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RESUMO

Introdugao: O controle da dor, seja aguda ou crdnica, demanda abordagens
especificas devido as suas diferentes caracteristicas e intensidades. A dor pode limitar
atividades diarias e gerar dependéncia de cuidados externos, especialmente quando
o tratamento exige medicacgao intravenosa frequente, o que interrompe a rotina do
paciente e aumenta os riscos de hospitalizacao e resisténcia medicamentosa. O
sistema de liberagao transdérmica, como o adesivo de fentanil, surge como alternativa
para esses desafios, permitindo dosagem continua, menor necessidade de idas a
clinicas e maior independéncia. Esse método contribui para um manejo mais
confortavel e seguro da dor. Objetivo: Este trabalho teve como objetivo realizar uma
revisdo descritiva sobre o uso do fentanil em adesivo transdérmico, abordando
aspectos farmacologicos, vantagens terapéuticas e desafios no manejo da dor. Com
base em publicacdes cientificas de bases de dados académicas, buscou-se analisar
a eficacia e seguranca desse sistema de liberacdo controlada. Método:
A pesquisa foi realizada nas bases de dados PubMed, Web of Science e Google
Scholar, abrangendo o periodo de 1992 a 2024. Foram utilizados os descritores
‘Fentanyl” e “transdermal patch”. Os artigos selecionados foram analisados na
integra para levantamento de dados relevantes. Resultados: Foram analisados 31
artigos sobre o uso do adesivo transdérmico de fentanil, com comparagdes frequentes
com o tratamento padrao de morfina. O adesivo transdérmico de fentanil (ATF) se
apresenta como uma alternativa eficaz e segura no manejo da dor crénica e aguda,
destacando-se principalmente no tratamento de pacientes oncoldgicos e no pos-
operatoério. Os estudos analisados confirmam a eficacia do ATF, reduzindo a
intensidade da dor e a dependéncia de analgésicos adicionais, enquanto apresenta
um perfil de efeitos adversos favoravel em comparagao com outras terapias, como a
morfina oral. Os resultados indicaram que o fentanil oferece melhor desempenho
analgésico e conforto no manejo da dor, especialmente em pacientes com dor crénica,
como no cancer, e em situacdes pds-operatérias. Sua aplicacao oferece vantagens
em relacédo a outras formas de administragéo de opioides, proporcionando controle
mais eficaz da dor e melhor qualidade de vida, com menor necessidade de
intervencdes frequentes. O adesivo de fentanil mostrou-se eficaz no controle de dores
crénicas e agudas, com vantagens sobre outras formas farmacéuticas, como maior
comodidade e menor necessidade de intervengdes. Quando usado corretamente,
proporciona um controle eficaz da dor, com menos complicagbes associadas a outras
vias de administragéo. No entanto, a ocorréncia de efeitos colaterais, como nauseas,
sonoléncia e constipacao, ressalta a importancia de um monitoramento adequado,
principalmente em doses mais altas. Conclusdo: Assim, o presente estudo
evidenciou que o adesivo transdérmico de fentanil representa uma opcao terapéutica
promissora, desde que administrado com cuidados e ajustes individuais, reforcando
sua relevancia em protocolos multimodais de analgesia.

Palavras-chave: Analgesia controlada pelo paciente. Dor p6s-operatéria. Dor crénica.
Administragao transdérmica. Fentanil



ABSTRACT

Introduction: Pain control, whether acute or chronic, requires specific approaches due
to its different characteristics and intensities. Pain can limit daily activities and generate
dependence on external care, especially when treatment requires frequent intravenous
medication, or when it interrupts the patient's routine and increases the risk of
hospitalization and drug resistance. The use of transdermal delivery system, such as
the fentanyl patch, emerges as an alternative to overcome these challenges, allowing
continuous dosing, less need for clinic visits and greater independence. This method
contributes to a more comfortable and safe pain management. Objective: This study
aimed to conduct a descriptive review on the use of fentanyl in transdermal patches,
addressing pharmacological aspects, therapeutic advantages and challenges in pain
management. Based on scientific publications from academic databases, we sought
to analyze the efficacy and safety of this controlled release system. Method: The
search was conducted in the PubMed, Web of Science and Google Scholar databases,
covering the period from 1992 to 2024. The descriptors “Fentanyl” and “'transdermal
patch” were used. The selected articles were fully analysed to collect relevant data.
Results: Thirty-one articles on the use of the transdermal fentanyl patch were
analyzed, with frequent comparisons with the standard morphine treatment. The
transdermal fentanyl patch (TFP) presents itself as an effective and safe alternative in
the management of chronic and acute pain, standing out mainly in the treatment of
oncology patients and in the postoperative period. The analyzed studies confirm the
efficacy of the TFP, reducing pain intensity and dependence on additional analgesics,
while presenting a favorable adverse effect profile compared to other therapies, such
as oral morphine. The results indicated that fentanyl offers better analgesic
performance and comfort in pain management, especially in patients with chronic pain,
such as non-cancer patients, and in postoperative situations. Its application offers
advantages over other forms of opioid administration, providing more effective pain
control and better quality of life, with less need for periodic interventions. The fentanyl
patch proved to be effective in controlling chronic and acute pain, with advantages over
other pharmaceutical forms, such as greater convenience and less need for
interventions. When used correctly, it provides effective pain control, with fewer
complications associated with other routes of administration. However, the occurrence
of side effects, such as nausea, mortality, and constipation, highlights the importance
of adequate monitoring, especially at higher doses. Conclusion: Thus, the present
study showed that the transdermal fentanyl patch represents a promising therapeutic
option, as long as it is administered with individual care and adjustments, reinforcing
its relevance in multimodal analgesia protocols.

Keywords: Patient-controlled analgesia. Postoperative pain. Chronic pain.
Transdermal administration. Fentanyl.
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1 INTRODUCAO

A dor, tanto aguda quanto crénica, tem um impacto profundo na vida dos
individuos, afetando ndo apenas o aspecto fisico, mas também o emocional,
psicolégico e social. A dor crbénica, em particular, pode resultar em um sofrimento
continuo, levando a incapacidade de realizar atividades diarias, prejudicando a
qualidade de vida e comprometendo a autonomia do paciente. Além disso, o
sofrimento constante pode desencadear problemas psicolégicos, como depressao,
ansiedade e isolamento social, agravando ainda mais o quadro clinico do paciente
(Ferreira et al., 2006). A dor crénica tem impactos profundos no convivio social e
familiar do individuo, muitas vezes levando ao isolamento e a dificuldade de
participacdo em atividades cotidianas. Isso pode resultar em estigmatizacdo e
distanciamento social, afetando a qualidade de vida e o bem-estar geral dos pacientes
(Castro et al., 2021; Silva, 2021). Esses desafios evidenciam a importancia de
estratégias que considerem nao apenas o controle da dor, mas também seus reflexos

emocionais e sociais.

Sob a perspectiva econémica, a dor crbnica representa um fardo consideravel
para os sistemas de saude. Os custos associados ao tratamento da dor incluem
aqueles com consultas médicas, internacées hospitalares e medicamentos de alto
custo, além da perda de produtividade no trabalho, licencas médicas e aposentadorias
precoces. Esses custos indiretos ampliam o impacto econémico da dor, tornando

urgente a busca por alternativas terapéuticas mais eficazes e acessiveis (Mack, 2001).

O manejo eficaz da dor € um dos maiores desafios clinicos, especialmente no
contexto de dores intensas, como as que acometem pacientes oncolégicos ou pés-
operatorios. Diversas abordagens terapéuticas sdo empregadas no controle da dor,
sendo os opioides uma classe de farmacos frequentemente utilizados. Entre os
opioides, a fentanil se destaca pela sua elevada poténcia, sendo cerca de 90 vezes
mais eficaz que a morfina. Sua rapida agao e curta duragcao a tornam especialmente

util no alivio da dor intensa e no controle de quadros dolorosos agudos (Brasil, 2001).

O sistema transdérmico de liberagéao de fentanil oferece uma alternativa eficaz

e pratica para o controle continuo da dor. Esse sistema consiste em um adesivo que
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libera o farmaco de forma gradual e constante ao longo de um periodo de até 72 horas,
permitindo o alivio continuo da dor. O adesivo contém um reservatério com o principio
ativo incorporado em uma matriz de gel, acompanhado de uma membrana que
controla a liberagao constante do farmaco. A fentanil aplicada na pele se acumula
inicialmente na camada de gordura subcutanea e € gradualmente liberada na corrente
sanguinea, atingindo niveis maximos de concentracao plasmatica entre 24 e 72 horas
apos a aplicacao (Létsch et al., 2013). Esse método garante uma analgesia continua
e estavel, minimizando as variagdes nas concentracdes plasmaticas e reduzindo a
necessidade de intervencgdes frequentes, uma vantagem significativa em comparacgao

com os métodos convencionais de administracao (Payne et al., 1998).

O manejo eficaz da dor crénica e aguda representa um desafio continuo na
pratica clinica, especialmente em contextos oncolégicos e pos-operatérios, onde o
controle inadequado pode comprometer significativamente a qualidade de vida dos
pacientes. Nesse cenario, o fentanil, um opioide sintético altamente potente, se
destaca por suas propriedades analgésicas e perfil farmacocinético favoravel. A
utilizacao de sistemas transdérmicos para sua liberagao representa uma inovacgao
terapéutica, permitindo a administragao controlada do farmaco, com beneficios como
niveis plasmaticos estaveis, maior adesdo ao tratamento e redugcdo dos efeitos

colaterais associados a opioides orais ou intravenosos.

Apesar dessas vantagens, o uso do adesivo transdérmico de fentanil (ATF)
também traz desafios relacionados a seguranga, como o risco de eventos adversos
em doses elevadas, e a necessidade de monitoramento rigoroso em populagbes
vulneraveis. Uma analise abrangente sobre os aspectos biofarmacéuticos, clinicos e
de seguranca do ATF é essencial para consolidar seu papel no manejo da dor e para
orientar profissionais de saude sobre as melhores praticas de sua aplicagdo. Assim,
este estudo se justifica por contribuir para a compreensao desse sistema inovador de
liberagdo medicamentosa, abordando tanto seus beneficios quanto suas limitagées, e

por promover o uso racional e seguro desse farmaco.
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2. OBJETIVOS
2.1 OBJETIVO GERAL

Realizar uma revisdo descritiva sobre o fentanil em adesivo transdérmico,
explorando aspectos farmacologicos, vantagens terapéuticas e desafios no manejo
da dor. A partir de publicagcdes cientificas de bases de dados académicas, busca-se

analisar a eficacia e seguranga desse sistema de liberagao controlada.
2.2 OBJETIVOS ESPECIFICOS

A partir de publicagdes cientificas de bases de dados académicas, busca-se
analisar a eficacia e seguranca desse sistema de liberagao controlada. Abordando os

seguintes pontos:

e Descrever os aspectos biofarmacéuticos do fentanil em adesivo transdérmico.

e Analisar como € a aplicacao do adesivo com fentanil sob a perspectiva clinica,
trazendo informagdes a respeito do seu comportamento em comparativo a
outros opioides e boas praticas de aplicagao.

e Identificar as vantagens terapéuticas do sistema transdérmico de liberagéo do
fentanil, como o controle prolongado da dor e a melhora na adesdo ao
tratamento.

e Explorar os desafios e limitagbes associados ao uso do fentanil em adesivo
transdérmico, incluindo questées de seguranca, efeitos adversos e
contraindicacoes.

¢ Reunir dados de estudos clinicos que evidenciem a eficacia e seguranca do

uso do fentanil transdérmico no tratamento da dor crénica e aguda.

13



3. REFERENCIAL TEORICO:
3.1 DOR

O conceito de dor pode ser aplicado como uma experiéncia sensorial e
emocional desagradavel associada a, ou semelhante aquela associada a, dano
tecidual real ou potencial (lasp,2020). A sua percepgao € unica para cada individuo e
€ moldada por uma série de fatores biopsicossociais, além das experiéncias pessoais
gue cada um possui. Por isso, € essencial que os profissionais de saude valorizem as
gueixas de dor apresentadas pelos pacientes, tendo em mente que a dificuldade em
se comunicar nao significa, por si s6, a auséncia de dor (Brasil, 2011).

Assim, a dor pode ser classificada em trés tipos: nociceptivo, neuropatico e
inespecifica (Brasil, 2009; Brasil, 2011; Brasil, 2012). No Quadro 1 estdo mais detalhes

sobre cada uma delas e seu manejo:
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Estudos populacionais realizados em adultos no Brasil indicam que a prevaléncia de
dor cronica € de aproximadamente 40%. Dentre esses casos, cerca de 10%
apresentam dor crénica intensa (com intensidade = 8), enquanto cerca de 5% sofrem
de dor crénica que causa limitacées graves ou generalizadas. A lombalgia € a forma
mais comum de dor crénica, seguida por dores no joelho, ombro, cabeca, costas e
membros inferiores. Em uma pesquisa realizada em capitais brasileiras, foram
observadas prevaléncias de 77% para dor na coluna, 50% no joelho, 36% no ombro,

28% no tornozelo, 23% nas maos e 21% na regiao cervical (Conitec ,2021).

O estigma e a negligéncia relacionados a dor crénica também a destacam entre

as demais doencas crénicas nao transmissiveis (DCNT) (McCleane, 2000).

A Organizacao Mundial da Saude (OMS), recomenda desde o ano de 1987 a
utilizacao da escada analgésica para o manejo da dor, conforme ilustrado na Figura
1.

Figura 1. Escada analgésica da dor adaptada

DOR REFRATARIA A FARMACOTERARIA

DOR INTENSA

Degrau 4

+ - Nio-opioides (analgésicos/AINE)

DOR MODERADA

Opioide fraco para dor moderada Degrau 3
(codeina, framadel &)
+ - Nao-opioides (analgésicos/AINE)
DOR LEVE
'Nao-opioide analgésico e AINES Degrau 2
(paracetamol, dipirona, AAS) 4a7)
+ - Adjuvante

Degrau 1

(1a3)

(Fonte: Autor. Adaptada de OMS 1987)
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O primeiro nivel da escada analgésica € indicado para pacientes com dor de
intensidade leve, para os quais recomenda-se a administragdo de paracetamol ou

anti-inflamatérios nao esteroides (AINEs) (Webster et al., 2006).

O segundo nivel é destinado a pacientes com dor moderada ou que nao tiveram
resposta satisfatéria ao tratamento inicial. Nesses casos, o uso de opioides leves,
como a codeina, é indicado, podendo ser utilizado isoladamente ou em combinagao
com os analgésicos nao opioides do primeiro nivel (Webster et al., 2006; Wild et al.,
2010; Afilalo et al., 2010).

O terceiro nivel da escada analgésica € voltado para pacientes que apresentam
dor intensa ou que nao obtiveram alivio com o tratamento do segundo nivel. Nesse
estagio, os opioides fortes, como a morfina e a metadona, tornam-se a base do
tratamento, podendo ser administrados isoladamente ou associados a analgésicos
nao opioides. Além disso, em qualquer nivel da escada analgésica, o uso de
adjuvantes terapéuticos pode ser considerado com o objetivo de intensificar a
analgesia, o que possibilita a reducao das doses de opioides e, assim, diminui a
ocorréncia de efeitos adversos relacionados a esses medicamentos (Webster et al.,
2006; Wild et al., 2010; Afilalo et al., 2010).

O quarto nivel € abordado como o manejo da dor refrataria a farmacoterapia,
geralmente aplicado a pacientes em cuidados paliativos. Nessa etapa, sao indicadas
intervencdes mais avangadas, que vao além do uso convencional de medicamentos.
Procedimentos como bloqueios nervosos, bombas de infusdo intratecal para
administracdo de analgésicos, neurocirurgias especificas e o uso de terapias
complementares, como fisioterapia, psicoterapia e técnicas de relaxamento, podem
ser empregados para controlar a dor e melhorar a qualidade de vida do paciente. Além
disso, a abordagem interdisciplinar se torna essencial, envolvendo médicos,
enfermeiros, psicologos e outros profissionais para atender as necessidades fisicas,
emocionais e espirituais do paciente, garantindo um cuidado integral e humanizado
(Webster et al., 2006; Wild et al., 2010; Afilalo et al., 2010).
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4.1 DOR AGUDA

A dor aguda é vista como dor temporaria que ocorre em um intervalo curto,
variando de minutos a algumas semanas. Ela esta frequentemente relacionada a
lesdes em tecidos ou érgéaos, resultantes de inflamacéao, infecgdo, traumatismo ou
outras causas. Geralmente, a dor aguda se resolve quando a causa subjacente é
diagnosticada e tratada adequadamente. Além de ser um sintoma significativo, a dor
aguda serve como um alerta para a necessidade de busca por assisténcia médica.
Exemplos incluem a dor poés-operatéria, dor decorrente de traumatismos, dor no

trabalho de parto, dor de dente e célicas menstruais (Brasil, 2001).
4.1.1 POS-OPERATORIA

O controle da dor p6s-operatéria de moderada a intensa ainda € um problema
na pratica diaria (Mattia; Coluzzi, 2007), e esta relacionada com o aumento de
complicagdes pulmonares e tromboembdlicas no pds-operatério, aumento do tempo
de internacgéao, piora na qualidade de vida do paciente, além de aumento no risco de
desenvolvimento de dor crénica (Araujo et al., 2011).

4.2 DOR CRONICA

A dor crénica tem como principal caracteristica a duragao prolongada, podendo
persistir por meses ou até anos, frequentemente, esta associada a doencas crénicas.
Essa forma de dor pode surgir como resultado de uma lesao previamente tratada que
nao se resolveu completamente. Exemplos de dor crénica incluem a dor provocada
pela artrite reumatoide, dor em pacientes oncolégicos, dor relacionada a esforgos

repetitivos no ambiente de trabalho e dor nas costas (Brasil,2001).
4.2.1 DOR ONCOLOGICA

O manejo medicamentoso da dor oncolégica frequentemente segue as
diretrizes da OMS, estruturado na escada analgésica. Essa estratégia inclui o uso de
analgésicos nao opioides, medicamentos de suporte terapéutico (como
antidepressivos e anticonvulsivantes) e opioides, ajustados conforme o grau de dor
apresentado pelo paciente (Afilalo et al., 2010)
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5 OPIOIDES

Os opioides agem ao se ligarem a receptores especificos no sistema
nervoso central e em outros tecidos, com atividade agonista somente em sua
forma levo-rotatoria. Para que essa interacdo ocorra, € necessaria a forma
ionizada dos opioides, que se conecta ao ligante anidénico do receptor,
promovendo a inibicao dos mensageiros secundarios e alterando o transporte de
calcio na membrana celular. Esse processo age de forma pré-sinaptica, inibindo
a liberacao de neurotransmissores (Eguchi, 2004).

Os receptores opioides fazem parte da familia dos receptores acoplados
a proteina G, que inibem a enzima adenilato ciclase, reduzindo o nivel
intracelular de AMP ciclico (CAMP). Além disso, promovem a abertura dos canais
de potassio (K*), resultando em hiperpolarizagao, e inibem a abertura dos canais

de calcio (Ca?*), limitando a acdo dos transmissores (Smith e Meek, 2011).

Esses efeitos na membrana celular levam a uma reducdo da
excitabilidade neuronal e da liberagao de neurotransmissores, resultando em um

efeito global inibitério no cérebro (Smith e Meek, 2011).

Segundo Smith e Meek, 2011, com base na acao nos receptores, os

opioides sao classificados em diferentes categorias:
1) Agonistas: incluem farmacos como morfina, fentanil e meperidina.
2) Antagonistas: exemplos incluem naloxona e naltrexona.
3) Agonistas parciais: buprenorfina.

4) Agonistas/Antagonistas: como nalbufina e pentazocina, que agem
como agonistas em alguns receptores e antagonistas e em outros

receptores.

Pathan e Williams (2012) enfatizam que, apesar de seus efeitos adversos,
os opioides continuam sendo o padrao ouro para analgesia eficaz, sendo
fundamentais no tratamento de dores tanto agudas quanto crénicas. Coluzzi et

al. (2016), acrescentam que os opioides sao considerados de primeira linha para
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o manejo de dores moderadas a graves, com protocolos de titulacao e ajustes

individualizados para aumentar a seguranca e eficacia no tratamento.

Na pratica clinica, opioides fortes sao substancias farmacolégicas de alta
poténcia utilizadas no manejo da dor severa, especialmente em situacées em
que a dor nao responde adequadamente a analgésicos convencionais. Esses
farmacos atuam no sistema nervoso central, ligando-se aos receptores opioides,
o que resulta em alivio da dor. Dentre os opioides fortes aprovados pela Anvisa,
destacam-se a oxicodona, a buprenorfina e a fentanil. Esses farmacos sao
amplamente utilizados no tratamento de condi¢cdes dolorosas crénicas, como a
dor associada ao cancer e a dor pds-operatoria, oferecendo opgdes eficazes
para o controle da dor intensa e melhorando a qualidade de vida dos pacientes

em tratamento (Conitec, 2021).
5.1 PROPRIEDADES DO FENTANIL

O fentanil € um agonista opioide forte que interage principalmente com os
receptores MOP (receptores opioides mu), que sdo um subtipo de receptores
presentes no sistema nervoso central e periférico. Esses receptores
desempenham um papel crucial na modulacao da dor, sendo responsaveis pelos
efeitos analgésicos e euféricos tipicos dos opioides. O fentanil é cerca de 80
vezes mais potente do que a morfina, € altamente lipofilica e se liga fortemente
as proteinas plasmaticas. Ela € metabolizada no figado em hidroxifentanil e
norfentanil, com a acao mediada pela enzima CYP3A4 (citocromo P450 3A4). A
forma transdérmica de fentanil comeca a agir entre seis e 12 horas apos a
aplicacao. Apds a remocao do adesivo, um reservatoério subcutaneo do farmaco

permanece, € o clearance ocorre em até 24 horas (Trescot et al., 2008).

Os opioides, com pKa elevado, como o fentanil, demonstram maior
sensibilidade a variagdes de pH, o que pode levar ao sequestro dessas
substancias em ambientes acidos, seguido de sua recirculagao para a corrente
sanguinea. Esse fenébmeno nao é observado no alfentanil, que possibilita um
retorno mais agil do fentanil a circulagao durante a fase de eliminagéo. A Figura

2 ilustra esse processo, com base na literatura, comparando o fentanil a outros
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opioides frequentemente destacados em pesquisas relacionadas ao seu

desempenho (Trescot et al., 2008).

PKa
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Alfentanil Morfina Fentanil
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Figura 2. Representacdo esquematica dos valores de pKa dos opioides fentanil, morfina e
alfentanil

(Fonte: autor)

Além disso, a elevada afinidade do fentanil por proteinas plasmaticas,
aliada a sua menor ligagdo a proteinas dos glébulos vermelhos, favorece sua
rapida distribuicdo no sistema nervoso central através da barreira
hematoencefalica. Esse mecanismo contribui para um inicio de acgao clinico
acelerado, alinhado a sua alta lipossolubilidade, caracteristica marcante em

relacao a outros opioides (Loetsch et al., 2013).

O fentanil, como outros opioides, apresenta alta afinidade por proteinas
plasmaticas, sendo predominantemente ligado a a1-glicoproteina acida em um
pH de 7,4. Esse comportamento é distinto da morfina, que tem maior afinidade
pela albumina (Flacke, 1985). A elevada taxa de ligacao proteica, caracteristica
dos opioides modernos, resulta em uma menor quantidade do farmaco

disponivel na forma livre, o que é crucial para a sua capacidade de atravessar
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as membranas biolégicas e alcancar o sistema nervoso central, onde exerce seu
efeito terapéutico. Além disso, essa alta afinidade por proteinas plasmaticas
reduz o volume de distribuicdo do farmaco, limitando a quantidade de fentanil
livre disponivel para eliminagcao, o que resulta em uma taxa de depuragao mais

baixa pelos sistemas hepatico e renal (Gozzani, 1994; Smith; Meek, 2011).

Tabela 1: Propriedades fisico-quimicas dos opioides

Morfina Fentanil Alfentanil Sufentanil

Tamanho da molécula Pequena Pequena Pequena Pequena

Solubilidade lipidica 1,4 813 145 1778
% ligada a proteinas 30 84 92 93
% nao ionizada 23 10 90 20

(Adaptado de Prys-Roberts et al., 1984)

5.2 FENTANIL TRANSDERMICO

O adesivo transdérmico de fentanil € uma das formas mais avancadas de
administracdo do farmaco, oferecendo diversas vantagens terapéuticas. Sua
caracteristica principal é a liberagédo continua de fentanil ao longo de um periodo
prolongado, o que proporciona alivio constante da dor. Além disso, a aplicagéo
do adesivo evita os efeitos colaterais associados a formas de administracao mais
invasivas, como inje¢des intravenosas, e contribui para o conforto e a
independéncia do paciente. Essa forma de administragéo tem sido amplamente
adotada no tratamento de pacientes com dor crénica e em cuidados paliativos
(Souza, 2019).
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Estudos demonstram que o uso do adesivo transdérmico de fentanil pode
ser uma alternativa eficaz e segura para o manejo da dor, permitindo uma
liberagdo gradual e controlada do farmaco, o que reduz a necessidade de
dosagens frequentes e minimiza o risco de efeitos adversos (Santos, 2018; Smith
et al., 2005; Webster et al., 2006). A adesao ao tratamento também é facilitada,
visto que os pacientes podem usar o adesivo de maneira discreta e com um
minimo de intervengdo médica. Assim, o fentanil transdérmico oferece um
avanco significativo no controle da dor, especialmente em contextos como o
tratamento do cancer, onde o controle eficaz da dor € fundamental (Santos,
2018).0 adesivo transdérmico de fentanil foi listado na United States-Food Drug
Administration (US-FDA) em 1990.

A eficacia do adesivo transdérmico de fentanil depende, no entanto, da
adocao de boas praticas de aplicagcao, como a alternancia dos locais de
aplicacao e a escolha de areas com baixa quantidade de pelos, limpas e secas.
A aplicacao deve ser realizada em locais protegidos da exposi¢ao excessiva ao
sol, suor ou calor, a fim de assegurar uma acao eficaz e ininterrupta do
medicamento (Brasil, 2001). O controle adequado da dor pés-operatéria,
especialmente em pacientes com dor moderada a intensa, continua a ser um
desafio na pratica clinica, exigindo abordagens terapéuticas que combinem
eficacia analgésica com a minimizacao de efeitos adversos, como os associados
ao uso excessivo de analgésicos intravenosos ou orais (Ferreira et al., 2006;
Pimenta, 1995).

O adesivo transdérmico de fentanil oferece as caracteristicas de uma taxa
de liberacao de farmaco estavel, tempo de acado de até 72 horas e uso
conveniente, entre outros (Silva, 2017). Além disso, tornou-se um dos
analgésicos de cancer mais amplamente usados em aplicagbes clinicas
(Ferreira, 2020). Segundo as Diretrizes da Organizacdo Mundial da Saude
(OMS) para a Administracao de Medicamentos e Radioterapia no Tratamento da
Dor de Cancer em Adultos e Adolescentes, publicadas em 2018, o adesivo
transdérmico de fentanil € um analgésico opioide forte frequentemente utilizado
no manejo da dor relacionada ao cancer. Além disso, em 2019, esse farmaco foi
incluido na lista de medicamentos essenciais da OMS (Brasil, 2001).
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Figura 3: Representacao da estrutura do sistema de dispersdo em matriz do adesivo

transdérmico com fentanil

Fonte: Adesivo transdérmico Matrifen® (Takeda Pharmaceuticals International GmbH, 2012).

Conforme indicado no material "Cuidados Paliativos Oncolégicos:
Controle da Dor" (Brasil, 2001), o uso de métodos de analgesia continua
apresenta varias vantagens, especialmente para pacientes em cuidados

paliativos. As principais vantagens incluem:

1. Facil administragao: pode ser realizada por qualquer profissional de
saude ou cuidador ou paciente quando devidamente treinado.

2. Manutencgao de niveis plasmaticos constantes: proporciona controle
mais estavel da dor, com concentracbes plasmaticas de farmacos
relativamente constantes.

3. Redugio do desconforto para o paciente: elimina a necessidade de
injecdes frequentes ou permanecer com acesso venoso para que a
medicacao seja aplicada, minimizando o desconforto fisico e permitindo

gue o paciente tenha independéncia em sua deambulagao.
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4. Conforto para uso domiciliar: o método é apropriado para uso em casa,
promovendo maior comodidade ao paciente e a familia, eliminando a
necessidade de estar em um ambiente hospitalar ou clinico enquanto a
medicacao é aplicada ao paciente.

5. Facilita a alta hospitalar. especialmente em pacientes que estao
hospitalizados em virtude de estar sentindo dor, onde necessita apenas
do uso de analgésico para o seu caso.

6. Reduz o risco de sobrecarga cardiaca: o menor risco de hiperidratacéao
reduz a possibilidade de complicagdes cardiacas, fazendo com que a
pressao arterial ndo seja elevada em decorréncia da excessiva
quantidade de aplicacéo de soro.

7. Evita a imobilizagao de membros: o paciente nao precisa permanecer
imobilizado, preservando a mobilidade e garantindo a sua independéncia
para realizar atividades basicas, como ir ao banheiro sem o auxilio de
cuidador.

8. Interrupcao segura da infusdo: pode ser interrompida a qualquer
momento, sem risco de trombose.

9. Diminuicao do risco de infecgdao: tendo em vista que ndo ha
necessidade de perfurar o paciente a cada aplicacdo de dose da

medicacao e nem estar em um ambiente hospitalar.
5.2.1 CUIDADOS, PRECAUGOES E CONTRAINDICAGOES

De acordo com o relatério da Comissao Nacional de Incorporagao de
Tecnologias no SUS (Conitec, 2021), o uso do sistema transdérmico de fentanil
(Durogesic® D-Trans) exige atencdo em varios aspectos, especialmente para
pacientes com caracteristicas especificas, como histérico de abuso de
substancias, idosos e individuos com insuficiéncia hepatica ou renal. Exemplos

desses pacientes sao:

o Pacientes nao tratados previamente com opioides: Em individuos
sem historico de uso de opioides, o uso inicial de Durogesic® D-Trans

esta associado a raros casos de depressao respiratéria severa e até
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morte. Recomenda-se que este medicamento seja utilizado em
pacientes com tolerancia estabelecida a opioides.

Depressao respiratéoria e doengcas pulmonares crdénicas: Como
ocorre com outros opioides potentes, ha risco de depressao
respiratoria significativa em pacientes que utilizam Durogesic® D-
Trans. Aqueles com doencgas pulmonares obstrutivas crénicas ou
outras doencgas pulmonares devem ser monitorados de perto, uma vez
qgue o fentanil pode agravar as dificuldades respiratérias.
Dependéncia e potencial de abuso: A administracao repetida de
opioides pode levar ao desenvolvimento de tolerancia e dependéncia
fisica e psicolégica. O uso de Durogesic® D-Trans deve ser cauteloso
em pacientes com condi¢cdes do sistema nervoso central, como
aumento da pressao intracraniana ou tumores cerebrais, devido ao
risco de retencao de CO,.

Condigoes cardiacas, hepaticas e renais: O fentanil pode causar
bradicardia, exigindo cautela em pacientes com bradiarritmias. Em
casos de insuficiéncia hepatica ou renal, os pacientes devem ser
monitorados para sinais de toxicidade, com ajuste de dose quando
necessario.

Febre e exposi¢ao ao calor: Pacientes com febre devem ter suas
doses de Durogesic® D-Trans ajustadas devido ao aumento na
liberacao de fentanil causado pela temperatura, o que eleva o risco de
superdose. Deve-se evitar a exposicao direta da area de aplicacao a
fontes externas de calor.

Sindrome serotoninérgica: Recomenda-se cautela na
coadministracdo de Durogesic® D-Trans com medicamentos que
influenciam os sistemas serotoninérgicos. Em caso de suspeita de
sindrome serotoninérgica, o tratamento deve ser interrompido.

Uso em idosos: Pacientes idosos que utilizam Durogesic® D-Trans
devem ser monitorados para sinais de toxicidade do fentanil,
ajustando-se a dose conforme necessario.

Trato gastrointestinal: Medidas preventivas para constipagdo devem
ser recomendadas aos pacientes, incluindo o uso profilatico de
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laxantes. Em caso de ileo paralitico, o uso de Durogesic® D-Trans
deve ser suspenso.

o Hiperalgesia induzida por opioides (HIO): Caso suspeita de HIO
surja, recomenda-se a reducao gradual da dose de opioide.

o Gravidez e lactagido: O uso de Durogesic® D-Trans durante a
gravidez e lactacdo deve ser evitado, exceto quando estritamente
necessario, devido ao potencial de efeitos adversos, incluindo
depressao respiratéria em neonatos e sedacao em lactentes, uma vez
que o fentanil pode atravessar a placenta e € excretada no leite

materno.

O uso do sistema transdérmico Durogesic® D-Trans, que contém fentanil,
€ contraindicado para pacientes com hipersensibilidade conhecida ao fentanil ou
aos componentes dos adesivos. Seu uso é considerado mais apropriado para
pacientes que nao toleram a morfina devido a efeitos colaterais intoleraveis,
como sedacao excessiva, que impede que o paciente mantenha-se desperto
para realizar suas atividades diarias, nauseas persistentes e vomitos que podem
prejudicar a alimentagao, ou intensa constipacao que compromete o bem-estar
geral. Além disso, esse sistema é indicado para pacientes que nao conseguem
realizar ingestao oral, muitas vezes pela propria progressao da doenca.
Entretanto, a analise da Conitec dispde que, no Brasil, seu uso nao deve ser
aplicado, tendo em vista que a efetividade como analgésico € o mesmo entre
fentanil adesivo e morfinal endovenosa, intramuscular ou oral, mas com o custo
mais elevado para o fentanil. O farmaco também é contraindicado em pacientes
com depressao respiratéria significativa e em criangas menores de dois anos
(Conitec, 2021).

Pacientes que apresentarem reagbes adversas graves ao Durogesic® D-
Trans devem ser monitorados por um periodo minimo de 24 horas apés a
remocao do adesivo, pois as concentracdes séricas de fentanil diminuem
gradualmente e atingem uma reducao aproximada de 50% entre 20 e 27 horas
apos a retirada. Além disso, esse medicamento pode resultar em doping, sendo
necessario considerar esse fator em contextos especificos (Conitec, 2021).
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5.3 FENTANIL NA CLINICA

O adesivo transdérmico de fentanil tem se mostrado uma opc¢ao
terapéutica altamente eficaz para o controle da dor crénica, especialmente em
pacientes com cancer. Uma das suas principais vantagens & a liberacao
controlada e continua do farmaco ao longo de 72 horas, o que oferece uma
administracao conveniente e proporciona alivio sustentado. Isso permite que os
pacientes mantenham um nivel constante de fentanil no organismo, evitando
picos de concentracao e flutuagcdées nas concentragdes plasmaticas, fatores que

podem causar efeitos adversos e desconforto (Brasil, 2001).

O fentanil € caracterizado por um indice terapéutico favoravel, com um
alto valor de razao DL50/DE50, o que indica uma ampla margem de seguranca
(Tabela 2). Em modelos animais, o fentanil demonstra um indice terapéutico de
277,0, significativamente superior ao da morfina, que é de 69,5 (Sebel e Bovil,
1987). Essa caracteristica torna o fentanil uma opc¢ao atrativa no manejo da dor,
uma vez que a probabilidade de ocorréncia de efeitos letais em relacdo aos

efeitos terapéuticos desejados é reduzida.

Além disso, o uso do adesivo transdérmico de fentanil elimina a
necessidade de doses repetidas, reduzindo os riscos de dependéncia e os
efeitos adversos relacionados a administracao frequente de opioides, como
disturbios gastrointestinais. Ao evitar injecbes e outros métodos invasivos, o
adesivo facilita a adesao ao tratamento, proporcionando uma maior qualidade de
vida para os pacientes, que podem manter sua mobilidade e independéncia,

além de promover maior conforto (Eguchi, 2004; Sebel e Bovil, 1987).

Esse método de administracdo é especialmente util em pacientes que
necessitam de um controle continuo da dor, como aqueles em cuidados
paliativos. A liberagéo constante de fentanil permite um controle eficaz e menos
intrusivo da dor, promovendo o conforto do paciente e minimizando a interrupcao
das atividades cotidianas. O uso do adesivo transdérmico de fentanil, portanto,
representa um avanco nas estratégias de manejo da dor, oferecendo eficacia,
conveniéncia e praticidade tanto para os pacientes quanto para os profissionais
de saude (Trescot et al., 2008; Falconer et al., 2015).
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Figura 4: indice Terapéutico dos opioides

Morfina 69,5
Meperidina 4.8

Fentanil 2770
Alfentanol 1080,0
Sufentanil 25211,0

(Adaptado de Sebel e Bovil, 1987).

6 METODOLOGIA

Tipo de Estudo

Este estudo consistiu em uma revisdo descritiva, cujo objetivo foi
identificar, selecionar, sintetizar e analisar publicagbes relevantes sobre a
utilizacao do sistema de liberagao transdérmica com o opioide fentanil para dores

agudas e cronicas.

Fontes de Dados e Procedimentos de Busca

A pesquisa foi conduzida nas bases de dados PubMed, Google Scholar e
Web of Science, utilizando os descritores, de forma combinada usando o
operador booleano ‘and’, 'fentanyl' e 'transdermal patch'. Inicialmente, foram
analisados os titulos, seguidos dos resumos dos estudos para realizar a selecao
dos artigos que melhor se adequavam ao escopo do tema. Apés essa triagem,
os artigos selecionados foram lidos na integra para a coleta de dados
detalhados.
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Critérios de selecao
Foram adotados os seguintes critérios para sele¢cao dos artigos:

e Artigos publicados entre 1° de janeiro de 1992 e 14 de agosto de 2024.
e Estudos com o filtro "ensaio controlado randomizado".

e Artigos disponiveis nos idiomas: inglés e portugués.

Apoés a aplicacao dos filtros e critérios estabelecidos, foi realizada a leitura
dos resumos dos estudos e uma analise detalhada da metodologia daqueles
previamente selecionados com base nos resumos. Esse processo permitiu uma
compreensao mais profunda das abordagens adotadas e a selecao dos estudos

que melhor atenderam aos objetivos da revisao.
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7 RESULTADOS E DISCUSSAO

Apos a aplicacao dos filtros e critérios estabelecidos, procedeu-se a leitura dos

resumos dos estudos selecionados. Em seguida, foi realizada uma analise detalhada

das metodologias apresentadas nos estudos pré-selecionados com base nos

resumos. Esse processo possibilitou uma compreensao aprofundada das estratégias

metodoldgicas adotadas, resultando na escolha dos estudos que melhor atenderam

aos objetivos propostos na revisdo. A organizagdo dos resultados obtidos esta

esquematizada no fluxograma da Figura 5.

PubMed

443 resultados

85 rasultados

60 resultados

12 resultados

07 resultados

Figura 5: Seleg&o inicial dos artigos

sem a aplicagao de filtros

aplicagao do filtro:
"ansain controlado randomizado &
“artigo”

aplicagao do filtro:
data de publicagae (01/01/1992 -
14/08/2024)
idioma (inglés e portugués)

Aplicagao dos critérios de
exclusao

Selec&o de artigos

Google Scholar

1138 resultados

952 rasultados

702 resultados

31 resultados

50 artigos selecionados para andlise

22 resultados

sem a aplicagao de filtros

aplicagao do filtro:

“ensain controlade randamizado e

"artigo”

aplicagao do filtro:
data de publicagao (01/01/1992 -
14/08/2024)
idioma (inglés e portugués)

Aplicagao dos critérios de
exclusao

31 artigos selecionados para revis#o de literatura

Web Of Science

611 resultados

496 rasultados

2 resultados

07 resultados

02 resultados
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Os critérios de exclusao foram:

e Os participantes deveriam ser adultos humanos;

e Deveriam comparar diretamente a eficacia do fentanil com outro farmaco
ativo, sem a adicao de outros medicamentos, exceto aqueles de uso
continuo ja prescritos aos pacientes;

e Eraimprescindivel que os resultados apresentados contemplassem uma
analise comparativa entre o fentanil e o0 agente comparativo, destacando
claramente os aspectos positivos e negativos de ambos, bem como sua

performance relativa no contexto do tratamento avaliado.

O ano de 1992 foi escolhido como ponto de inicio para as pesquisas sobre o
adesivo transdérmico de fentanil, pois foi nesse ano que o sistema de liberacao
transdérmica de fentanil foi introduzido no mercado. Antes disso, o fentanil ja era
utiizado em outras formas farmacéuticas, mas a introdugcdo da tecnologia
transdérmica trouxe mudancas significativas na administracdo e controle da dor,
principalmente em pacientes com dor crénica e em cuidados paliativos. O adesivo
transdérmico permite uma liberacdo constante e controlada do farmaco,
proporcionando alivio duradouro da dor e maior conforto ao paciente. Dessa maneira,
os estudos sobre o fentanil transdérmico realizados ap6s 1992 sao mais relevantes,
pois marcam o inicio do uso amplamente disseminado dessa tecnologia (Vickers et
al., 1999; Lu et al., 2002).

Tendo esse ano como marco inicial se justifica pelo fato de que, a partir desse
momento, o sistema transdérmico foi amplamente adotado, e os dados sobre sua
farmacocinética, eficacia e segurangca comecaram a ser coletados de forma
sistematica. Antes dessa data, apesar de o fentanil ja ser utilizado, as terapias com
liberacdo transdérmica ainda estavam em estagios iniciais, e a maior parte dos
estudos nao abordava as tecnologias associadas ao adesivo transdérmico de fentanil
(McNicol et al., 2003). Portanto, a introducao e disseminagao do sistema transdérmico
de fentanil em 1992 marca um ponto de referéncia essencial para as investigacées
sobre esse método de tratamento. Estudos realizados antes dessa data néo séo tao

pertinentes, uma vez que as tecnologias e formulagcbes necessarias para o uso do
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fentanil transdérmico s6 comecaram a ser amplamente avaliadas e aplicadas a partir
de 1992 (Vickers et al., 1999).

A literatura disponivel reforca a relevancia do adesivo transdérmico de fentanil
(ATF) como uma estratégia terapéutica eficaz no tratamento da dor em diversos
contextos clinicos, como dor crénica, pds-operatoria e oncolégica. Segundo Ahmedzai
et al. (1997), o ATF apresenta vantagens significativas em comparag¢ao a morfina oral,
destacando-se a menor incidéncia de efeitos adversos como constipacao (27,2%
contra 44,5% no grupo da morfina) e maior adesdo ao tratamento devido a
conveniéncia de uso e a eficacia sustentada no alivio da dor. Esses resultados séao
corroborados por Allan et al. (2001), que observaram que 65% dos pacientes com dor
crénica nao oncoldgica preferiram o ATF a morfina oral, devido ao controle mais

consistente da dor e a reducao de efeitos colaterais.

A revisdo de Mercadante et al. (2009) apontou que a liberagdo gradual do
fentanil pelo sistema transdérmico assegura niveis plasmaticos estaveis do farmaco,
minimizando flutuagbes comuns em opioides orais e garantindo maior eficacia no
manejo da dor. Essa estabilidade farmacocinética é essencial para reduzir a
necessidade de analgésicos suplementares, como também destacado por Hanks et
al. (2001), que observaram uma melhora significativa na qualidade de vida dos
pacientes tratados com o ATF. Adicionalmente, Radbruch et al. (2013) enfatizaram
que o ATF proporcionou melhor controle da dor em comparagdo a buprenorfina
transdérmica e aos anti-inflamatoérios nao esteroides (AINEs), com maior adesao

terapéutica devido a conveniéncia do adesivo e a eficacia sustentada.

No contexto pés-operatério, Schug e Zech (1991) compararam a eficacia do
ATF a morfina oral, concluindo que o adesivo nao apenas promoveu melhor alivio da
dor, como também reduziu a necessidade de analgésicos intravenosos, destacando
sua aplicabilidade em situagdes clinicas variadas. Além disso, os altos indices de
satisfacao dos pacientes foram atribuidos a reducao de eventos adversos comuns,
como nauseas, vOmitos e sonoléncia, caracteristicas dos opioides, mas em menor
intensidade no grupo do ATF (Ahmedzai et al., 1997; Radbruch et al., 2013).
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A segurancga do ATF, embora bem estabelecida, exige atencdo em doses mais
altas (50-75 pg/h), nas quais foram relatados casos de depressao respiratoria que
demandaram intervencdes, como o uso de naloxona. Gozzani (1994) ressaltou que
as propriedades farmacocinéticas do fentanil, como sua alta afinidade por proteinas
plasmaticas e menor depuracao hepatica e renal, resultam em um efeito analgésico
mais prolongado e eficiente. Essas caracteristicas tornam o ATF uma opc¢ao preferida
para o controle da dor crénica e de dificil manejo, conforme também observado por
Allan et al. (2001).

Além de sua eficacia, o ATF foi associado a melhorias na qualidade de vida dos
pacientes. Ahmedzai et al. (1997) relataram que os pacientes tratados com ATF
apresentaram menor interrupgao de atividades diarias e dos cuidados prestados por
familiares, em comparacao aqueles tratados com morfina. Da mesma forma,
Radbruch et al. (2013) destacaram que o uso do adesivo promoveu uma significativa
reducao na intensidade da dor, avaliada por escalas visuais analdgicas (EVA),

refletindo em maior adesao ao tratamento.

No estudo conduzido por Ahmedzai et al. (1997), foi realizada uma comparacgao
clinica entre fentanil transdérmico e morfina oral em pacientes oncolégicos que
necessitavam de opioides fortes (Tabela 2). A populagdo estudada incluiu 202
voluntarios com idade entre 18 e 89 anos e os resultados demonstraram que o uso de
fentanil transdérmico esta associado a uma reducéo mais eficaz da dor e menor
incidéncia de eventos adversos, promovendo uma melhor qualidade de vida e
qgualidade do sono, embora eventos adversos especificos possam ocorrer. Abaixo, a
Tabela 2 demonstra o percentual de pacientes que confirmaram os aspectos
relacionados aos sinais, sintomas e aspectos de qualidade de vida em pacientes

tratados com fentanil e morfina.
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Tabela 2: Comparagéo dos principais aspectos analisados entre fentanil e morfina, com percentuais
de ocorréncia em 126 pacientes de cada grupo

Fentanil Morfina
Sonoléncia diurna 34,0% 43,5%
Constipacao
27,2% 44 5%
Menor interrupcéo das
o o 55,2% 20,4%
atividades diarias
Menor interrupg¢ao para
_ 49,0% 22,3%
cuidadores
Medicamento mais
_ 58,3% 22,3%
conveniente
Sentiram-se capazes
de expressar uma 54% 36%

opiniao

40,4% (51/126 pacientes  82,5% (104/126 pacientes

Mais efeitos colaterais que fizeram uso do fentanil que fizeram uso da morfina

por 15 dias) por 15 dias)

(Adaptado de Ahmedzai et al. 1971)

Considerando os efeitos adversos observados, a Tabela 3 apresenta o
comparativo entre fentanil e morfina, detalhando a quantidade de ocorréncias dos
efeitos adversos para cada farmaco.
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Tabela 3: Detalhamento dos sinais e sintomas em pacientes dos grupos de fentanil e morfina

Evento Fentanil Morfina

Dor abdominal 18 0
Constipacao 6 15
Diarreia 35 7
Dispneia 10 5
Nausea 32 23
Sonoléncia 17 19
Hiperidrose 12 5
Vomito 18 18

(Adaptado de Ahmedzai et al. 1971).

No estudo de Allan (2001), realizado com adultos de 26 a 82 anos com dor
crénica nao oncolégica que necessitavam de tratamento com opioides fortes, foi
conduzida uma comparagao entre o uso do fentanil transdérmico e da morfina oral.
Os participantes receberam, em média, uma dose de 39,7 pg/h de fentanil
transdérmico e 123,0 mg de morfina oral a cada 24 horas, com o acompanhamento
dos efeitos dos farmacos por um periodo de sete dias. Observou-se que 65% dos
pacientes preferiram o fentanil, enquanto 28% mostraram preferéncia pela morfina. A
principal razdo para a preferéncia pelo fentanil foi o alivio mais eficaz da dor, com
menor incidéncia de constipacado e uma melhora na qualidade de vida dos pacientes.

Abaixo, esta a Tabela 4 com informacdes referentes aos artigos selecionados

para a revisao:
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Em sintese, o adesivo transdérmico de fentanil se consolidou como uma
ferramenta indispensavel no manejo da dor crénica, oncologica e po6s-operatéria,
sendo superior a outras opg¢des, como morfina oral, buprenorfina e AINEs, em
diversos aspectos. Sua eficacia sustentada, conveniéncia e perfil mais favoravel de
efeitos colaterais contribuem para sua ampla aceitagéo clinica. No entanto, seu uso
exige supervisdo cuidadosa para minimizar riscos e otimizar os beneficios,

especialmente em populacdes vulneraveis e em doses mais altas
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8 CONSIDERACOES FINAIS

O sistema de liberacao transdérmica com fentanil demonstra elevado potencial
no manejo de dores cronicas e agudas, oferecendo vantagens significativas em
comparagado com outras formas farmacéuticas convencionais. Quando utilizada na
dosagem adequada e conforme as boas praticas de uso, essa abordagem proporciona
um controle mais eficaz da dor e minimiza desafios associados a outras vias de
administracao, como a dependéncia de cuidados frequentes e os riscos relacionados
a hospitalizacao. O adesivo transdérmico de fentanil surge, assim, como uma
alternativa eficaz e segura no alivio da dor, adaptando-se as necessidades individuais
dos pacientes.

Portanto, o adesivo transdérmico de fentanil tem sido utilizado como uma
alternativa promissora no manejo da dor, combinando eficacia, conveniéncia e boa
tolerabilidade na maioria dos casos. Ainda assim, & fundamental que seu uso seja
acompanhado de ajustes individualizados e supervisao clinica, de modo a maximizar
os beneficios terapéuticos e mitigar potenciais riscos. A analise dos dados reforca a
relevancia do ATF em protocolos multimodais de analgesia, especialmente em

cenarios onde a administracao transdérmica oferece vantagens praticas e clinicas.
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