico, permitindo uma rapida absorcéo e difusédo entre
0 plasma sanguineo e o sistema nervoso central, ele pode ser administrado por
diferentes vias para produzir efeitos, resultando em uma variedade de formas de
dosagem disponiveis no mercado e administracdo associados ao medicamento. A
biodisponibilidade oral é baixa devido ao extenso metabolismo de primeira passagem,
apresentando apenas cerca de 30% de biodisponibilidade, sendo assim, ndo é
recomendado para administracéo oral. Um estudo sobre o fentanil intranasal mostrou
uma alta biodisponibilidade de 89% e um perfil comparavel ao da administracao IV. O
pico mais precoce de fentanil no plasma pode ser observado dentro de cinco minutos
da administracao IV. Estudos indicam que 86—89% do fentanil presente no plasma
esta ligado a proteinas plasmaticas. (BIRD; HUHN & DUNN, 2023)

Em pessoas que usam fentanil regularmente a alta lipofilicidade pode permitir
gue o fentanil seja sequestrado em adipdcitos ou outros tecidos, onde pode ser
armazenado e, eventualmente, liberado lentamente na corrente sanguinea, o que
pode afetar sua farmacocinética e duracao de acao. (HUHN, et al., 2020)

O fentanil é biotransformado no figado via citocromo P450, processo em que
ocorre a conversao do fentanil para norfentanil. O norfentanil possui pouca afinidade
a proteinas plasmaticas, menos de 8% se liga a albumina, sendo assim €& muito
improvavel que o norfentanil ultrapasse o fentanil nos locais de ligacdo. Além disso, a
presenca do norfentanil ndo deve impactar as concentracdes livres de fentanil
necessarias para que este exerca seus efeitos farmacoldgicos. O norfentanil ndo é o
anico metabdlito do fentanil existem outras vias metabolicas menores, em sua maioria
sdo considerados inativos, No entanto, € possivel que alguns metabdlitos tenham
atividade que ainda néo foi investigada. Um desses metabdlitos pode exercer efeitos
significativos, semelhantes a como o0s metabdlitos da heroina, tendo efeitos
neuroexcitatorios. (BIRD; HUHN & DUNN, 2023)

A eliminagédo do fentanil € realizada em forma de metabdlitos pelo sistema
renal. A metabolizagdo ocorre em um curto periodo, poucos minutos apos a
administracdo IV os metabdlitos tornam-se detectaveis no plasma, declinando
lentamente a seguir, com uma meia-vida terminal média de 6 horas. Apds 72 horas, a
maior parte do fentanil original & metabolizada, cerca de 80% da dose € excretada
como metabalitos na urina. (HUHN, et al., 2020)
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4.13 Mecanismo de acao

Todos os receptores opioides séo ligados a proteina G, que faz a transmisséo
de neurotransmissores e hormonios. Quando os opioides se ligam a esses receptores
ocorre a inibicdo da enzima adenilato ciclase, que é a produtora de adenosil
monofosfato ciclico (AMPc) e consequentemente a presenca intracelular de AMPc ira
diminuir. Sendo assim os canais de célcio presentes nas fendas pré-sinapticas sao
fechados, diminuindo a quantidade de neurotransmissores que deveriam ser
liberados, fazendo assim com que o estimulo doloroso demore mais para ser
transportado. (MOREIRA, 2019)

Todas as drogas de abuso possuem seu proprio mecanismo de agdo, mas
todas elas estdo relacionadas com a ativacdo do sistema dopaminérgico, mais
conhecido como sistema de recompensa cerebral. Esse sistema é composto por
alguns componentes importantes, como o nucleo Accumbens, area tegmentar ventral,
cortex pré-frontal, sistema limbico, amigdala e hipocampo, além da principal
substancia desse sistema a dopamina que é um neurotransmissor importante para o
nosso corpo, conhecida por causar o efeito de felicidade em nosso organismo.
(LUCIA, et al., 2017)

4.14 Efeitos farmacoldgicos

Os opioides atingem seus efeitos através da interacéo seletiva com receptores
opioides especificos no sistema nervoso central e periférico. Existem trés classes
principais de receptores opioides: u, 6 e K. (PASTERNACK, 2012).

Receptores u, os efeitos analgésicos dos opioides sdo predominantemente
mediados por esses receptores. O agonismo nesses receptores reduz a percepgao
da dor e aumenta a tolerancia a dor. No entanto, a ativacdo também esta associada a
efeitos adversos, incluindo depressao respiratéria, constipagédo e euforia (YAKSH;
WALLACE, 2011). Receptores &, contribuem para efeitos analgésicos e modulacéo
do humor. A ativacdo contribui para a analgesia com efeito poupador da depresséao
respiratoria (MCNALLY; AKIL, 2002). Receptores k, modulam a dor e evocam disforia
e alucinacdes. A ativacdo é acompanhada por uma menor dependéncia fisica em

comparacao aos receptores um (PASTERNACK, 2012).
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4.15 Efeitos adversos

Os efeitos adversos dos opioides séo variados, sendo eles sonoléncia, sedacao
- gera alteracdo no sono e é mais pronunciada com a morfina e menos pronunciada
com meperidina e fentanil. Hiperatividade, tremores, depresséo respiratoria com a
acao no centro respiratério bulbar que é a diminuicdo na sensibilidade do centro
respiratorio a PCO2 a depressao respiratoria € a causa mais comum de morte na
intoxicagdo por opioides. Constipagcdo, retencdo urinaria, nauseas e vOomitos -
associadas muitas vezes a pacientes onde tem a morfina administrada no organismo
pela primeira vez onde é ativada a zona de gatilho quimiorreceptora do tronco
encefalico com o componente vestibular. Elevacdo da pressao intracraniana,
hipotensdo, imunodepressdo em uso prolongado, urticaria, prurido local ou
generalizado, broncoconstricdo - os opioides sdo causas de ativacdo mastocitaria
(ativacdo dos mastocitos sem proliferacdo clonal) ndo imunomediada, ou seja, uma
resposta anormal do organismo em relacdo a opiaceos. Ademais, opiaceos liberam
histamina dos mastdcitos 0 que gera contracdo muscular nos pulmdes levando a
sintomas de broncoconstricdo em asmaticos. Contudo, ha maior liberacdo de
histamina associados ao uso de meperidina e morfina administrada por IV, mas o
fentanil, o tramadol e o remifentanil ndo geram essa liberacéo de histamina, por tanto,
0 USO €é seguro para asmaticos. Choque anafilatico - o recomendado € que o paciente
solicite ajuda e que seja removido 0 agente causal para entdo posteriormente o
atendimento inicial ser realizado de acordo com as diretrizes do suporte basico e
avancado de vida. Dependéncia - necessidade fisica e psicolégica de administrar o
opioide. H& também um rebote dos efeitos agudos do opioide como hiperventilacao,
hipertermia, diarreia, dores musculares, vOmitos, bocejos, calafrios, arrepios,
ansiedade e hostilidade, intoxicacdo aguda, miose, depressao respiratoria e coma.
Entdo o tratamento é feito com naloxona, opioide antagonista de todos os receptores
opioides.

Com usos continuos de opioides apresenta-se a tolerancia no organismo do
paciente, ou seja, ha a necessidade de doses cada vez maiores para que haja o
mesmo efeito terapéutico. A tolerancia ocorre mais rapidamente quando ha doses
grandes doses administradas a intervalos curtos. A tolerancia se apresenta em varios
graus de efeito. Alto: analgesia, euforia que € mediada pelos receptores P e
equilibrada consequentemente pela disforia gerada pelos receptores Kk, obnubilacéo
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mental, sedacdo, depressao respiratoria, anti-diurese, nauseas, vomitos, supressao
da tosse. Moderado: Bradicardia. Minimo ou nenhum: miose, constipacdo e
convulsdes. (KATZUNG, B. 2010) Contudo, uma baixa dose de morfina pode provocar
uma parada respiratoria em um individuo ndo tolerante, entretanto, uma dose muito
maior do opioide em 2-3h pode ndo provocar depressao respiratoria significativa em

um individuo com tolerancia maxima aos opioides.

4.16 Indicagdes e contraindicagdes

Os opioides sdo indicados para o tratamento da dor moderada a intensa,
especialmente em casos em que a dor ndo responde a analgésicos néo opioides, as
principais indicac¢es incluem dores agudas, pés-operatoria, trauma e dor relacionada
ao cancer (PERGOLIZZI et al., 2008). Dores cronicas, usada quando o paciente esta
em estagio terminal, como céancer ou outras condicdes em que a dor ndo pode ser
controlada por outros meios (MANCHIKANTI et al., 2010). E cuidados paliativos, para
melhorar a qualidade de vida em pacientes com doengas terminais (WORLD HEALTH
ORGANIZATION, 2019).

O uso de opioides pode ser contraindicado ou prescrito com cautela em
diversas condicbes como doencgas respiratdrias crénicas, como asma e doenca
pulmonar obstrutiva crénica (DPOC), devido ao risco de depressao respiratéria
(BENYAMIN et al., 2008). Insuficiéncia renal que altera o metabolismo e a eliminagéo
dos opioides, aumentando o risco de toxicidade (COHEN et al., 2017). Historico de
abuso de substancias, pois pacientes com historico de dependéncia em drogas,
podem estar em maior risco de desenvolver dependéncia dos opioides (AMERICAN
SOCIETY OF ADDICTION MEDICINE, 2015). E gravidez, que devido ao seu uso
durante a gestacéo pode causar efeitos adversos ao feto (BENYAMIN et al., 2008).

4.17 Farmacovigilancia

A farmacovigilancia, que basicamente consiste em monitorar e prevenir efeitos
colaterais de medicamentos, é fundamental quando falamos sobre a seguranga no
uso de opioides. Esses medicamentos sdo amplamente usados para tratar dores
moderadas a severas, sendo muito eficazes no alivio da dor, mas também trazendo
riscos sérios como dependéncia, abuso e overdose. Nos Ultimos anos, 0 uso

excessivo e, muitas vezes, inadequado desses remeédios, tanto em tratamentos
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médicos quanto de forma recreativa, levou a uma crise de saude publica,
especialmente em paises como os Estados Unidos. Nesse cenario, a
farmacovigilancia tem um papel essencial para reduzir esses riscos e garantir que 0s
opioides sejam prescritos de forma mais segura.

Os opioides incluem tanto medicamentos prescritos, como morfina, oxicodona
e fentanil, quanto drogas ilicitas, como a heroina. Eles atuam no sistema nervoso
central, bloqueando a dor, mas também podem causar efeitos graves, como
depressao respiratoria, constipacdo e um alto potencial de abuso. De acordo com
VOLKOW et al. (2019), o uso prolongado de opioides pode levar a tolerancia,
dependéncia fisica e psicoldgica, além de aumentar o risco de overdose fatal. A
Organizacdo Mundial da Saude (OMS) destaca que a farmacovigilancia é essencial
para identificar e prevenir efeitos adversos, especialmente em grupos mais
vulneraveis, como idosos e pessoas com varias condi¢cdes de saude.

A crise dos opioides, que se agravou nas ultimas duas décadas, mostrou o
quanto € urgente ter um sistema eficaz de farmacovigilancia. Durante esse periodo,
as prescricdes de opioides aumentaram muito, muitas vezes com a falsa ideia de que
eram seguros para uso prolongado no tratamento da dor cronica. A falta de controle
sobre os efeitos colaterais e a prescricdo mais frouxa desses remédios acabaram
contribuindo para o aumento de dependéncias e mortes por overdose (KOLODNY, et
al., 2015). A farmacovigilancia é essencial nesse contexto, pois permite identificar
sinais precoces de uso indevido de opioides e tomar medidas rapidas para evitar
consequéncias mais graves. Ferramentas como o Sistema de Notificacdo de Eventos
Adversos da FDA (FAERS) e o VigiBase, da OMS, fornecem dados importantes para
identificar padrdes de abuso e ajustar as politicas de prescricdo, promovendo 0 uso
racional desses medicamentos (FDA, 2020).

Nos ultimos anos, diversas estratégias foram adotadas para melhorar o controle
sobre o uso de opioides. Entre elas, estdo os programas de monitoramento de
prescricdes, o desenvolvimento de opioides com menor potencial de abuso e
campanhas para conscientizar tanto os profissionais de satude quanto o publico em
geral. Além disso, diretrizes mais rigidas de prescrigdo, como as do CDC (Centers for
Disease Control and Prevention), foram fundamentais para diminuir os riscos de
dependéncia e overdose (DOWELL, et al.,, 2016). Outra medida importante foi a
implementacdo de sistemas de alerta precoce que conseguem detectar padrdes de

abuso antes que o problema se espalhe. O uso de analises preditivas também esta
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ganhando espaco, ajudando a prever e reduzir 0os riscos associados aos opioides
(FDA, 2020).

Diante da seriedade da crise dos opioides, a farmacovigilancia se mostra uma
ferramenta indispensavel para garantir o uso seguro desses medicamentos. Ela
permite identificar rapidamente os problemas, monitorar praticas de prescricao
inadequadas e implementar estratégias eficazes para prevenir o abuso. Fortalecer os
sistemas de farmacovigilancia e criar politicas publicas rigorosas sdo passos
fundamentais para enfrentar essa crise e garantir que os opioides sejam usados de

forma mais consciente e segura.
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5. RESULTADOS E DISCUSSAO

A pesquisa foi respondida por 96 participantes, sendo que 84,4% eram
mulheres e 15,6% eram homens (Gréafico 1 — Apéndice A). Em relacéo a faixa etéria,
34,4% dos participantes tinham entre 30 e 39 anos, 29,2% estavam na faixa de 40 a
49 anos, 29,2% tinham entre 18 e 29 anos, e 7,3% tinham mais de 50 anos (Grafico
— Apéndice A). Quanto ao tempo de atuacdo na area da saude, 22,9% atuavam ha
menos de um ano, 34,4% tinham entre 1 a 4 anos de experiéncia, 17,7% estavam na
faixa de 5 a 9 anos e 25% atuavam ha mais de 10 anos (Grafico 3 — Apéndice A).

Em relacdo a automedicacéo, 94,8% dos participantes afirmaram ja ter feito
uso de medicamentos sem orientacdo meédica, enquanto 5,2% nao fizeram uso
(Gréfico 4 — Apéndice A). Quando questionados sobre 0s riscos a salude associados
a automedicacao, 99% dos participantes acreditaram que ela representa um risco, e
1% né&o viam risco (Grafico 5 — Apéndice A).

Sobre o uso de medicamentos opioides, 70,8% dos participantes nunca
utilizaram esses medicamentos, 22,9% ja haviam feito uso, e 6,3% nao souberam
responder (Grafico 6 — Apéndice A). Para os que usaram opioides, 19,8% utilizaram
por menos de 1 més, 3,1% usaram de 1 a 5 meses, e 3,1% usaram por mais de 3
anos (Grafico 7 — Apéndice A). O medicamento mais utilizado foi o tramadol, com
21,9% dos participantes mencionando seu uso, seguido pela codeina (6,3%) e pela
morfina (3,1%) (Gréfico 8 — Apéndice A).

Em relacdo aos motivos para o uso de opioides, 22,9% dos participantes
indicaram que o utilizaram devido a dor intensa, 2,1% devido a dor crénica e 6,3%
devido a doencas inflamatorias (Grafico 9 — Apéndice A). ApGs o0 uso de opioides,
28,1% relataram melhora nos sintomas, enquanto 4,2% nao notaram melhora
(Gréfico 10 — Apéndice A). No entanto, 12,5% dos participantes experimentaram
efeitos colaterais apGs o uso de opioides, 17,7% nao perceberam efeitos adversos, e
3,1% ndo souberam informar (Grafico 11 — Apéndice A). Além disso, 4,2% dos
participantes relataram que precisaram aumentar a dose dos opioides utilizados,
enquanto 29,2% nao precisaram ajustar a dosagem (Grafico 12 — Apéndice A).

A partir dos resultados obtidos € possivel fazer algumas observacfes. Os
dados indicam que a automedicacdo é uma pratica comum entre os profissionais da
saude, com 94,8% dos participantes afirmando ja terem se automedicado, iSSO se

deve especialmente na area da saude, devido ao conhecimento prévio sobre
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medicamentos e a disponibilidade desses produtos. No entanto, 99% dos
participantes reconhecem os riscos a salude associados a essa pratica. Em relacao
ao uso de opioides 22,9% dos profissionais relataram ja ter utilizado esses
medicamentos, em contraponto 70,8% relatou nunca ter feito uso dessas substancias,
sugerindo que entre os participantes da pesquisa 0 uso néo é generalizado.

O medicamento mais utilizado foi o tramadol, seguido pela codeina e morfina,
especialmente em contextos de dor intensa, o que considerando o contexto clinico da
profisséo, onde os profissionais frequentemente enfrentam situacdes de dor severa
devido ao estresse fisico e emocional, ndo € incomum. No entanto, 0 uso desses
medicamentos sem uma avaliacdo meédica pode ser um indicativo de automedicacéo,
0 que € preocupante, pois pode levar ao uso inadequado e se torna suscetivel ao
abuso dessas substancias.

O dado de que 4,2% dos participantes precisaram aumentar a dose dos
opioides utilizados é algo relevante, pois sugere gue uma pequena, parte dos
profissionais pode estar desenvolvendo tolerancia aos medicamentos. O aumento da
dose, em muitos casos, pode ser um sinal de uso excessivo e possivel dependéncia,
0 que caracteriza 0 abuso de substancias. Além disso, 28,1% dos participantes
relataram melhora nos sintomas apdés o uso de opioides, enquanto 4,2% nao
perceberam qualquer efeito.

O diagndstico de transtorno por uso de opioides é realizado quando o individuo
apresenta pelo menos 2 dos seguintes critérios durante um periodo de 12 meses: uso
excessivo e por um longo periodo, dificuldade em controlar o uso, e o desejo constante
de consumir a substancia. Além de sinais de tolerancia e abstinéncia. (DSM-V-TR,
2014)

A definicdo de dependéncia se baseia em um conceito principal, de que um
individuo ird se relacionar com uma substancia quimica, podendo gerar
consequéncias fisicas, quimicas e sociais para o usuario. A OMS classifica a
dependéncia quimica como a interacdo de um individuo vivo com compostos
guimicos, mas sempre considerando a sua reutilizacdo, podendo ser tanto para sentir
os efeitos causados no corpo e/ou para suprir a necessidade de tal composto no
organismo. (MACHADO, 2018)

A dependéncia quimica é caracterizada pelo uso compulsivo e continuo de uma
substéancia, que leva o individuo a se envolver com ela de forma repetitiva e muitas

vezes sem controle. A dependéncia pode se manifestar de duas formas principais:
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o A dependéncia fisica é a necessidade de consumir uma
substéncia para evitar sinais de desconforto que surgem com a falta da
droga. Isso ocorre devido a adaptacdo do corpo, que ajusta seus
mecanismos de homeostase, levando a tolerancia e a necessidade de
consumo continuo da substancia e, posteriormente, a abstinéncia
quando a substancia é retirada.

o Dependéncia psicologica refere-se ao desejo intenso e a
necessidade de consumir a substancia para alcancar sensacgdes de
prazer ou aliviar desconfortos emocionais e psicologicos, mesmo sem
necessidade fisica.

Essas duas formas de dependéncia estédo intimamente ligadas aos processos
quimicos que ocorrem no cérebro. Quando estimulado por uma sensacao prazerosa,
a concentracdo de dopamina no nucleo accumbens que é responsavel por funcdes
emocionais, motivacionais entre outras, aumenta consideravelmente. (ARAUJO,
2018) Com o uso de drogas a quantidade de dopamina liberada pelos neurbnios
dopaminérgicos é extremamente alta, sendo assim com a liberagdo de dopamina no
organismo o sinal de alegria levado pelo neurotransmissor contribui significativamente
para que a busca pela droga se torne cada vez mais provavel. (LUCIA, et al., 2017)

O sistema dopaminérgico se divide em dois importantes sistemas o
mesolimbico e o mesocortical, o mesolimbico é composto pelos neurénios
dopaminérgicos, além de leva-los para outras partes do cérebro o mesmo €
responsavel pela fissura, memoria e as emocdes ligadas a estimulos prazerosos. O
sistema mesocortical € composto pela area tegmental ventral, o cortex pré-frontal, giro
do cingulo e pelo cortex orbitofrontal, tal sistema desempenha funcdes de atencéo,
memoria, regulacdo da atividade cognitiva, emocional, impulso e tomada de deciséo.
(LUCIA, et al., 2017)

O consumo excessivo de substancias tem em comum a capacidade de ativar
diretamente o sistema de recompensa do cérebro que € um conjunto de estruturas
cerebrais que motivam comportamentos, liberando dopamina. Em vez de estimular o
sistema de recompensa por meio de comportamentos naturais, as drogas de abuso
acionam diretamente essas vias, gerando um efeito artificial. (ARAUJO, 2018)

Os opioides atuam diretamente no sistema de recompensa essas substancias
se ligam a receptores especificos no sistema nervoso central, principalmente os

receptores puIsso provoca uma liberacdo intensa de dopamina. Com o uso continuo o
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cérebro se adapta, reduzindo a producdo natural de dopamina e tornando o0s
receptores menos sensiveis, o que leva o individuo a tolerancia e posteriormente se
a administracdo do farmaco for suspensa pode gerar episddios de abstinéncia.
(TAVARES, et al., 2021)

De acordo com o Manual de Diagndstico e Estatistica de Transtornos Mentais
da Associacdo Psiquiatrica Americana (DSM-V-TR) a tolerancia é definida pela
necessidade de quantidades progressivamente maiores para atingir a intoxicacao ou
efeito desejado e pelo efeito acentuadamente menor com o0 uso continuo da mesma
guantidade do farmaco. J4 a abstinéncia refere-se a um conjunto de sintomas que
ocorrem apoés a interrupcado ou reducdo do uso de uma substancia. Sendo ambos
critérios para o diagnostico do TUS. (DSM-V-TR, 2014)

Profissionais da area da saude com transtorno por uso de opioides
frequentemente obtém as substancias através de prescricbes para si mesmos, de
desvio de suprimentos farmacéuticos ou extravio de medicamento receitado para
pacientes. O estresse € dos fatores que incitam as primeiras experiéncias do uso de
drogas no ambiente de trabalho, seguido pelas comorbidades psiquiatricas como
ansiedade, depressédo e SB. (FERNANDES, et al., 2017)

A utilizacdo das midias sociais para divulgacdo e conscientizacdo dos
medicamentos opioides para a sociedade € um tépico importante a ser abordado. A
presenca da automedicacdo, falta de acesso a informacédo e dados erréneos é algo
muito comum atualmente, por esse motivo se fez necesséario a criacdo de um
Instagram que desempenha a funcdo de um meio rapido de comunicacéo e de facil

acesso, voltado ndo somente para profissionais, como para populacao em geral.
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5. CONCLUSAO

A falta de uso moderado de opioides por profissionais da saude € um problema
notério. Embora o cenario atual no Brasil ndo seja tdo alarmante em comparacao a
outros paises no que diz respeito ao abuso de medicamentos derivados do 6pio, é
fundamental promover a conscientizacdo em nivel nacional e reforcar a fiscalizacéo
em ambientes de trabalho de agentes da salude para evitar o crescimento de casos
semelhantes.

A metodologia empregada neste estudo nao permitiu identificar o uso abusivo
dessas substancias entre os participantes. No entanto, observou-se a pratica de
automedicacao, que, por ndo ser acompanhada adequadamente, pode resultar no
aumento das doses administradas, o que pode ser um fator de iniciagdo ao uso
abusivo e ao vicio, mesmo entre pacientes que sdo profissionais capacitados e
possuem conhecimento sobre medicacoes.

Além disso, a bibliografia global e diversos artigos destacam o abuso de
opioides entre agentes da saude, com fatores como o facil acesso e a rotina de
trabalho sendo frequentemente citados. Contudo, na investigacado proposta, 0 uso
abusivo, ou seja, ndo moderado, ndo foi explicitamente identificado. Dado o impacto
desse tema, seria relevante adotar outras metodologias para aprofundar a pesquisa e
se obter resultados que possam corroborar com as pesquisas encontradas na

literatura.



APENDICE A - GRAFICOS DA PESQUISA

Gréfico 1 — Distribuicdo de género entre os participantes.

Fonte: Elaborado pelo autor (2024)

Sexo:

96 respostas

@ Feminino

@ Masculino
@ Outro
15,6%

Gréfico 2 — Faixa etéria dos participantes.

Fonte: Elaborado pelo autor (2024)

Idade:

96 respostas

@ 18229 anos
@ 30a39anos
© 40 a49 anos

ﬂ @ mais de 50 anos

Gréfico 3 — Tempo de atuacdo na area da saude dos participantes.

Fonte: Elaborado pelo autor (2024)

Tempo de trabalho na area da salde
96 respostas

@ menos de 1 ano
® 1a4anos
© 5a9anos
@ mais de 10 anos
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Gréfico 4 — Percentual de participantes que ja realizaram automedicacao.

Fonte: Elaborado pelo autor (2024)
Vocé j& se automedicou?

96 respostas

® sim
® nzo

_— ]

94,8%

Gréfico 5 — Percepcédo dos riscos da automedicacao entre os participantes.

Fonte: Elaborado pelo autor (2024)

Vocé acredita que haja risco a salde por conta da automedicagéo?
96 respostas

® sim
® nzo

——

Gréfico 6 — Uso de medicamentos opioides pelos participantes.

Fonte: Elaborado pelo autor (2024)

Vocé utiliza ou ja fez uso algum medicamento opioide?
96 respostas

® sim
@ nao

@ nao sei dizer




Gréfico 7 — Duracao do uso de medicamentos opioides entre 0s participantes.

Fonte: Elaborado pelo autor (2024)

Ha quanto tempo vocé usa ou por quanto tempo usou esse(s) medicamento(s)?
96 respostas

@ menos de 1 més
@ 1a5meses

@ 6a11 meses
@® 1a2anos

@ mais de 3 anos
@ nunca utilizei

Grafico 8 — Principais medicamentos opioides utilizados pelos participantes.

Fonte: Elaborado pelo autor (2024)

Qual nome do(s) medicamento(s) utilizados? (caso nunca tenha feito uso, responda "nunca utilizei")
96 respostas

@ Morfina (Dimorf®)

@ Tramadol (Tramal®)

@ Metadona (Mytedom®)

@ Oxicodona (Oxicontin®)

@ Fentanil (Fentanest®)

@ Codeina (Codein®)

@ Nunca utilizei

@ Paracetamol, dipirona e puran 200mcg

Grafico 9 — Motivos para o uso de opioides pelos participantes.

Fonte: Elaborado pelo autor (2024)

Qual foi o motivo que levou vocé a tomar esse(s) medicamento(s)? (caso nunca tenha feito uso,

responda "nunca utilizei")
96 respostas

@ Dor intensa (ex. lesdes, traumas, pés
operatério)

@ Dor crénica

@ Dor devido a doengas inflamatérias

@ Procedimentos odontolégicos

@ Nunca utilizei

@ Dores e tirecidectomia
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Gréfico 10 — Percepc¢do de melhora apos o uso de opioides pelos participantes.

Fonte: Elaborado pelo autor (2024)

Depois que vocé comegou a tomar este(s) medicamento(s), houve melhora nos sintomas?
96 respostas

@ sim
@ nao

@ nunca utilizei

Grafico 11 — Percepcdo dos efeitos colaterais pelos participantes.

Fonte: Elaborado pelo autor (2024)

Depois que vocé comecgou a tomar este(s) medicamento(s), houve efeitos colaterais?
96 respostas

@ sim
® nao
@ nao sei dizer
@ nunca utilizei

P

Grafico 12 — Ajuste de dose de opioides pelos participantes.

Fonte: Elaborado pelo autor (2024)

Vocé ja precisou aumentar a dose desse(s) medicamento(s)?
96 respostas

@ sim
® nao

@ nunca utilizei
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