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Resumo

O artigo explora a relagdo entre cancer e inflamacédo, destacando a teoria de que o
cancer poderia se desenvolver em areas de inflamacdo crénica devido ao aumento do niumero
de células malignas, resultando em neoplasias malignas. No contexto do cancer, observa-se 0
crescimento anormal e répido das células, levando a formacdo de tumores malignos. Esse
crescimento desenfreado exige um suprimento sanguineo aumentado, levando a angiogénese,
onde novos vasos sanguineos se formam para nutrir as células do tumor. A inflamagdo é
descrita como um conjunto de eventos que envolvem transformacdes fisioldgicas,
bioguimicas e respostas imunoldgicas, caracterizadas por aumento do fluxo sanguineo,
acumulo de fluidos, estimulacdo e agregacdo de leucdcitos, transudacgdo vascular e liberacdo
de mediadores quimicos inflamatorios.

O processo inflamatério € uma defesa do organismo contra agentes invasores
considerados anormais, como substancias fisicas, quimicas e biologicas. A inflamagdo pode
ser tratada com anti-inflamatorios ndo esteroidais (AINES), que aliviam a dor em pacientes
com doencas inflamatdrias, incluindo aqueles com céncer.

No ambito da pesquisa biomédica, sdo realizadas investigacGes em artigos e livros
para identificar situagdes apropriadas para o uso de AINEs, avaliar seus beneficios e riscos, e
destacar o papel crucial dos profissionais biomédicos nesse contexto. Portanto, o texto aborda
a intersecdo entre cancer, inflamacdo e o uso de AINEs, com énfase na importancia dos
biomédicos nesse campo.



Abstrat

The article explores the relationship between cancer and inflammation, highlighting the
theory that cancer could develop in areas of chronic inflammation due to an increase in the
number of malignant cells, resulting in malignant neoplasms. In the context of cancer,
abnormal and rapid growth of cells is observed, leading to the formation of malignant tumors.
This rampant growth requires an increased blood supply, leading to angiogenesis, where new
blood vessels form to nourish the tumor cells. Inflammation is described as a set of events that
involve physiological, biochemical transformations and immunological responses,
characterized by increased blood flow, fluid accumulation, stimulation and aggregation of
leukocytes, vascular transudation and release of inflammatory chemical mediators.

The inflammatory process is the body's defense against invading agents considered
abnormal, such as physical, chemical and biological substances. Inflammation can be treated
with non-steroidal anti-inflammatory drugs (NSAIDs), which relieve pain in patients with
inflammatory diseases, including those with cancer. Within the scope of biomedical research,
inve

stigations are carried out in articles and books to identify situations appropriate for use of
NSAIDs, evaluate their benefits and risks, and highlight the crucial role of biomedical
professionals in this context. Therefore, the text addresses the intersection between cancer,
inflammation and the use of NSAIDs, with an emphasis on the importance of biomedics in
this field
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1 INTRODUCAO

E erodida a associacdo entre o cancer a inflamacio, visto que a inflamacdo é um
quadro importante e que se encontra presente no cancer. Rudolf Carl Virchow (1821-1902),
um alemdo, médico especialista em patologia, sugestionou a possibilidade do surgimento de
carcinoma em pontos em que a inflamagéo fosse cronica, presumindo que o local irrigado pela
inflamacdo ampliaria 0 numero de células malignas, ocasionando neoplasias malignas.
(Figueiredo, 2019)

Neste contexto, o cancer nada mais é do que o avango e acumulo anormal de células
na qual crescem e multiplicam de modo exacerbado tanto em tecidos, quanto em 6rgaos, com
esse crescimento muito rapido, o organismo gera uma urgéncia de irrigagdo sanguineas neste
local, deste modo surgem vasos sanguineos novos, dando origem & um evento que chamamos
de angiogénese. Todo esse emaranhado de células formadas e juntas com diversos vasos de
nutricdo dissemina se em tumores malignos. (ALMEIDA, V. et al. 2005).

J4 a inflamacdo entende se como um conjunto de eventos que implicam em
transformacdes fisioldgicas, bioquimicas e no sistema imune, é um procedimento que na qual
tem como principal caracteristica respostas vasculares (aumento do fluxo sanguineo e o
acumulo de fluidos),estimulos e agregacdo de leucdcitos ,transpasse vascular e a
desencarceramento de mediadores quimicos inflamatérios. (UFAC 2017).

O processo inflamatério de modo geral é definido como um procedimento de defesa
do nosso organismo contra agentes invasores, considerados anormais no corpo, esses agentes
podem ser classificados em divergentes classes, como fisicos, quimicos, biologicos entre
outros. Segundo estudos, os quadros inflamatorios encontram se a possibilidade de tratamento
de farmacos ndo esterioidais, ou seja, as doencas ocasionadas por uma inflamacéo,
usualmente sdo debatidas com o uso de anti-inflamatérios (ndo esterioidais entram nessa
lista), que atuam sobre respostas inflamatorias com o objetivo de erradicar a dor causada ao
paciente oncoldgico. Sendo assim existe a viabilidade de um tratamento para com esses

farmacos em pacientes oncologicos. (FREITAS, P. et al . 2019).

2 FUNDAMENTACAO TEORICA



2.1 Fisiopatologias do Cancer

O termo cancer inclui mais de 100 tipos diferentes de malignidades que subdividem
em células com seu desenvolvimento desordenado, podendo se apoderar tecidos proximos ou
destruir érgdos (figura 1). Outros tracos que distinguem diferentes tipos de cancer sdo a taxa
de proliferacdo celular e sua capacidade de invadir tecidos e érgdos proximos ou distantes,
chamadas de metastases. (INCA, 2022).

O céncer surge a partir de uma mutagdo genética, € um distirbio muito temido na
sociedade por ter sido estigmatizada pela morte e pelo sofrimento doloroso. A designacao
numa visdo da ciéncia sobre o cancer refere se a expressao de neoplasia, (ou malignidade),
uma doenca gque tem como principal caracteristica 0 avanco do aumento descontrolado de
células mal desenvolvidas. Os fatores de risco do cancer podem ser ambientais ou genéticos.
Alteracdes que produzem tumores e tem o potencial de suceder em genes especializados
chamados proto-oncogenes que sdo inicialmente estagnados em células normais. No momento
em que sdo ativados, 0s proto-oncogenes tornam-se oncogenes, resultando em células normais
em malignas . Essas mais variadas células sdo denominadas de cancer tumores. (ALMEIDA,
V. et al. 2005).

Figura 1 surgirmento do cancer e sua possivel fisiopatologia:

Nucleo

Fonte: INCA (2022).

2.1 Estrutura celular:

A estrutura celular é dividida em duas principais partes: nicleo e citoplasma. A parte

mais externa é onde o citoplasma se encontra, e nele encontra a membrana plasmatica,



organelas (onde se localiza a matriz celular), reticulo endoplasmatico, complexo de golgi e os
peroxissomos. Esses sdo 0s constituintes de uma célula eucarionte e quando se encontram em
seu estado de homeostase cumpre suas funcdes como: a manutencdo e a constancia do meio
intracelular para o meio extracelular, permeabilidade celular (controla e regula tudo o que
entra e sai da célula), e fazem o processo de obtencdo e producdo e armazenamento de ATP.
Quando uma célula se encontra doente, hd um desequilibrio em sua homeostase.
(JUNQUEIRA; CARNEIRO, 1999).

As celulas que compdem os animais possuem trés porgdes: a a parte externa, chamada
de membrana celular, nela se encontra o citoplasma (corpo celular); e os cromossomos que
juntamente ao nucleo, formam os grupos de genes. Os genes Sd0 arquivos que armazenam e
contribuem com orientacdes para regular a estrutura, forma e atividade das células do corpo.
Todo o conhecimento genético é armazenado nos genes, na "memoria quimica” - acido
desoxirribonucleico (DNA). Os cromossomos carregam informacgdes sobre a funcdo celular
por meio do DNA. A metodologia pelo qual o cancer se desenvolve, denomina se de:
carcinogénese ou tumorigénese, geralmente é lento e pode levar anos para que as células
cancerigenas se multipliquem e produzam um tumor visivel. Vérios carcindgenos ou 0s
resultados cumulativos de carcindgenos estdo envolvidos na inicia¢do, promog¢éo, progressao
e inibi¢do do tumor. (JUNQUEIRA; CARNEIRO, 1999).

2.2 Estrutura celular anormal: perda de homeostase da célula:

As células desempenham um papel fundamental na formacdo dos tecidos que
compBdem 0 nosso organismo. Além de sua fungdo primordial de manter a homeostase, elas
apresentam uma notavel especializacdo de acordo com seu tipo celular especifico. Ademais,
as células possuem um intrincado mecanismo de reproducdo e renovagdo, que se estende
desde o momento de sua concepcdo até o seu amadurecimento e, por fim, sua eventual

senescéncia.

No contexto de células cancerosas, & importante ressaltar que o processo de
multiplicacéo e regeneracdo difere substancialmente das células saudaveis. Ao invés de seguir
0 padrdo ordenado que caracteriza se o ciclo de vida das células normais, as células
cancerosas proliferam de forma descontrolada e desorganizada, resultando em um
crescimento anormal e uma replicacdo celular excessiva, que frequentemente culmina em

consequéncias adversas para o organismo. (MEDRADO 2015).



O crescimento descontrolado culmina em ramificacGes adversas que comprometem
tanto a morfologia quanto a funcionalidade das células. Entre essas questBes, é possivel

mencionar:

e Perda de coeséo celular;

e Aumento da quimiotaxia e movimentagao

e Atuacdo da célula sobre a matriz extracelular;
e Capacidade de promover a angiogénese;

e Dispersdo da célula pelo sangue.

Os prejuizos, quando ndo resultam na destruicdo da célula, tém a capacidade de se
transmitir para outras células por meio dos processos de reproducdo e multiplicacdo celular.
Além disso, esses danos podem se agravar progressivamente em cada linhagem germinativa.
(MEDRADO 2015).

A Imagem a seguir (figura 2) demonstra a diferenga morfolégica entre as células
cancerosas e as células normais (tamanha e forma da celula e do nucleo, por exemplo).

Demonstra também as diferencas na forma de organizacao das celulas:

Figura 2 — células normais e células cancerigenas.

Células cancerigenas
Células normais

Alla Madica Madia/Shutterstosk com

Fonte: Carcinogénese - Desenvolvimento, Diagnostico e Tratamento das Neoplasias (2014).



2.3 Carcinogénese:

A carcinogénese depende da exposicdo a essas substancias em certa frequéncia e por
certo espaco de tempo, bem como de suas interacdes. Entretanto, possuem alguns atributos
individuais que favorecem ou complexificam a ocorréncia de dano celular deve ser levada em
consideracdo. Que na qual método consiste em trés fases:

Fase de iniciacdo: Os genes sdo expostos a agentes cancerigenos, causando
alteracbes em determinados genes. Durante esta fase, as células sdo alteradas
geneticamente, mas 0 tumor permanece indetectavel clinicamente. Eles estao “prontos”, ou
seja, “iniciam” as ac¢des do segundo conjunto de agentes que atuardo na fase seguinte.
(SILVA; SERAKIDES. et al. 2004).

Fase promotora: Células geneticamente alteradas, “preparadas”, sdo afetadas por
carcinogenos classificados como oncopromotores.. As células ativadas se transformam lenta
e gradualmente em células malignas. Para que essa transicdo ocorra, € necessaria uma
exposicdao prolongada e continua a agentes promotores de cancer. A suspensdo da
comunicagdo com o agente promocional costuma interromper o processo nessa fase. Alguns
fatores como habitos alimentares e a exposi¢cdo excessiva e muito prolongada a horménios
sdo exemplares de como sdo os fatores que proporcionam a transformacédo de células normal
em células malignas (INCA 2022).

Fase progressiva: caracterizado pela proliferagdo desarranjada e inconversivel, de
células alteradas. Nesta fase, o cAncer comecou a se desenvolver até que se apresentem as
primeiras manifestacbes clinicas da dessa enfermidade. Os fatores que promovem a
ocorréncia ou progressdo do cancer sao chamados de oncoaceleradores ou carcindgenos. O
tabaco é um carcinégeno completo porque contém constituintes que irdo se apresentar em

todas as fases da carcinogénese. (INCA 2022).

2.4 Inflamacéo tecidual:

A inflamacdo é uma resposta de defesa que ocorre Apds dano celular causado por
microrganismos e fatores fisicos (radiacdo, trauma, queimaduras), produtos quimicos
(toxinas, substancias corrosivas), necrose tecidual e/ou reacdo A resposta inflamatdria
aguda imunoldgica é caracterizada por uma série de eventos inter-relacionados, incluindo
aumento do fluxo sanguineo e permeabilidade vascular em todo o perimetro tecidual

afetado, causa edema (derramamento de fluido), dor em lugar especifico (localizada),


https://www.sinonimos.com.br/complexificam/

dispersdo e agrupamento de leucocitos (indicadores de inflamacgdo) dos vasos sanguineos
para os tecidos, formacao de reparacéo tecidual e granulacdo. (LIMA, R. et al. 2007).

As respostas inflamatdrias incluem Diferentes tipos de celulas, como, Macrofagos,
mastocitos, neutrofilos plaquetas, linfécitos, células dendriticas, células do endotélio e
fibroblastos, etc. A mudanga de orientacbes dos organismos exercita sobre outros
microrganismos (quimiotaxia) € uma circunstancia significativa no decorrer da infeccéo,
usado para recrutar células para locais de inflamacdo. As primeiras células a atingir o
parénquima danificado sdo neutrofilos e posteriormente macréfagos dos tecidos. As
respostas de defesa, incluindo a inflamacdo, sdo geralmente benéficos para o organismo,
atua como um limitador sobrevivéncia e proliferacdo de patdgenos invasores Promove a
reparacdo sobrevivéncia, restaurando e preservando a energia do corpo. (LIMA, R. et al.
2007).

O processo inflamatorio € dividido em trés etapas: a rapida que se da por uma agao
imediata (segundos), sucede a amplificacao da circulagcao sangue e a vasodilatacdo. A etapa
aguda que consiste pela pesuacao de genas da inflamacéo e a etapa cronica, que persiste por
um longo periodo (sendo capaz de se estender por anos), tem a indugao do desdobramneto de
mediadores inflamatorios. Alem disso, esse processo quando é ativado, estimula fatores de
trasncricao, conhescidos como mediadores quimicos da inflam¢éo, e os dois mais relevantes
sd0 as citocinas e os eicosanoides. (CRAIG; STITZEL, 2005.).

2.5 Eventos vasculares e eventos celulares:

A inflamacdo para uma melhor compreenséo € divida em eventos vasculares e
celulares. Nos eventos vasculares correspondem as modifica¢es que irdo acontecer nos vasos
sanguineos, como por exemplo, a vasodilatacdo, que consiste em aumentar o calibre dos vasos
sanguineos e se tem o acumulo de células (contem como principais células participantes desse
processo, os neutrdfilos e os leucdcitos ), ocorre também o aumento da permeabilidade
celular, que formam canais no endotélio e migracéo de células do tipo leucdcitos, proteinas e
liquidos para o tecido. Quando esse liquido faz o processo de exsudagéo para o tecido se
origina a formacdo do que conhecemos por edemas. do tipo exsudato. (PAULO; ANTUNES.
et al.2010.)

Na sequencia decorre 0s eventos celulares, que ira estabelecer tudo o que as células

irdo fazer até chegar ao local onde se localiza a agressao (inflamacéo). Apés a vaso dilatagcdo
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sucede eventos como, que se institui na marginacdo, ocorre N0 momento em que os leucocitos
se deslocam para a margem do vaso e comeca a rolar pelo endotélio, local onde intitulamos de
parede celular. Seguidamente advém a adeséo celular destas células (figura 3), que geralmente
se ligam a proteinas para que seja capaz de ocorrer sua migracdo para chegar até o sitio de
agresséo celular e realizar a quimiotaxia, um processo de atragcdo, mediada por condigfes
quimicas de implicacdes do efeito da inflamacio. ( BECHARA; SZABO, 2006.)

E relevante mencionar que certos estimulos como, toxinas e isquemias podem
provocar a morte celular ( designada de necrose), e a necrose celular em contrapartida podem
levar o tecido a produzir liquidos ou secrecdes que se assemelham aos mediadores da
inflamag&o.( BECHARA; SZABO, 2006.)

Figura 3 eventos celulares:

Integrin activation Migration through
by chemokinos Stable adhesion endotholium
Ime?rin (high-
aﬁlr} ly slate)

lniememuﬁc!—
(ICAM-1)

® éq Q
Chemokines ©

Proteoglycan

Fibrin and fibronectin
(extracollular motrix) :

Fonte: Quizlet (2023).
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2.6 Farmacocinética:

Na farmacocinética, sdo estudadas etapas pelas quais os farmacos passam por um
mecanismo que precisam atravessar a membrana celular (figura 4), ou seja, a droga ingerida
conduz uma interacdo com organismo e diante disso busca por receptores que tem como
finalidade selecionar a agdo devera ser cumprida, como por exemplo o peso molecular,
tamanho da molécula e a ionizacao, grau de disponibilidade celular e tudo dependera de como
e qual via de administracdo sera feita, Deste modo executando e processando informacdes
como : absor¢éo, excrecdo, distribuicdo, metabolizacdo e excre¢do, cada fase estuda e explica
como é o caminho do farmaco no organismo e sua atividade exercida. (BRUM,;
ROCKENBACH. et al. 2018)

Fase de absorcdo: processo que acontece com a droga até que ela entre na circulagéo
sistémica, e 0 processo Vai ser iniciado com base na biodisponibilidade do comprimido, que
descreve qual a portagem chegara ao seu local de acdo. Para isso acontecer o farmaco deve
atravessar barreiras celulares e atingir o sangue. (BRUNTON; LAZO, et al. 2010).

Fase de distribuicdo: disperséo da droga pelo organismo do espaco intravascular para o
espago extra vascular. Nesse processo depende parametro para a velocidade da distribuicao,
como: propriedades fisicas quimica de cada farmaco em especifico, permeabilidade tecidual e
volume capilar. Tem um metabolismo hepético, isto €, o figado é o ponto principal de
biotrasformacao dos farmacos, a biotrasformacao é um sistema que consiste na oxidacao,
reducdo, hidrolise, hidratacdo, conjugacdo, condensacdo e isomeracao e Seu objetivo €
facilitar sua excrecdo no final. (BRUNTON; LAZO, et al. 2010).

Fase de metabolizacdo: ¢ a transformacao da droga inicial em outros componentes, 0s
farmacos sdo geralmente transformados em metabdlicos de polaridade crescente até que
possam ser secretados pelos rins. A metabolizacdo € importante para uma excre¢do adequada.
Os principais locais de metabolizacdo sdo: figado (principal), rins, pulmdes, trato gastro
intestinal sangue ou plasma e o cérebro. (BRAGHIROLL. 2018).

Fase de excrecdo: consiste no movimento em que a droga € eliminada do organismo, e
o principal 6rgdo de excrecdo é os rins, neste caso 0os pulmdes ndo fazem participacdo. A
maior parte dos farmacos é excretada pela urina como metabdlicos polares ou ions. Nessa fase
também é composta por excrecdo renal (filtracdo glomerular e secrecdo tubular ativa),
filtracdo glomerular que pertence 20%, secrecdo tubular (processo saturdvel e ATP),
transportadores de anions organicos (OAT), transportadores de cétions e a reabsor¢do tubular
(reabsorc¢éo de glicose). (BRUNTON; LAZO, et al. 2010).
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Figura 4 farmacocinética.

FARMACOCINETICA
L J )
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( droga movimento ]

i

excregao

Fonte: Passei direto (2018).

A dor € um sintoma que na maior parte dos casos acompanha o cancer independente
em qual estagio ou regido (tecidos ou 6rgaos) que se encontra, a busca pelo bem estar do
paciente oncoldgico é o principal objetivo dos profissionais da satde. Em vista dessa procura
do conforto os AINEs (Anti-inflamatorios Néo Esteroides) sdo uma alternativa que pode ser
aplicada, visto que pode ser utilizados isolados ou em conjuntos com outras drogas, porem
para que haja um quadro da melhora, o uso desses medicamentos deve ser constante.
(SOUZA 2020).

Entendemos que a inflamagdo € um processo que envolve mudangas no corpo, como
aumento do fluxo sanguineo, acimulo de fluidos, movimento de células de defesa e liberacdo
de substdncias inflamatorias. E uma resposta do sistema imunoldgico a estimulos e
desencadeia varias transformacdes fisicas e quimicas no organismo, que resultam em dor.
(UFAC 2017).

2.7 Farmacodinamica:
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Na farmacodinamica consiste na compreensdo e no conhecimento dos das interacfes
que os farmacos geram a partir de efeitos fisioldgicos e bioquimicos resultante de da
interatividade dos receptores ou sitios de ligacdo com suas condutas operacdo. Ou seja, neste
processo a substancia quimica da droga se conecta com o receptor, iniciando uma sequencia
de atividades fisioldgicas e bioquimicas, resultando em efeitos produzidos pelos farmacos.
Sédo estudados também locais e mecanismos de acdo produzidos a partir da interacdo de um
medicamento. (BRUM; BELLICANTA,; 2018).

Para que acontega a interacdo entre o farmaco e o organismo, é necessario que tenha
um ponto de ligacdo entre os dois, esse ponto sdo 0s receptores, que habitualmente se
encontram na superficie das células e alguns casos pode encontrar se em pontos precisos,
como o nucleo. Esses receptores tambem intitulados de macromoléculas tém a incumbéncia
de interagir com o farmaco a partir de reaces quimicas e descrever os feedbacks ao
medicamento. Outras substancias também sdo capazes de desempenhar funcéo de receptores,
como por exemplo, acidos nucleicos e enzimas, que exercem as atribuicdes de receptores de
drogas ou de agonistas endogenas. (BRUM; BELLICANTA; 2018)

Figura 5 Pontos de ligacéo entre farmacos e receptores
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Fonte: Katzung e Trevor (2017, p. 2

Fonte: Katzung e trevor (2017
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2.8 AINEs e seus mecanismos de acao:

Os farmacos anti-inflamatérios ndo esterioidais (AINEsS), sdo aplicados e
recomendados em tratamentos que envolvam sinais como dor cronica, inflamacéo e também
acdo de agir no organismo como analgésicos e antipiréticos (como por exemplo, no cancer).
Enquanto os opioides (analgésicos) causam dependéncia em longo prazo, os AINES possuem
propriedades ndo causadoras de dependéncia e nem de depressdo neuroldgica. Entretanto o
uso prolongado desta droga é capaz de provocar varios efeitos adversos no organismo. A
atuacao dos AINES sobre o organismo se da a partir da inibi¢do de prostaglandinas produzida
pela Ciclo-oxigenase 2 (COX 2), o resultado das diferentes proteinas geradas pela COX 2
(chamada de isoforma), codifica um gene que sera o causador da inflamacéo e a producéo de
prostaglandinas. (CRAIG; STITZEL, 2005).

COX-1 e COX-2, estdo envolvidas na produgcdo de substdncias chamadas
prostaglandinas, que desempenham papéis na inflamacdo e na regulacdo de fun¢des corporais.
A COX-1 é uma enzima que normalmente mantém fungdes fisioldgicas essenciais, mas
também contribui para inflamacdo e dor. A COX-2 é uma enzima que é produzida em
resposta a estimulos inflamatdrios e desempenha um papel central na inflamacéo e dor.
Medicamentos podem ser desenvolvidos para inibir seletivamente uma dessas enzimas,
dependendo do objetivo do tratamento. As prostaglandina séo divididas em séries, no entanto
as series E e F, séo series de inflamacéao sistémicas que constituem manifestacdes locais como
: dor, calor, rubor, edema, perca de funcéo ou lentiddo da circulagcdo (aumento de leucdcitos)
de determinado local. Ademais, as prostaglandinas acentuam a a¢do dos mediadores quimicos
da inflamacdo, como: bradicinina, histamina e 5-hidroxitriptamina. (CRAIG; STITZEL,
2005).

Os grupos dos AINES impossibilitam a acdo em isofarmas mediante COX1 e COX2,
com excecdo de agentes de COX2 seletivos, e o nivel de inibicdo da COX1 véo variar de
acordo com cada tipo de farmaco utilizado. E importante ressaltar que os AINES ndo terdo
papel de inibir ou retardar a doenca ou enfermidade tratada, bem como a posologia e
quantidade terapéutica do farmaco vai variar de acordo com o quadro individual de tolerancia
de acordo com cada paciente. (LULLMANN; MOHR. et al. 2017).

Tabela 1: exemplos de farmacos anti-inflamatdrios néo esterioidais.
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EXEMPLOS DE FARMACOS ANTI-INFLAMATORIOS NAO

ESTERIOIDAIS
DICLOFENACO ACIDO MEFENAMICO
IBUPROFENO PIROXICAM
NAPROXENO CELECOXIBE
NIMESULIDA ETORICOXIBE
INDOMETACINA ACIDO ACETILSALICILICO
CETOPROFENO

Fonte: MD.SAUDE (2022).
2.9 Aines especificos COX 2:

As enzimas ciclooxigenase 1 e 2 (COX-1 e COX-2) apresentam notaveis distin¢des
em sua distribuicdo e fungdo no organismo (figura 6). A COX-1 é considerada uma enzima
constitutiva, pois esta presente em praticamente todos os tecidos do corpo, como rins, tecido
sanguineo e estdbmago. Sua principal responsabilidade é a producéo de prostaglandinas. Por
outro lado, a COX-2 € classificada como uma enzima indutiva, uma vez que é expressa em
locais de inflamacdo e originada a partir de células como macrdfagos, sinovidcitos e
monocitos, que desempenham um papel fundamental no processo inflamatorio. Embora a
COX-2 também esteja presente em alguns tecidos e érgdos, como rins, ovarios, Utero, cérebro,
cartilagens, endotélio vascular e 0ssos, sua expressao é regulada por citocinas e mediadores,
incluindo aqueles relacionados ao sistema nervoso central. A COX-2 desempenha um papel
na mediagdo da dor central e na relagdo entre febre e dor. (HILARIO; TERRERI; et al.
(2006).

Os medicamentos de acdo especifica sobre a COX-2 atuam diretamente na inibicdo da
atividade inflamatoria, impedindo a conversao do &cido araquidénico em prostaglandinas. Seu
principal objetivo é reduzir a incidéncia de efeitos colaterais associados a inibi¢cdo da COX-1.
(HILARIO; TERRERI; et al. (2006).
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Figura 6 Mecanismo de agdo dos AINES
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Fonte: Antinflamatérios ndo-hormonais: inibidores da ciclooxigenase 2 (2006).

Os farmacos ndo esteroidais inibidores especificos de COX-2 sdo recomendados para
pacientes que apresentaram efeitos adversos decorrentes do uso prolongado de AINES néo
especificos, resultando em Ulceras e sangramento intestinal. Esses medicamentos buscam
oferecer uma alternativa mais segura para o controle da inflamagéo e da dor em tais situacdes
clinicas.( HILARIO; TERRERI; et al. (2006).

2.10 Beneficios que o uso de AINEs oferta:

Os AINEs sdo compostos de organizacBes quimicas variadas e de compostos
heterogéneos que compde uma espécie de farmacos mais abrangentes no mundo, aplicado
para diversas intervencdes terapéuticas, resultantes de processos inflamatorios executores de
dores cronicas e agudas. Compreendem atributos analgésicos, antipiréticos e anti-inflamatério
que na qual inibem a sintese de prostaglandinas por meio da interdicdo das isofarmas COX 1
e COX2. Essa classe farmacoldgica se apresenta bastante eficiente na reducdo ou ate mesmo
intervencdo de dores desde leves e também em dores moderada, diante em processos

inflamatorios, do mesmo modo em que auxiliam a conter sintomas da inflamacéo, como por
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exemplo, os desdobramentos do fluxo de sangue, dor e edemas.(SILVA; MENDONCA;
PARTATA, 2014.).

2.11 Cicloxigenase: COX-1 e COX-2.

Na medida em que sucede um dano nas membranas mucosas ou em tecidos
subcutaneos e na cornea, sobrevém a aglomeracdo de alguns mediadores quimicos, e 0s
principais sdo os tromboxanos e as prostaglandinas, onde se resultaram em um tipo de
“sensibilidade periférica”, uma sensibilidade muito intensa que causam remodelacdo nos
nociceptores como fruto dessas reacdes. Os nociceptores que foram expostos & essas reacées
desencadeando a sensibilidade, remetem comdandos por meio de fibras nervosas aferentes A
delta e C, para um local da medula 6ssea, chamada de corno posterior. Neste local, realizam
se sinapses de neurbnios em laminas I, Il e V, dando como resultrancia a maior
suscetibilidade a sensibilidade central. (KUMMER; COELHO, 2002.).

A cicloxigenase similarmente chamada de COX é uma enzima responsavel em
transfigurar o acido araquidénico em prostaglandinas (figura 7). A COX, intitulada de
isoformas, foram divididas em duas porc¢oes, e elas sdo: COX-1. Definida como constitutiva e
é encontrada em quase todos os tecidos, suas fun¢es incluem manter o organismo em
homeostase e o equilibrio das funcionalidades gastrointestinais. A outra por¢éo ¢ a COX-2 ,
conhecida como induzida, e se localiza em tecidos em que a inflamagao se encontra presente.
Suas atividades que ela deve desempenhar inclui o regulamento de neuromoduladores, ou
seja, tem um encargo na mediacdo da dor, e constitui também, o reparo de tecidos. (COSTA
2017.).
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Figura7: COX 1e COX 2.
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Fonte: Metis (2017).

2.12 Efeitos divergentes provocados pelo uso de AINEs em longo prazo:

Apesar de seus beneficios, os farmacos ndo esterioidas utilizados de forma irracional
ou sem orientacbes medicas, também trazem riscos & salde. Devido ao seu baixo custo
beneficio e acessibilidade facil, seu enfoque é amplo, o que resulta em muitos casos de
automedicacdo. (ALMEIDA, et al. 2020).

A utilizagdo equivocada ou uso irracional sem orientacdo médica a longo prazo resulta
em reacdes adversas indesejadas, como por exemplo, disturbios gastrointestinais, depuracao
renal, disfuncdo hepatica, sangramentos com muito mais frequéncia, em alguns casos foi
relatado problemas cardiovasculares e ocorréncia de hepatotoxicidade por seu uso crénico.
(ALMEIDA, et al. 2020).

Os AINEs possuem uma finalidade de inibicdo de dores e inflamagdo, e seu uso
durante o tratamento oncoldgico geralmente torna se de utilizacdo continua. E alguns dos
principais efeitos adversos fomentado por este farmaco, incluem:

e Desconfortos gastrointestinais: os AINEs inibem a dor, como juntamente anula
a producdo de prostaglandinas, que nas quais SA0 responsaveis por proteger a

formacdo de muco. Alguns pacientes apresentam sintomas como a dispepsia.
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e Impedem a vasodilatacdo: e reduzem a producdo de prostaciclinas e
prostaglandinas, que sdo capazes de provocar ao paciente a suscetibilidade de
insuficiéncia renal.

e Problemas com sangramentos: por causar a inibicdo da agregacéo de plaquetas.

e Causam lesdes em tecidos: como por exemplos as ulceras.

Os efeitos diversificam se de acordo com cada perfil de paciente, isso inclui a forma
posologica e quais farmacos fazem parte do tratamento indicado para aquela condi¢cdo que se
encontra. Por isso € muito importante fazer o acompanhamento médico, para que o tal possa
ser orientando de maneira correta, assegurando um tratamenro seguro e com conforto, assim,

evitando maiores problemas e mantendo uma qualidade de vida. (SANAR SAUDE 2021.).

2.13 Contribuigdes do profissional biomédico:

A Biomedicina dispGe uma imensa contribuicdo para a ciéncia, em especial para as
areas de oncologia e de farmacologia. O desenvolvimento do cancer se instaura seguidamente
mutacgdes celulares de fisionomia maligna em grandes proporcdes. Essas mutagdes sucedem
no momento se inicia uma destruicdo celular é possivel ser de adquirido de forma genética ou
por fatores externos (habitos de vida), que vdo acometer a homeostase das fases celulares,
bem como se atribui para a origem de carcinogéneas, apoptose, evolucao de células malignas
aceleradas e até mesmo o inicio de metastases. E a contribuicdo dos profissionais se da
atraves de pesquisas e estudos, um exemplo séo os biomarcadores tumorais, nas quais ajudam

no discernimento do processo do cancer. (SILVA JR,2009).
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7 CONSIDERACOES FINAIS:

Este trabalho possibilitou uma compreensdo mais ampla acerca sobre a utilizacdo de
anti-inflamatorios ndo esteriodais (AINES) e o seu potencial uso no manejo de tratamento
oncoldgicos, verifica-se que, devido a sua natureza pouco explorada, ha ainda muito a ser
investigado neste campo.

Os anti-inflamatérios ndo esteroides (AINES) englobam propriedades analgésicas,
antipiréticas e anti-inflamatorias, as quais sdo alcancadas por meio da inibi¢do da sintese de
prostaglandinas, mediante o blogueio das isoenzimas COX-1 e COX-2. Esta categoria
farmacoldgica demonstra ser altamente eficaz na mitigacao e, em alguns casos, no tratamento
de dores de intensidade leve a moderada, especialmente em quadros de processos
inflamatorios. Neste contexto, apresentamos a utilizacdo de AINES participando do
tratamento oncologico ndo como uma busca da cura, mas também como um meio para
proporcionar conforto e alivio da dor decorrente da inflamacdo celular, com o objetivo de
oferecer pelo menos um alivio da inflamacdo (em suas diferentes formas de atuacdo) no
tratamento oncoldgico.

Consequentemente, a Biomedicina desempenha um papel de extrema relevancia na
pesquisa cientifica, especialmente nas areas de oncologia e farmacologia. . Os profissionais
biomédicos desempenham um papel crucial por meio de pesquisas e estudos, incluindo a
investigacdo de biomarcadores tumorais que auxiliam no entendimento dos processos
relacionados ao cancer, além os biomédicos possuem profundo dominio acerca dos farmacos.

Através o estudo realizado a partir de revisdo bibliografica que abarcou de livros e
artigos, anti-inflamatdrios ndo esteroidais (AINES) no contexto de tratamentos oncolégicos.
Chegamos a constatacdo de que esses farmacos desempenham um papel de grande magnitude
na mitigacdo da dor e no decréscimo da inflamacdo em individuos enfrentando o cancer.
Ainda que seja comum o reconhecimento dos potenciais efeitos colaterais indesejados
relacionados ao uso prolongado de AINEs, tais como complicacBes gastrointestinais e
cardiovasculares, nossos achados indicam que, no contexto de pacientes com cancer, 0s

beneficios podem superar 0s possiveis risco
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ANTI-INFLAMATORIOS NAO ESTEROIDAIS (AINES) E O SEU POTENCIAL
USO NO MANEJO DE TRATAMENTOS ONCOLOGICOS

NON-STEROIDAL ANTI-INFLAMMATORY DRUGS (NSAIDS) AND THEIR
POTENTIAL USE IN THE MANAGEMENT OF ONCOLOGICAL
TREATMENTS
Anny Caroline de Sa Borgest

Luciano César Ferreira?
RESUMO

A relacdo entre cancer e inflamacdo esta ligada a ideia de que a inflamacdo pode
contribuir para o desenvolvimento de céancer. O céancer é o crescimento anormal e
descontrolado de células, resultando na formacdo de tumores malignos, acompanhado pela
angiogénese, que € a criacdo de novos vasos sanguineos.Ja a inflamagéo € um processo que
envolve respostas vasculares, estimulo e agregacdo de leucocitos, transudacdo vascular e
liberacdo de mediadores quimicos inflamatdrios . Em geral, a inflamagdo € uma resposta do
organismo a agentes invasores, podendo ser tratada com anti-inflamatdrios, incluindo os nao
esteroidais, que sdo uma opcédo para aliviar a dor em pacientes com cancer. Fora realizada
uma busca em bases bibliogréaficas nos altimos cinco anos (2018-2023), e em bularios pautada
primordialmente pelo conteudo, permitindo uma analise mais abrangente e aberta a diferentes
perspectivas e contribuicdes relacionadas ao tema. O objetivo desse artigo é demonstrar as
aplicacbes de AINES, identificando suas situagdes de uso, destacando os beneficios e riscos
associados. Enfatizamos o papel crucial do profissional biomédico, devido seus
conhecimentos nesta area. O estudo abordou céncer de forma ampla, sem foco em uma
isoforma especifica, e selecionou participantes indiscriminadamente, sem restricdes & idade,
sexo e limitando-se a adulto. Os AINES tém propriedades analgésicas, antipiréticas e anti-
inflamatdrias, inibindo a sintese de prostaglandinas via bloqueio das isoenzimas COX-1 e
COX-2, sendo eficazes no alivio de dores leves a moderadas. A conclusdo deste artigo visa
identificar e discutir os aspectos vantajosos e desvantajosos resultantes do uso de
medicamentos AINEs.

PALAVRAS CHAVE: Tratamento de cancer. Imunoterapia ou terapia celular. Efeitos
colaterais.

ABSTRACT

The relationship between cancer and inflammation is linked to the idea that
inflammation can contribute to the development of cancer. Rudolf Carl Virchow suggested
that chronic inflammation could increase the number of malignant cells in certain locations,

leading to the emergence of malignant neoplasms. Cancer is the abnormal and uncontrolled
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growth of cells, resulting in the formation of malignant tumors, accompanied by angiogenesis,
which is the creation of new blood vessels. Inflammation is a process that involves vascular
responses, stimulation and aggregation of leukocytes, vascular transudation and release of
inflammatory chemical mediators. In general, inflammation is the body's response to invading
agents and can be treated with anti-inflammatories, including non-steroidals, which are an
option for relieving pain in cancer patients. A search was carried out in bibliographic
databases over the last five years (2018-2023), and in leaflets guided primarily by content,
allowing a more comprehensive and open analysis to different perspectives and contributions
related to the topic. The objective of this article is to demonstrate the applications of NSAIDs,
identifying their use situations, highlighting the associated benefits and risks. We emphasize
the crucial role of the biomedical professional, due to their knowledge in this area. The study
addressed cancer broadly, without focusing on a specific isoform, and selected participants
indiscriminately, without restrictions on age, sex and limited to adults. NSAIDs have
analgesic, antipyretic and anti-inflammatory properties, inhibiting the synthesis of
prostaglandins by blocking COX-1 and COX-2 isoenzymes, being effective in relieving mild

to moderate pain.
KEYWORDS: Cancer treatment. Immunotherapy or cell therapy. Side effects.
INTRODUCAO

E erodida a associacdo entre o cancer a inflamagéo, visto que a inflamag&o é
um quadro importante e que se encontra presente no cancer. Rudolf Carl Virchow (1821-
1902), um alemdo, médico especialista em patologia, sugestionou a possibilidade do
surgimento de carcinoma em pontos em que a inflamacao fosse cronica, presumindo que o
local irrigado pela inflamagdo ampliaria o ndmero de células malignas, ocasionando
neoplasias malignas. (FIGUEIREDO, 2019)

Neste contexto, o cancer nada mais é do que o avango e acimulo anormal de células
na qual crescem e multiplicam de modo exacerbado tanto em tecidos, quanto em 6rgaos, com
esse crescimento muito rapido, o organismo gera uma urgéncia de irrigacdo sanguineas neste
local, deste modo surgem vasos sanguineos novos, dando origem a um evento que chamamos
de angiogénese. Todo esse emaranhado de células formadas e juntas com diversos vasos de
nutricdo dissemina-se em tumores malignos. (ALMEIDA, V. et al. 2005).

Ja a inflamacdo entende-se como um conjunto de eventos que implicam em
transformacdes fisiologicas, bioquimicas e no sistema imune, € um procedimento que na qual

tem como principal caracteristica respostas vasculares (aumento do fluxo sanguineo e o
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acumulo de fluidos),estimulos e agregacdo de leucocitos ,transpasse vascular e a
desencarceramento de mediadores quimicos inflamatorios. (UFAC 2017).

O processo inflamatdrio de modo geral € definido como um procedimento de defesa
do nosso organismo contra agentes invasores, considerados anormais no corpo, esses agentes
podem ser classificados em divergentes classes, como fisicos, quimicos, bioldgicos entre
outros. Segundo estudos, os quadros inflamatdrios encontram se a possibilidade de tratamento
de farmacos ndo esterioidais, ou seja, as doencas ocasionadas por uma inflamacéo,
usualmente sdo debatidas com o uso de anti-inflamatérios (ndo esterioidais entram nessa
lista), que atuam sobre respostas inflamatdrias com o objetivo de erradicar a dor causada ao
paciente oncologico. Sendo assim existe a viabilidade de um tratamento para com esses
farmacos em pacientes oncolégicos. (FREITAS, P. et al . 2019).

2.1 Fisiopatologias do Cancer

O cancer surge a partir de uma mutacdo genética, € um distdrbio muito temido
na sociedade por ter sido estigmatizada pela morte e pelo sofrimento doloroso. A designacao
numa visdo da ciéncia sobre o cancer refere se a expressao de neoplasia, (ou malignidade),
uma doenca que tem como principal caracteristica 0 avanco do aumento descontrolado de
células mal desenvolvidas. Os fatores de risco do cancer podem ser ambientais ou genéticos.
Alteragbes que produzem tumores e tem o potencial de suceder em genes especializados
chamados proto-oncogenes que sao inicialmente estagnados em células normais. No momento
em que sdo ativados, 0s proto-oncogenes tornam-se oncogenes, resultando em células normais
em malignas . Essas mais variadas células sdo denominadas de cancer tumores. (ALMEIDA,
V. et al. 2005).

Figura 1 como surge o cancer? Sua possivel fisiopatologia:

Citoplasma

0O
Is

Fonte: INCA (2022).
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2.1 Estrutura celular anormal: perda de homeostase da célula:

Células tém funcdes essenciais na formacdo de tecidos e manutencdo da homeostase.
Elas se especializam de acordo com seu tipo e tém mecanismos de reproducao e renovacao.
No cancer, as células perdem o controle da multiplicacdo e se reproduzem desordenadamente,
prejudicando a morfologia e fungdo celular. Isso inclui perda de coesdo, maior mobilidade,
interacdo com a matriz extracelular, promocéo de angiogénese e disseminagdo pelo sangue.
Danos podem se propagar para outras células e agravar em diferentes linhagens. O
crescimento descontrolado afeta negativamente o organismo. (MEDRADO 2015)

Imagem a seguir (figura 2),demonstra a diferenca morfolégica entre as células
cancerosas e as células normais (tamanho, forma da célula e do nicleo, por exemplo).

Demonstra tambeém as diferencas na forma de organizacédo das células

Figura 2 —
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Fonte: Carcinogénese - Desenvolvimento, Diagndstico e Tratamento das Neoplasias (2014).
2.3 Carcinogénese:

A carcinogénese envolve exposicdo a substdncias em determinado periodo e
interacOes individuais. O processo tem trés fases: iniciacdo (genes sdo expostos a agentes
cancerigenos), promocdo (células geneticamente alteradas se tornam malignas apos
exposicdo prolongada a agentes promotores), e progressdao (cancer se desenvolve

clinicamente). Ha fatores que favorecem a transformacéo de células normais em malignas,
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como habitos alimentares e exposi¢cdo a hormdnios. O tabaco, um carcindgeno completo,

contribui em todas as fases da carcinogénese. (INCA 2022)

2.4 Inflamagcio tecidual:

A inflamacdo é uma resposta de defesa que ocorre Apds dano celular causado por
microrganismos e fatores fisicos (radiagdo, trauma, queimaduras), produtos quimicos
(toxinas, substancias corrosivas), necrose tecidual e/ou reacdo A resposta inflamatdria
aguda imunoldgica é caracterizada por uma série de eventos inter-relacionados, incluindo
aumento do fluxo sanguineo e permeabilidade vascular em todo o perimetro tecidual
afetado, causa edema (derramamento de fluido), dor em lugar especifico (localizada),
dispersdo e agrupamento de leucocitos (indicadores de inflamacdo) dos vasos sanguineos
para os tecidos, formacao de reparacéo tecidual e granulacdo. ( LIMA, R. et al. 2007).

As respostas inflamatorias incluem diferentes tipos de células, como, Macrofagos,
mastocitos, neutrofilos plaquetas, linfécitos, células dendriticas, células do endotélio e
fibroblastos, etc. A mudanca de orientacbes dos organismos exercita sobre outros
microrganismos (quimiotaxia) € uma circunstancia significativa no decorrer da infeccéo,
usado para recrutar células para locais de inflamacdo. As primeiras células a atingir o
parénquima danificado sdo neutrofilos e posteriormente macrofagos dos tecidos. As
respostas de defesa, incluindo a inflamacdo, sdo geralmente benéficos para o organismo,
atua como um limitador sobrevivéncia e proliferacdo de patdgenos invasores. Promove a
reparagdo sobrevivéncia, restaurando e preservando a energia do corpo.( LIMA, R. et al.
2007).

O processo inflamatorio é dividido em trés etapas: a rapida que se da por uma acgao
imediata (segundos), sucede a amplificacao da circulacao sangue e a vasodilatacdo. A etapa
aguda que consiste pela pesuacao de genas da inflamacéo e a etapa cronica, que persiste por
um longo periodo (sendo capaz de se estender por anos), tem a indugao do desdobramneto de
mediadores inflamatérios. Alem disso, esse processo quando é ativado, estimula fatores de
trasncricao, conhescidos como mediadores quimicos da inflamc¢éo, e os dois mais relevantes
sdo as citocinas e os eicosanoides. (CRAIG; STITZEL, 2005.).

2.5 Eventos vasculares e eventos celulares:
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A inflamacao para uma melhor compreensao é divida em eventos vasculares e
celulares. Nos eventos vasculares correspondem as modificages que irdo acontecer nos vasos
sanguineos, como por exemplo, a vasodilatacdo, que consiste em aumentar o calibre dos vasos
sanguineos e se tem o acumulo de células (contem como principais células participantes desse
processo, os neutrdfilos e os leucdcitos ), ocorre também o aumento da permeabilidade
celular, que formam canais no endotélio e migracdo de células do tipo leucdcitos, proteinas e
liquidos para o tecido. Quando esse liquido faz o processo de exsudacgao para o tecido se
origina a formac&o do que conhecemos por edemas. do tipo exsudato. (BECHARA; SZABO,
2006.)

Na sequéncia decorre 0s eventos celulares, que ira estabelecer tudo o que as células
irdo fazer até chegar ao local onde se localiza a agressao (inflamacéo). Apos a vaso dilatacédo
sucede eventos como, que se institui na marginagdo, ocorre no momento em que os leucécitos
se deslocam para a margem do vaso e comeca a rolar pelo endotélio, local onde intitulamos de
parede celular. Seguidamente advém a adesao celular destas células, que geralmente se ligam
a proteinas para que seja capaz de ocorrer sua migracdo para chegar até o sitio de agressdo
celular e realizar a quimiotaxia, um processo de atracdo, mediada por condi¢des quimicas de
implicacdes do efeito da inflamagdo. (BECHARA; SZABO, 2006.)

E relevante mencionar que certos estimulos como, toxinas e isquemias podem
provocar a morte celular ( designada de necrose), e a necrose celular em contrapartida podem
levar o tecido a produzir liquidos ou secrecdes que se assemelham aos mediadores da
inflamag&o.(BECHARA; SZABO, 2006.).

2.6 Farmacocinética:

Na farmacocinética, sdo estudadas etapas pelas quais os farmacos passam por um
mecanismo que precisam atravessar a membrana celular, ou seja, a droga ingerida conduz
uma interagcdo com organismo e diante disso busca por receptores que tem como finalidade
selecionar a acdo deverd ser cumprida, como por exemplo o peso molecular, tamanho da
molécula e a ionizacdo, grau de disponibilidade celular e tudo dependera de como e qual via
de administracdo serd feita, Deste modo executando e processando informagdes como :
absorcéo, excrecgdo, distribuicdo, metabolizacéo e excrecéo, cada fase estuda e explica como é
0 caminho do farmaco no organismo e sua atividade exercida. (BRUNTON; LAZO, et
al.2010).
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Fase de absor¢do: processo que acontece com a droga até que ela entre na circulagédo
sisttmica, e 0 processo vai ser iniciado com base na biodisponibilidade do comprimido, que
descreve qual a portagem chegara ao seu local de acéo. Para isso acontecer o farmaco deve
atravessar barreiras celulares e atingir o sangue. (BRUNTON; LAZO, et al.2010).

Fase de distribuicdo: disperséo da droga pelo organismo do espaco intravascular para o
espago extra vascular. Nesse processo depende pardmetro para a velocidade da distribuicéo,
como: propriedades fisicas quimica de cada farmaco em especifico, permeabilidade tecidual e
volume capilar. Tem um metabolismo hepatico, isto é, o figado € o ponto principal de
biotrasformacao dos farmacos, a biotrasformagao é um sistema que consiste na oxidac&o,
reducdo, hidrolise hidratacdo, conjugagéo, condensacéo e isomeracao e seu objetivo é facilitar
sua excrecao no final. (BRUNTON; LAZO, et al.2010).

Fase de metabolizagéo: ¢ a transformacéo da droga inicial em outros componentes, 0s
farmacos sdo geralmente transformados em metabolicos de polaridade crescente até que
possam ser secretados pelos rins. A metabolizacdo é importante para uma excre¢do adequada.
Os principais locais de metabolizacdo sdo: figado (principal), rins, pulmdes, trato gastro
intestinal sangue ou plasma e o cérebro. (BRUNTON; LAZO, et al.2010).

Fase de excrecgdo: consiste no movimento em que a droga é eliminada do organismo, e
o0 principal érgdo de excrecdo € os rins, neste caso os pulmdes ndo fazem participacdo. A
maior parte dos farmacos é excretada pela urina como metab6licos polares ou ions. Nessa fase
também é composta por excrecdo renal (filtracdo glomerular e secrecdo tubular ativa),
filtracdo glomerular que pertence 20%, secrecdo tubular (processo saturavel e ATP),
transportadores de anions organicos (OAT), transportadores de cations e a reabsorcao tubular
(reabsorcéo de glicose). (BRUNTON; LAZO, et al.2010).
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Figura 4 farmacocinética.

FARMACOCINETICA
L J L J

! )

L droga movimento J

I

entra ==

=== - S

excrecao

Fonte: Passei direto (2018).

A dor € um sintoma que na maior parte dos casos acompanha o cancer independente
em qual estagio ou regido (tecidos ou 6rgdos) que se encontra, a busca pelo bem estar do
paciente oncologico € o principal objetivo dos profissionais da satde. Em vista dessa procura
do conforto os AINEs (Anti-inflamatorios Ndo Esteroides) sdo uma alternativa que pode ser
aplicada, visto que podem ser utilizados isolados ou em conjuntos com outras drogas, porem
para que haja um quadro da melhora, o uso desses medicamentos deve ser constante.
(SOUZA 2020.).

2.7 Farmacodinamica:

Na farmacodinamica consiste na compreensdo e no conhecimento dos das interacfes
que os farmacos geram a partir de efeitos fisioldgicos e bioquimicos resultante de da
interatividade dos receptores ou sitios de ligacdo com suas condutas operacdo. Ou seja, neste
processo a substancia quimica da droga se conecta com o receptor, iniciando uma sequencia
de atividades fisiologicas e bioquimicas, resultando em efeitos produzidos pelos farmacos.
Séao estudados também locais e mecanismos de acdo produzidos a partir da interacdo de um
medicamento. (BRUM; BELLICANTA; 2018)

Para que aconteca a interacdo entre o farmaco e o organismo, é necessario que tenha
um ponto de ligacdo entre os dois, esse ponto s&o os receptores, que habitualmente se

encontram na superficie das células e alguns casos pode encontrar se em pontos precisos,
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como o nucleo. Esses receptores também intitulados de macromoléculas tém a incumbéncia
de interagir com o farmaco a partir de reacGes quimicas e descrever os feedbacks ao
medicamento. Outras substancias também séo capazes de desempenhar funcao de receptores,
como por exemplo, acidos nucleicos e enzimas, que exercem as atribuicdes de receptores de
drogas ou de agonistas endogenas. (BRUM; BELLICANTA; 2018)

Figura 5 Pontos de ligagéo entre farmacos e receptores.
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Figura 1.Componentes macromoleculares (receptores) nos guais um farmaco pode interagir

e desencadear resposta farmacologica. (1) Rec acelular {que pode seruma enzima ou

um regulador de transcricao de es); (2) receptor extracelular (proteina transmembrana);

(3) receptor transmembrana -gadn: a uma proteina tirosina cinase

4) receptor acoplado

a um canal idnico; e (5) receptor da superficie celular acoplado a u ma efetora por
uma proteina G. (A, C, substratos; B, D, produtos; R, receptor; G, proteina G; E, efetor fenzima
ou canal 1énico]; Y, tirosina; P, fosfato).

Fonte: Katzung e Trevor (2017, p. 26)

Fonte: Katzung e trevor 2017.

2.8 AINEs e seus mecanismos de acao:

Os farmacos anti-inflamatorios ndo esterioidais (AINEsS), sdo aplicados e
recomendados em tratamentos que envolvam sinais como dor cronica, inflamagdo e também
acdo de agir no organismo como analgésicos e antipiréticos (como por exemplo, no cancer).
Enguanto os opioides (analgésicos) causam dependéncia em longo prazo, os AINES possuem
propriedades ndo causadoras de dependéncia e nem de depressdo neuroldgica. Entretanto o
uso prolongado desta droga é capaz de provocar varios efeitos adversos no organismo.
(CRAIG; STITZEL, 2005).
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A atuacdo dos AINES sobre o organismo se da a partir da inibi¢do de prostaglandinas
produzida pela Ciclo-oxigenase 2 (COX 2), o resultado das diferentes proteinas geradas pela
COX 2 (chamada de isoforma), codifica um gene que serd o causador da inflamacéo e a
producéo de prostaglandinas. (CRAIG; STITZEL, 2005).

As prostaglandinas séo divididas em séries, no entanto as séries E e F, sdo series de
inflamacéo sistémicas que constituem manifestacbes locais como : dor, calor, rubor, edema,
perca de funcdo ou lentiddo da circulacdo (aumento de leucdcitos) de determinado local.
Ademais, as prostaglandinas acentuam a acdo dos mediadores quimicos da inflamag&o, como:
bradimicina, histamina e 5-hidroxitriptamina. (CRAIG; STITZEL, 2005).

Os grupos dos AINES impossibilitam a acdo em isofarmas mediante COX1 e COX2,
com excecdo de agentes de COX2 seletivos, e o nivel de inibicdo da COX1 vao variar de
acordo com cada tipo de farmaco utilizado. E importante ressaltar que os AINES n&o tero
papel de inibir ou retardar a doenga ou enfermidade tratada, bem como a posologia e
quantidade terapéutica do farmaco vai variar de acordo com o quadro individual de tolerancia
de acordo com cada paciente. (CRAIG; STITZEL, 2005).

Tabela 1: exemplos de farmacos anti-inflamatorios ndo esterioidais.

EXEMPLOS DE FARMACOS ANTI-INFLAMATORIOS NAO

ESTERIOIDAIS
DICLOFENACO ACIDO MEFENAMICO
IBUPROFENO PIROXICAM
NAPROXENO CELECOXIBE
NIMESULIDA ETORICOXIBE
INDOMETACINA ACIDO ACETILSALICILICO
CETOPROFENO

Fonte: MD. SAUDE (2022).
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2.9 Aines especificos COX 2:

As enzimas ciclooxigenase 1 e 2 (COX-1 e COX-2) apresentam notaveis distin¢oes
em sua distribuicdo e funcdo no organismo. A COX-1 é considerada uma enzima constitutiva,
pois esta presente em praticamente todos os tecidos do corpo, como rins, tecido sanguineo e
estdmago. Sua principal responsabilidade é a producdo de prostaglandinas. (HILARIO;
TERRERI; et al. (2006).

Por outro lado, a COX-2 é classificada como uma enzima indutiva, uma vez que €
expressa em locais de inflamacdo e originada a partir de células como macréfagos,
sinovidcitos e monacitos, que desempenham um papel fundamental no processo inflamatorio.
Embora a COX-2 também esteja presente em alguns tecidos e drgdos, como rins, ovarios,
utero, cérebro, cartilagens, endotélio vascular e 0ssos, sua expressdo é regulada por citocinas e
mediadores, incluindo aqueles relacionados ao sistema nervoso central. A COX-2
desempenha um papel na mediagdo da dor central e na relacio entre febre e dor. (HILARIO;
TERRERI; et al. (2006).

Os medicamentos de acdo especifica sobre a COX-2 atuam diretamente na inibicédo da
atividade inflamatdria, impedindo a conversdo do acido araquidénico em prostaglandinas. Seu
principal objetivo é reduzir a incidéncia de efeitos colaterais associados a inibi¢do da COX-1.
(HILARIO; TERRERI; et al. (2006).

Figura 6 Mecanismo de agdo dos AINES

Fosfolipideos

Fosfolipase A2 l

Acido araquidénico

A/ \A
Lipooxigenase Ciclooxigenase
| Leucotrienos | | Tromboxano I | Prostaglandinas I
“Prostaglandina “Prostaglandina
fisiologica” patologica”
(COX-1 constitutiva) (COX-2 indutiva)

Fonte: Antinflamatorios ndo-hormonais: inibidores da ciclooxigenase 2 (2006).
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Os farmacos ndo esteroidais inibidores especificos de COX-2 sdo recomendados para
pacientes que apresentaram efeitos adversos decorrentes do uso prolongado de AINES néo
especificos, resultando em ulceras e sangramento intestinal. Esses medicamentos buscam
oferecer uma alternativa mais segura para o controle da inflamag&o e da dor em tais situacdes
clinicas.( HILARIO; TERRERI; et al. (2006).

2.10 Beneficios que o uso de AINEs oferta:

Os AINEs sdo compostos de organizacBes quimicas variadas e de compostos
heterogéneos que compde uma espécie de farmacos mais abrangentes no mundo, aplicado
para diversas intervencdes terapéuticas, resultantes de processos inflamatdrios executores de
dores cronicas e agudas. Compreendem atributos analgésicos, antipiréticos e anti-inflamatério
que na qual inibem a sintese de prostaglandinas por meio da interdicdo das isofarmas COX 1
e COX2. Essa classe farmacoldgica se apresenta bastante eficiente na reducdo ou ate mesmo
intervencdo de dores desde leves e também em dores moderada, diante em processos
inflamatdrios, do mesmo modo em que auxiliam a conter sintomas da inflamacéo, como por
exemplo, os desdobramentos do fluxo de sangue, dor e edemas.(SILVA; MENDONCA,
PARTATA, 2014.).

2.11 Cicloxigenase: COX-1 e COX-2.

Na medida em que sucede um dano nas membranas mucosas ou em tecidos
subcutaneos e na cornea, sobrevém a aglomeragdo de alguns mediadores quimicos, e 0S
principais sdo os tromboxanos e as prostaglandinas, onde se resultaram em um tipo de
“sensibilidade periférica”, uma sensibilidade muito intensa que causam remodelacdo nos
nociceptores como fruto dessas reacdes. Os nociceptores que foram expostos & essas reacoes
desencadeando a sensibilidade, remetem comdandos por meio de fibras nervosas aferentes A
delta e C, para um local da medula 6ssea, chamada de corno posterior. Neste local, realizam
se sinapses de neurbnios em laminas I, Il e V, dando como resultrancia a maior
suscetibilidade a sensibilidade central. (KUMMER; COELHO, 2002.).

A cicloxigenase similarmente chamada de COX é uma enzima responsavel em
transfigurar o &cido araquidénico em prostaglandinas. A COX, intitulada de isoformas, foram
divididas em duas porcdes, e elas sdo: COX-1. Definida como constitutiva e é encontrada em

quase todos os tecidos, suas fun¢bes incluem manter o organismo em homeostase e 0
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equilibrio das funcionalidades gastrointestinais. A outra porcdo é a COX-2 , conhecida como
induzida, e se localiza em tecidos em que a inflamagao se encontra presente. Suas atividades
que ela deve desempenhar inclui o regulamento de neuromoduladores, ou seja, tem um

encargo na mediacgdo da dor, e constitui também, o reparo de tecidos. (COSTA 2017.).

Figura7: COX 1e COX 2.
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Fonte: Metis (2017).

2.12 Efeitos divergentes provocados pelo uso de AINEs em longo prazo:

Apesar de seus beneficios, os farmacos ndo esterioidas utilizados de forma irracional
ou sem orientacbes medicas, também trazem riscos a salde. Devido ao seu baixo custo
beneficio e acessibilidade facil, seu enfoque é amplo, 0 que resulta em muitos casos de
automedicacdo, visto que ndo é necessaria uma receita médica para obter esse medicamento.
(ALMEIDA, et al. 2020).

A utilizag&o equivocada ou uso irracional sem orientacdo medica a longo prazo resulta
em reacdes adversas indesejadas, como por exemplo, distdrbios gastrointestinais, depuragédo
renal, disfuncdo hepatica, sangramentos com muito mais frequéncia, em alguns casos foi
relatado problemas cardiovasculares e ocorréncia de hepatotoxicidade por seu uso cronico.
(ALMEIDA, et al. 2020).
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Os AINEs possuem uma finalidade de inibicdo de dores e inflamacdo, e seu uso
durante o tratamento oncoldgico geralmente torna se de utilizagdo continua. E alguns dos

principais efeitos adversos fomentado por este farmaco, incluem:

e Desconfortos gastrointestinais: os AINEs inibem a dor, como juntamente anula
a producdo de prostaglandinas, que nas quais SA0 responsaveis por proteger a
formacdo de muco. Alguns pacientes apresentam sintomas como a dispepsia.

e Impedem a vasodilatacdo: e reduzem a producdo de prostaciclinas e
prostaglandinas, que sdo capazes de provocar ao paciente a suscetibilidade de
insuficiéncia renal.

e Problemas com sangramentos: por causar a inibicdo da agregacéo de plaquetas.

e Causam lesdes em tecidos: como por exemplos as ulceras.

Os efeitos diversificam se de acordo com cada perfil de paciente, isso inclui a forma
posoldgica e quais farmacos fazem parte do tratamento indicado para aquela condicdo que se
encontra. Por isso é muito importante fazer o acompanhamento médico, para que o tal possa
ser orientando de maneira correta, assegurando um tratamenro seguro e com conforto, assim,
evitando maiores problemas e mantendo uma qualidade de vida. (SANAR SAUDE 2021.).

2.13 Contribuigdes do profissional biomédico:

A Biomedicina dispde uma imensa contribuicdo para a ciéncia, em especial para as
areas de oncologia e de farmacologia. O desenvolvimento do cancer se instaura seguidamente
mutacdes celulares de fisionomia maligha em grandes propor¢6es. Essas mutacdes sucedem
no momento se inicia uma destruicdo celular € possivel ser de adquirido de forma genética ou
por fatores externos (habitos de vida), que vdo acometer a homeostase das fases celulares,
bem como se atribui para a origem de carcinogéneas, apoptose, evolucdo de células malignas
aceleradas e até mesmo o inicio de metastases. E a contribuicdo dos profissionais se da
através de pesquisas e estudos, um exemplo sdo os biomarcadores tumorais, nas quais ajudam

no discernimento do processo do cancer. (SILVA JR, 2009).
METODOLOGIA

A pesquisa foi conduzida por meio de uma analise inicial da literatura disponivel, na

qual um avaliador independente conduziu a pesquisa bibliogréafica nas seguintes bases de
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dados: Google Académico, Biblioteca Virtual de Saide (BVS), Scielo e Lilacs. Foram
implementadas as seguintes estratégias de buscas: (Tratamento de cancer) AND
(imunoterapia or terapia celular) and (efeitos colaterais).

O presente trabalho foi desenvolvido seguindo os preceitos de uma revisdo
bibliografica a partir das plataformas: Biblioteca Virtual em Saude (BVS); Scielo; Oasis-BR e
Google Académico,

Os critérios de inclusdo utilizados para a selecdo de artigos foram textos
disponibilizados em portugués, pesquisa e estudos somente em humanos e estarem adequados
ao tema proposto, também foram excluidos trabalhos que ndo sejam gratuitos, e que 0s
autores ndo conversavam com o tema abordado neste trabalho. Com relagdo a datas de
publicacdo, foi determinado um periodo dos ultimos cinco anos, do periodo de 2018 a 2023, a

fim de obter melhor credibilidade aos resultados do estudo.

Para a selecdo dos artigos relevantes para esta pesquisa, adotou-se uma abordagem
ampla, dada a natureza multifacetada do tema abordado, que engloba diversos subtemas.
Nesse contexto, a escolha dos artigos foi pautada primordialmente pelo contetido, permitindo
uma analise mais abrangente e aberta a diferentes perspectivas e contribuigdes relacionadas ao
tema. Foi considerada a relevancia do contetdo em relacdo aos objetivos da pesquisa, bem
como a data de publicacdo para assegurar a inclusdo de estudos atualizados e pertinentes ao

periodo abrangido.
RESULTADOS E DISCUSSAO:

O objetivo deste estudo é avaliar a funcdo de AINES no manejo e tratamento de
pacientes com cancer, submetidos ao tratamento oncoldgico (quimioterapia ou radioterapia).
Para atingir esse propdsito, os objetivos especificos incluem a realizacdo de uma pesquisa
bibliogréfica em artigos e livros. Além disso, pretende-se identificar em quais situagdes se
aplica o0 uso de AINES, demonstrar os beneficios e maleficios do seu uso e ressaltar a

importancia do profissional biomédico nessa area.

Esta reviséo bibliogréfica, apds intensa e sistematica anélise da literatura localizou 720
estudos, dos quais 702 ndo se enquadravam no critério, sendo excluidos artigos em outros
idiomas que eram além de portugués, artigos com estudos em animais e plantas e textos que
ndo enquadravam ao tema proposto. Resultando assim 15 artigos.
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O uso inadequado de AINEs, sem orientacdo médica a longo prazo, pode levar a

reacOes adversas,

incluindo distarbios gastrointestinais,

problemas renais,

hepaticos,

sangramentos frequentes e, em casos graves, problemas cardiovasculares

QUADRO 2 - RESULTADO DOS ARTIGOS PESQUISADOS

Informacdao especifica de Nome do artigo Autor-ano
cada artigo
O artigo introduz os Céncer e  agentes ALMEIDA;
diferentes tipos de agentes | antineoplasicos  ciclo-celular | LEITAO; REINA. et al
antineoplasicos, aqueles que | especificos e ciclo-celular ndo | (2005)
interagem com o0 DNA, | especificos que interagem com
explicando a distingdo entre | o DNA: uma introducéo
os especificos para certas
fases do ciclo celular e os
ndo especificos, fornecendo
uma visdo geral sobre sua
atuacao contra o cancer.
O artigo discute o Uso discriminado de ANDRADE;

problema do uso
indiscriminado  de  anti-
inflamatorios ndo esteroides
(AINEs)  por  pacientes
hipertensos, abordando o0s
riscos e implicacdes dessa
pratica para a saude
cardiovascular, presente na
Revista Cientifica da
Faculdade de Educacdo e
Meio Ambiente.

nao
por

anti-inflamatorios
esterioidais  (AINES)
pacientes hipertensos

ANDRADE; SILVA. (2022)

O artigo aborda a
relacdo entre inflamacdo e
salde, discutindo 0S
mecanismos inflamatorios no
corpo humano, suas
implicagfes para doencgas
cronicas e possiveis
estratégias de  manejo,
conforme apresentado no
documento da Unesp
(Universidade Estadual
Paulista).

PROCESSO
INFLAMATORIO. 1.
Alteracdes  Vasculares e
Mediacdo Quimica

BECHARA: SZABO
(
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O artigo abrange as
propriedades gerais dos anti-
inflamatorios ndo esteroides
(AINESs), examinando suas
caracteristicas, efeitos e
aplicacOes.

Anti-inflamatorios
ndo- esteroides e suas
propriedades gerais

SILVA:
MENDONCA:; PARTATA.
(2014).

O artigo atualiza a
compreensdo da complexa
relacio entre inflamagéo
associada ao cancer,
explorando seus mecanismos

moleculares, impacto na
progressao tumoral e
possiveis implicacoes
terapéuticas, fornecendo
insights valiosos para

abordagens clinicas futuras.

O intrigante paradoxo
da inflamacdo associada ao
cancer: uma atualizagéo

FIGUEIREDO (2019)

O artigo da Fiocruz

revisa abordagens
terapéuticas para doengas
inflamatdrias, destacando

tratamentos convencionais e
novas  estratégias, como
terapias bioldgicas, e
discutindo  seu  impacto,
eficaicia e  consideracdes
clinicas, contribuindo para
uma compreensao abrangente
das opces disponiveis para o
manejo dessas condigdes.

Abordagens terapéuticas nas
doencas inflamatorias: uma
revisdo.

FREITAS;
MENDES; et al.(2019)

O artigo do Instituto
Nacional de Céncer (INCA)
esclarece 0 conceito de
cancer, abordando  suas
origens a partir de alteracGes
genéticas, descrevendo como
as células cancerigenas se
comportam de  maneira
descontrolada e destacando a
importancia da prevencao,
diagnostico precoce e
tratamento, proporcionando
informacdes valiosas para

O que é cancer?

INCA (2022)
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uma  compreensdao  mais
ampla e consciente dessa
doenga complexa.

@) artigo da
Universidade Federal do
Acre aborda as distingdes
fundamentais entre
inflamacdo aguda e croénica,
detalnando 0s  processos
celulares, mecanismos
moleculares e caracteristicas
distintas de cada tipo de

resposta inflamatoria,
contribuindo  para  uma
compreensdo  aprofundada
das implicacOes patoldgicas e
imunologicas desses

processos no contexto da
salde e doenga

Inflamacéo
cronica

aguda e

VERIDIANO (2017)

O artigo aborda a
classe de medicamentos anti-
inflamatdrios ndo esteroides
que sdo inibidores da
ciclooxigenase-2 (COX-2),
explorando seus aspectos
contemporaneos, incluindo
mecanismos de acdo, eficacia
clinica, beneficios e
preocupacoes associadas,
conforme expresso no titulo
"Antiinflamatdrios nao
esterdides  inibidores da
ciclooxigenase-2 (COX-2):
aspectos atuais

Anti-inflamatérios
ndo esteroides inibidores da
ciclooxigenase-2 (COX-2):
aspectos atuais

KUMMER;
COELHO (2002)

O artigo aborda a
relacdo entre inflamagéo e
doencas neurodegenerativas,
explorando como processos

inflamatérios estio
implicados no
desenvolvimento e

progressdo dessas condicdes,
oferecendo uma
compreensdo mais profunda
das implicacdes

Inflamacéo em
doencas neurodegenerativas

LIMA; COSTA; et al.
(2007)
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imunologicas e terapéuticas
no contexto dessas doencas,
como indicado no titulo
"Inflamagdo em  doengas
neurodegenerativas".

O artigo aborda os
riscos associados ao uso de
medicamentos anti-
inflamatdrios ndo esteroides
(AINES) para o alivio da dor,
discutindo  seus  efeitos
colaterais, implicacdes
cardiovasculares e
recomendacfes de  uso
seguro, com énfase nos
perigos potenciais desses
medicamentos, conforme
abordado no titulo
"Medicamentos para as dores
— 0s perigos dos AINEs

Medicamentos  para
as dores — 0s perigos dos
AINESs

COSTA (2017)

O artigo explora o
conceito dos anti-
inflamatorios ndo esteroides
(AINESs), descrevendo sua
funcdo, mecanismos de acéo,
indicacGes médicas comuns e
potenciais efeitos colaterais,

proporcionando uma
compreenséo abrangente
desses medicamentos

conforme apresentado no
titulo “AINEs: o que sdo os
anti-inflamatorios nao
esteroides™?

AINEs: o que séo os
anti-inflamatoérios nao
esteroides?

SANAR (2021)

O artigo destaca a
relevancia  dos  estudos
genéticos no contexto do
cancer de pulmado, abordando
como a analise genética pode
fornecer  insights  sobre
causas, riscos, tratamentos
personalizados e terapias
direcionadas  para  essa
doenca, conforme
evidenciado no titulo "A

A importancia dos
estudos genéticos sobre cancer
de pulmé&o

SILVA (2009)
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importancia dos  estudos
genéticos sobre cancer de
pulmao™.

Artigo realiza uma
avaliacdo da percepcdo de
dor em pacientes com cancer
em um hospital escola em
Floriandpolis/SC,
examinando métodos de
avaliacgdo, intensidade da dor,
fatores associados e possiveis
abordagens terapéuticas,
conforme disponivel no titulo
"Avaliagdo da dor em
pacientes oncol6gicos em um
hospital escola na cidade de
Floriandpolis/SC

Avaliacdo da dor em
pacientes oncoldgicos
internados em um hospital
escola do nordeste do Brasi

LIMA; MAIA; et al.
(2013)

Este artigo se
concentra na classe de
medicamentos  conhecidos

como anti-inflamatorios ndo-
hormonais, com énfase nos
inibidores da ciclooxigenase
2 (COX-2). Ele explora o
mecanismo de acdo desses

inibidores especificos, que
atuam na reducdo da
inflamagdo sem afetar a
COX-1, e discute sua
aplicacdo clinica. O artigo
também destaca a
importancia desses

medicamentos na gestdo de
condi¢cBes inflamatorias e
seus beneficios potenciais em
relacdo aos efeitos colaterais.

Antiinflamatérios nao-
hormonais:  inibidores da
ciclooxigenase 2

HILARIO:;
TERRERI; et al. (2006)

O uso inadequado de AINEs, sem orientacdo médica em longo prazo, pode levar a
reacOes adversas, incluindo distarbios gastrointestinais, problemas renais, hepaticos,
sangramentos frequentes e, em casos graves, problemas cardiovasculares, contudo os AINEs
desempenham um papel significativo na reducdo da dor e da inflamagdo em pacientes com
cancer, apesar dos possiveis efeitos colaterais. Os beneficios superam os riscos em pacientes

oncoldgicos.
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CONCLUSAO:

O estudo convergiu na construcdo de reflexdes em céncer em um contexto
generalizado, sem se concentrar em uma isoforma especifica de céncer. A pesquisa
selecionou participantes de maneira indiscriminada, ndo dando primazia em relacdo a idade,
sexo, nacionalidade e limitando-se apenas a adultos.

Este trabalho possibilitou uma compreensdo mais ampla acerca sobre a utilizacdo de
anti-inflamatorios ndo esteriodais (AINES) e o seu potencial uso no manejo de tratamento
oncoldgicos, verifica-se que, devido a sua natureza pouco explorada, hd ainda muito a ser
investigado neste campo.

Os anti-inflamatorios ndo esteroides (AINES) englobam propriedades analgésicas,
antipiréticas e anti-inflamatorias, as quais sdo alcancadas por meio da inibi¢do da sintese de
prostaglandinas, mediante o bloqueio das isoenzimas COX-1 e COX-2. Esta categoria
farmacoldgica demonstra ser altamente eficaz na mitigacao e, em alguns casos, no tratamento
de dores de intensidade leve a moderada, especialmente em quadros de processos
inflamatorios. Neste contexto, apresentamos a utilizagdo de AINES participando do
tratamento oncolégico ndo como uma busca da cura, mas também como um meio para
proporcionar conforto e alivio da dor decorrente da inflamagdo celular, com o objetivo de
oferecer pelo menos um alivio da inflamacdo (em suas diferentes formas de atuacdo) no
tratamento oncoldgico.

Apesar dos beneficios, o uso indiscriminado de medicamentos ndo esteroidais
apresenta riscos para a saude. Sua ampla disponibilidade e acessibilidade, muitas vezes sem
prescricdo médica, resultam em automedicacdo. A utilizacdo inadequada em longo prazo pode
causar efeitos adversos, incluindo distarbios gastrointestinais, comprometimento renal e
hepatico, hemorragias frequentes, além de possiveis problemas cardiovasculares e
hepatotoxicidade.

Consequentemente, a Biomedicina desempenha um papel de extrema relevancia na
pesquisa cientifica, especialmente nas areas de oncologia e farmacologia. . Os profissionais
biomédicos desempenham um papel crucial por meio de pesquisas e estudos, incluindo a
investigacdo de biomarcadores tumorais que auxiliam no entendimento dos processos

relacionados ao cancer, além os biomédicos possuem profundo dominio acerca dos farmacos.
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ANEXOS

Normas da Revista Terra & Cultura (UniFil)

1.

10.

Utilizar o editor de texto Word, em formato A4 (21 x 29,7 cm). O texto deve ser
formatado em fonte Times New Roman, tamanho 12, espacamento entre linhas 1,5 e
justificado. O artigo deve ser inserido no Template da revista Terra & Cultura para
submisséo.

O texto deve conter até 25 paginas.

Resumo € elemento obrigatdrio, ndo ultrapassar 250 palavras, escrito em portugués e
deve conter os seguintes itens: introducdo, objetivo, metodologia, resultados e
consideracdes finais.

Indicar até cinco palavras-chave em portugués. As palavras-chave devem constar logo
apos o resumo separadas por ponto final (. ).

llustragbes como quadros, tabelas, fotografias e graficos (incluir se estritamente
necessarios), devem ser indicados no texto, com seu numero de ordem e 0 mais
préximo do texto onde a imagem foi citada e indicar a fonte.

As notas explicativas devem vir no rodapé do texto e devem ser indicadas com
namero sobrescrito, imediatamente apo6s a frase a qual fez mencao;

Os agradecimentos, se houver, devem figurar apés o texto.

Anexos/apéndices devem ser utilizados quando estritamente necessarios.

As citacOes no texto devem seguir a norma NBR 10520/2002 da Associacao Brasileira
de Normas Técnicas (ABNT), utilizando-se o sistema autor-data. As referéncias
bibliograficas (NBR 6023/2018) devem aparecer em lista Unica no final do artigo e em
ordem alfabética, sendo de inteira responsabilidade dos autores a indicacdo e
adequacéo das referéncias aos trabalhos consultados.

E de responsabilidade dos autores a revisdo dos artigos de acordo com a norma culta

da lingua portuguesa.



