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A literatura médica possui inumeros registros de que opidides, em vez de
controlar a dor, podem produzir sensacdo de dor inesperada e anormal, caracterizada por
hiperestesia e alodinia, qualitativamente diferente da sensacdo normal de dor e localizada
em sitio diferente do responsavel pela causa da dor antes do tratamento (ver Arner e cols.,
Acta Anaesthesiologica Scandinavica 1988; 32:253-259). A continua exposi¢cdo a opidides
pode produzir dor exagerada que ocorre enquanto o opidide estd presente na circulagdo.
Entre as causas propostas para explicar tal fendbmeno estdo (ver Vanderah e cols., Pain
2001;92:5-9 e Mao, Pain 2002;100:213-217): (1) ativacdo, pelo opidide, de estruturas
cerebrais participantes de vias descendentes que estimulam neurdnios nociceptivos espinais;
(2) aumento da expressao espinal de dinorfina, o que pode ocorrer durante uso sistémico
continuado de opidides. Embora identificada como agonista kappa enddégeno e capaz de
promover analgesia em determinadas circunstancias, a dinorfina possui atividade nado opiodide
e sua producdo excessiva aumenta a nocicepgdo espinal além de favorecer a tolerancia
opidide; (3) no caso particular da morfina, um dos analgésicos mais utilizados para o
tratamento continuado da dor por cancer, o efeito analgésico seria em parte decorrente da
acdo de um de seus metabdlitos, o glucoronideo-6-morfina (G6M). Parte da morfina, no
entanto, é conjugada a glucoronideo-3-morfina (G3M), que ndo produz analgesia mas pode
antagonizar o efeito analgésico da morfina (ver DOL 34), produzindo hiperalgesia, alodinia e
até mioclonia. Pacientes tratados cronicamente com morfina apresentam actmulo dos dois
metabdlitos e ha quem aponte que a qualidade da analgesia opiacea é dependente da razao
G6M:G3M plasmatica. Pelo menos em portadores de dor resistente a morfina a citada razdo
ndo foi demonstrada como sendo significativamente diferente da encontrada em pacientes
com dor sensivel a morfina. O assunto, pois, merece a aten¢édo de estudiosos que buscam
alternativas para o controle clinico da dor.
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