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RESUMO
Juver JPS, Vergosa N — Depresséo em Pacientes com Dor no Can-
cer Avangado.

JUSTIFICATIVA E OBJETIVOS: A observagdo da importancia dos
sintomas emocionais no contexto do binbmio satde-doenca e 0s
esforgos para divulgagdo da Medicina Paliativa motivaram a reall-
zacdo deste artigo. O objetivo desta revisdo da literatura foi pro-
por uma reflexdo sobre o diagndstico de depressdo em pacientes
com céncer avancado que apresentam quadros de dor com base
nos conceitos e definigbes ja existentes.

CONTEUDO: A dor e a depresséo sdo sintomas prevalentes em
pacientes com cancer. Considerando os varios pontos de interse-
¢80 das doencas fisicas e mentais, por vezes o diagndstico de de-
pressdo em pacientes com cancer e dor torna-se dificil. Esse dado
tem grande importancia haja vista que a depressdo compromete de
forma importante a qualidade de vida dos pacientes, devendo ser
diagnosticada e tratada a contento.

CONCLUSOES: Apés a reviséo da literatura algumas perguntas fi-
caram sem resposta adequada. Esse fato desperta o interesse para
realizac&o de estudos que proponham saidas para diagndstico pre-
ciso e tratamento eficiente desse sintoma em pacientes com can-
cer avangado.

Unitermos: DOR, Crdnica: cancer, depressao.
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SUMMARY
Juver JPS, Vercosa N — Depression in Patients with Advanced
Cancer and Pain.

BACKGROUND AND OBJECTIVES: The importance of emotional
symptoms in the context of the health-disease binomium, and efforts
to spread information on Palliative Medicine motivated this article.
The objective of this literature review was to propose a reflection
on the diagnosis of depression in patients with advanced cancer
with pain, based on existing concepts and definitions.

CONTENTS: Pain and depression are prevalent symptoms in
cancer patients. Considering the different points of intersection
between physical and mental diseases, sometimes the diagnosis
of depression in patients with cancer and pain is difficult. This
datum is very important because depression decreases conside-
rably the quality of life of patients, and should be diagnosed and
treated properly.

CONCLUSIONS: After reviewing the literature, a few questions
remained unanswered. This fact awakens the interest to undertake
studies that propose precise diagnostic solutions and efficient
treatment of this symptom in patients with advanced cancer.

Key Words: PAIN, Chronic: cancer, depression.

INTRODUCAO

A saude é um bem téo valioso para o ser humano que en-
contra garantias legais. Na Constituicdo Brasileira, o artigo
196 dispbe que: “A salde é direito de todos e dever do Es-
tado, garantido mediante politicas sociais e econémicas que
visem a reducdo do risco de doenca e de outros agravos e
ao acesso universal igualitario as acées e os servigos para
sua promogé&o, protecdo e recuperacdo.”*
A Organizagdo Mundial da Saude (OMS) em 1947 definiu
salide como “um estado de bem-estar fisico, mental e social
total e ndo exclusivamente a auséncia de doenga’ 2. Recen-
temente, outra definicdo proposta pela mesma instituicdo
coloca que: “Saude é uma categoria bioldégica e social que
esta em unidade dialética com a doenca e expressa o nivel
de desenvolvimento fisico, mental e social do individuo e da
coletividade em cada momento histérico do desenvolvimen-
to da sociedade.” 2
Com a anadlise das definicdes propostas pela OMS, alguns
pontos podem ser considerados:
a) A saude ndo é somente a auséncia de doenga.
b) O bem-estar fisico, emocional e social é parte integran-
te do conceito de saude.
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c) O conceito de saude é subjetivo por ser considerado
como um status de bem-estar.
d) A colocagéo do conceito de salde dentro do contexto his-
térico de uma sociedade.
Com o passar do tempo, novos conceitos foram surgindo
com essa visao holistica do ser humano. Dentre eles, pode-
se destacar o conceito de Dor Total, proposto pela Dra.
Cicely Saunders na década de 1960. Essa idéia atribuiu ao
sintoma dor uma conotacéo que congrega alguns pontos da
existéncia humana: o fisico, o mental, o emocional e o es-
piritual 10,
Esse conceito de Dor Total foi desenvolvido na Inglaterra no
St. Cristopher Hospice pela Dra. Saunders ap6s avaliagdo
dos seus pacientes com cancer que se queixavam de dor 3.
Pode ser utilizado para o tratamento de pacientes com ou-
tras doencas, influenciando no desenvolvimento de uma
nova modalidade da medicina, denominada Medicina Pali-
ativa “.
Inicialmente, a Medicina Paliativa foi empregada no atendi-
mento de pacientes no estagio final de sua doenca e tinha
como objetivos a melhoria da qualidade de vida e dignida-
de no momento da morte 34,
Atualmente, a Medicina Paliativa é definida pela OMS como:
“um tipo de atengdo que visa a melhoria na qualidade de
vida dos pacientes e de seus familiares, por meio da preven-
¢do, diagndstico e tratamento da dor e de outros sintomas
fisicos, psicossociais e espirituais’ %, podendo e devendo ser
iniciada logo ap6s o diagnéstico da doenga e continuando
até apds a morte, isto é, no atendimento aos familiares em
relacdo ao luto.
Com base nos conceitos e definicdes anteriormente dispos-
tos, a observagdo da importancia dos sintomas emocionais,
no contexto do bindmio saude-doenca, tem motivado a re-
visdo de distarbios psiquicos em pacientes com varias do-
encas. Esse estudo retrospectivo por intermédio da reviséo
da literatura tem como enfoque o diagnéstico da depresséo
em pacientes com cancer que apresentam quadros de dor.

DOR NO CANCER

Estima-se que mais de 50% das pessoas com cancer apre-
sentam dor no decorrer da doenca. Na observagdo dos ca-
sos em fase avancada 70% a 90% dos pacientes referem
esse sintoma, podendo ser de intensidade moderada ou in-
suportavel em 30% a 50% dos casos °. Atualmente, com o
desenvolvimento cientifico sabe-se que mais de 90% desses
quadros algicos podem ser aliviados com as medicactes
e procedimentos disponiveis para uso na pratica diaria °.
A dor no cancer pode ser aguda ou crénica, de origem noci-
ceptiva, neuropatica ou mista, e tem diversas causas 01213;
e relacionadas com o tumor;
e relacionadas com o tratamento;
e relacionadas com o aparecimento de sindromes para-
neoplésicas;
e ndo relacionadas com o tumor.
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Alguns sintomas dolorosos podem ocorrer pela combinagao
dos fatores citados, ndo sendo possivel, em algumas situa-
¢Oes, identificar quais os envolvidos. No entanto, com o obje-
tivo de aperfeigcoar o tratamento é recomendada a tentativa
de identificagdo da(s) causa(s), para remocao da(s) mes-
ma(s), nos casos em que essa abordagem for possivel 1012,
E importante avaliar a intensidade e a localizagio da dor, bem
como a presenca de sequelas fisicas e psiquicas 101213,

O tratamento de um sintoma tdo prevalente, com diversas
causas, e com repercussdes comportamentais deve ser
instituido o mais rapidamente possivel. A Organizacdo Mun-
dial da Saude (OMS) na busca de op¢des desenvolveu a
escada analgésica (Figura 1) como guia para o tratamento
da dor no cancer 101213,

Opidides Fortes +
Analgésicos e Antiinflamatorio
+ Drogas Adjuvantes

Opidides Fracos +
Analgésicos e Antiinflamatério
+ Drogas Adjuvantes

Analgésicos e Antiinflamatérios
+ Drogas Adjuvantes

Figura 1 — Escada Analgésica da Organizagdo Mundial de Saude
(OMS).

A escada analgésica classica (com trés degraus) propde o
tratamento farmacolégico da dor. Cada degrau apresenta me-
dicagdes com mecanismos farmacoldgicos diferenciados e
que agem em diferentes pontos do trajeto percorrido pelo
estimulo nociceptivo. Por esse motivo, alguns grupos de
farmacos sdo associados nos diferentes niveis e essa as-
sociacdo é denominada analgesia multimodal 01213,
Recentemente, foi proposto o acréscimo de um degrau a
escada analgésica, onde seriam colocados os procedimen-
tos invasivos, como os bloqueios anestésicos e 0s proce-
dimentos cirdrgicos °.

Entretanto, apesar da utilizacdo desses recursos, alguns
pacientes ndo obtém o alivio de seu sofrimento, indicando
um processo ainda mais complexo que o fisico, envolven-
do a génese e a manutencéo da dor 341,

Os estudos desenvolvidos que utilizaram visado holistica do
ser humano (conceito de Dor Total) vém apresentando re-
sultados mais promissores. Tratamentos que nao estao
voltados apenas para o componente fisico da dor tém sido
desenvolvidos, ocasionando tomada de decisdes mais
abrangente que pode melhorar a qualidade do atendimen-
to, além de possibilitar o alivio mais efetivo da dor, com con-
seqglente reducéo do sofrimento humano 34,
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DEPRESSAO

Histdrico

A primeira descricdo de um quadro de possivel depressao
foi feita na Grécia por Hipocrates que descreveu sintomas
de “aversdo a comida, falta de animo, insbnia, irritabilidade
e inquietacdo...” e se estes durassem muito tempo, tal es-
tado seria préprio da melancolia (melan, negro, e cholis, bi-
lis). Essa teoria baseia-se na presenca de quatro fluidos
essenciais — bile, fleugma, sangue e bile negra. A melan-
colia seria um desequilibrio desses humores, com predo-
minio da bile negra .

Durante a ldade Média a Medicina evoluiu muito pouco,
pois todas as doengas e 0s seus tratamentos estavam con-
dicionados a visao teoldgica imposta pela Igreja da época.
Os doentes mentais eram vistos como bruxos ou possuidos
e tinham o destino dado pela Santa Inquisicdo aos que ou-
savam “desafia-la”: a tortura para exorcizar os maus espiri-
tos e, em caso de permanéncia, a incineragdo dos “bruxos”
vivos em praga publica 5.

No Renascimento, houve uma primeira tentativa de afastar
a origem das doengas mentais a uma eterna guerra entre
Deus e o diabo, com a procura de uma origem orgéanica, fi-
losofica e psiquica. A obra de maior destaque dessa época
é A Anatomia da Melancolia, de Robert Burton, que teve
como grande avango a citagdo da possibilidade da interfe-
réncia de afec¢Bes de outras partes do corpo, no encéfalo,
como causa da melancolia %16,

No lluminismo, o escocés Willian Cullen sugeriu que na me-
lancolia ocorreria uma alteracdo de funcdo nervosa e néo
um desequilibrio dos humores. As partes do encéfalo esta-
riam em um estado desigual de “excitacdo” e “colapso”. Foi
Cullen quem descreveu a mais pormenorizada descri¢édo
das doencas mentais da época 8.

No século XIX houve uma depuracéo dos conceitos de do-
enca psiquiatrica, que se aproximam daqueles utilizados
atualmente. Destaque deve ser dado ao médico francés Dr.
Philipe Pinel que durante o ano de 1793 deu inicio a um tra-
tamento mais humano na Europa. Dar voz ao “louco”, ao
homem que sofre, ouvi-lo, humaniza-lo tornou-se um lema,
fato que Ihe conferiu titulo de quase herdi. A classificacéo das
doencas psiquiatricas de Pinel facilitou a distribuigdo dos
pacientes nos hospitais *°.

Somente nas décadas de 1950 e 1960, foi adotada pelo Dr.
Karl Krapel a diviséo entre a depresséo unipolar e bipolar *°.
O Dr. Aubrey Lewis foi o primeiro a diferenciar depresséo e
psicose, tornando-se um marco para definicdo e orientagédo
no tratamento da depresséao *°.

Por fim, ndo se pode falar em doenca psiquiatrica sem citar
o Dr. Sigmund Freud, que em seu artigo Luto e melancolia
descreveu como semelhanga entre a melancolia e o luto a
perda de interesse pelo mundo externo, e como desse-
melhanca o fato de no luto a perda ser real e na melanco-
lia o objeto foi perdido como objeto de amor (subjetivo) °.
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Bases bioldgicas

O estudo das bases bioldgicas das doencas vem se desen-
volvendo nas Ultimas décadas, ndo sendo diferente no cam-
po das doencas psiquiatricas. No entanto, nessa area do
conhecimento as avaliagfes tornam-se dificeis pela comple-
xidade e dificuldade de acesso ao sistema nervoso central
para a realizacdo de medidas bioquimicas %.

Praticamente todos os neurotransmissores conhecidos fo-
ram estudados nos casos de depressédo, porém os resul-
tados mais objetivos foram obtidos com a noradrenalina e a
serotonina. Outros neurotransmissores e hormoénios podem
ter participacdo em sua génese e/ou manutencéo. A seguir,
seguem algumas consideragdes sobre a participagdo des-
sas substancias .

Noradrenalina: o sistema noradrenérgico foi o primeiro sis-
tema a ser estudado. A primeira hipétese formulada propos
que a depressédo seria causada por uma deficiéncia na ati-
vidade das catecolaminas, e a mania corresponderia a um
excesso de sua fungdo. A importancia dessa correlagao foi
inegavel e permitiu o desenvolvimento de outras hipéteses,
além de atribuir a depressao o carater sistémico 2.

Outra abordagem do sistema adrenérgico seria pelos seus
receptores, sobretudo os receptores -2 adrenérgicos pré-
sinapticos, considerados receptores noradrenérgicos inibi-
torios, por impedirem liberagdo do neurotransmissor na
fenda sinaptica (mecanismo de feedback negativo). Essa
acdo reduz a quantidade de noradrenalina livre para ativagdo
dos receptores da membrana pdés-sinaptica para continui-
dade da transmissédo quimica do impulso nervoso. Estudos
demonstraram um aumento da fungdo e do nimero desses
receptores em pacientes deprimidos 2°.

Dopamina: estudos clinicos e experimentais indicam que a
neurotransmissdo dopaminérgica esta reduzida em pacien-
tes deprimidos 2.

Serotonina: como na teoria da transmissdo noradrenérgica,
foi postulada uma hipétese de um déficit funcional na trans-
missdo serotoninérgica. Nos quadros de depressédo e de
mania haveria uma reducédo desse neurotransmissor. O di-
ferencial seria a atividade noradrenérgica alta na mania e
baixa na depressédo. O trabalho classico de Asberg e col. re-
feriu a redugdo do metabdlito da serotonina no liquor de sui-
cidas. Corroborando essas observacfes estdo as efetivas
respostas terapéuticas com farmacos inibidores seletivos
da recaptacéo de serotonina .

Em relagdo aos receptores serotoninérgicos, o mais rele-
vante, nos quadros de depresséo, € o 5HT ,, presente nas
membranas pré- e pds-sinapticas, que atua como um auto-
receptor negativo de forma semelhante ao receptor -2 adre-
nérgico .

Outros neurotransmissores: o acido y-aminobutirico (GABA)
é o principal neurotransmissor inibitério. Existem fortes evi-
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déncias de reducdo da atividade do sistema GABAérgico na
depresséo, ocasionando alteragcdo da resposta dos recep-
tores das catecolaminas (adrenalina e noradrenalina) .
Em contrapartida, o sistema glutamatérgico, mediado pelo
glutamato (principal neurotransmissor excitatorio) parece ter
sua atividade aumentada nos quadros de depresséo, fato
controverso por ser um neurotransmissor excitatorio. Estu-
dos recentes demonstraram que os antagonistas dos re-
ceptores glutamatérgicos, sobretudo os do tipo NMDA, tém
efeito antidepressivo 2.

Horménios: sabe-se que metade dos pacientes com de-
pressdo apresenta quadro de hipercortisolemia (aumento
da secrec¢éo de cortisol). Esse comportamento acredita-se
estar relacionado com a alteracéo de atividade dos neuro-
transmissores: noradrenalina, serotonina, acetilcolina e
GABA, que teriam papel regulador na liberagdo do hormdnio
liberador de corticotrofina (CRH). Este é responsavel por es-
timular a medula adrenal, liberando adrenalina, dopamina
e cortisol na corrente sangiiinea em situagdes de estresse 2.
Atualmente, também se relacionam os sintomas psiquiatri-
cos com as doencas da tiredide. Pacientes com depresséo
tém niveis do horménio tireotréfico (TSH) mais baixo e de
tiroxina (T,) mais altos que os individuos-controle. Entretan-
to, a importancia desses resultados ainda ndo esta bem
esclarecida .

Essa abordagem bioquimica da depresséao facilitou o enten-
dimento, o diagndstico e o tratamento, apesar de muitos de
seus mecanismos ainda néo terem sido totalmente eluci-
dados.

Definicdo de depresséo

O uso coloquial da palavra depressao indica tanto um es-
tado afetivo normal (a tristeza), quanto um sintoma, sindro-
me ou doenga 2+%,

A tristeza é uma resposta normal a situa¢des de perda (pes-
soa querida, separacéo, doenca), e tem um valor adaptativo
importante para o processamento correto da informagéo re-
lacionada com a perda, tendo uma duragdo variavel. Nessas
situacOes, esta preservado algum tipo de interesse aos
acontecimentos do ambiente, quando o estimulo é adequa-
do e ndo ha inibicdo psicomotora importante 2.

A depressdo como sintoma também pode aparecer em
varios quadros clinicos, como transtorno de estresse pos-
traumatico, deméncia, esquizofrenia, alcoolismo, hipotireoi-
dismo, cancer e como resposta ao estresse mantido. Por
ser um sintoma que compde o quadro em questdo, sua
abordagem esta diretamente ligada ao tratamento da doen-
¢a de base 2.

Como sindrome, a depressdo néo so inclui mudangas do
humor ou sintomas psiquicos, mas também outras alte-
rac6es, como: psicomotoras (aumento da laténcia entre
perguntas e respostas), cognitivas (déficit de atencdo e con-
centracdo), da esfera instintiva e neurovegetativa (fadiga,
desanimo), ideativas (pessimismo, idéias de arrependimen-
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to e culpa), autodesvalorizacdo (sentimento de baixa auto-
estima, sentimento de insuficiéncia) e sintomas psicéticos
(delirios e alucinacdes) 2.

A depressdo como doenca tem sido classificada de dife-
rentes formas 2. Atualmente, ha duas classificacdes: a da
escola européia, contida no CID-10 (Classificagédo Interna-
cional de Doengas em sua 102 edi¢cdo — capitulo V), e a da
Associacado Americana de Psiquiatria, denominada DSM-I1V
(Manual de Diagnéstico e de Estatistica das Perturbagées
Mentais).

Identificar os sintomas para o enquadramento nos critérios
de cada uma das classificagbes por vezes é uma tarefa ar-
dua, porém, em ultima anélise, ambas as classifica¢des
refletem a nosologia kraepeliana .

Como base para discussao sera utilizada a CID-10 na es-
pecificacdo F32 — Episddios depressivos, e suas subdivi-
sBes (Quadro 1) 22. Vale a pena citar que essa denominacao
“episédio depressivo” engloba um grupo heterogéneo de
pacientes, fato considerado pela literatura como um grande
“guarda-chuva’. Entretanto, essa € a forma de apresentacéo
da doenca considerada como mais prevalente na popula-
¢do geral 2223,

Quadro | - CID-10 — Transtornos Mentais e
Comportamentais

F32 — Episédio Depressivo

Em episédios depressivos tipicos, de todas as trés variedades
descritas abaixo [leve (F32.0), moderado (F32.1) e grave (F32.2
e F32.3)], em geral o individuo sofre de humor deprimido, perda de
interesse e prazer, e energia reduzida ocasionando uma
fatigabilidade aumentada e atividade diminuida. Cansago marcante
apos esforgos apenas leves é freqiiente. Outros sintomas comuns
séo:

a) concentracdo e atengéo reduzidas;

b) auto-estima e autoconfianga reduzidas;

c) idéias de culpa e inutilidade (mesmo em um tipo leve de

episodio);

d) visdes desoladas e pessimistas do futuro;

e) idéias autolesivas ou suicidio;

f) sono perturbado;

g) apetite diminuido.

Discussao

Os sintomas depressivos nos pacientes com cancer nem
sempre constituem doencas psiquiatricas classicas, mas
sim desordens psiquicas que interferem na qualidade de
vida do individuo 5.

Na depresséo, 0s sintomas psiquicos e somaticos se man-
tém mesmo com a melhora fisica, o inicio do tratamento da
doencga, e com resultados de exames complementares pro-
missores, comportamento ndo-compativel com o quadro de
tristeza normal frente as perdas . Estudos mostram resul-
tados variaveis da ocorréncia dos sintomas depressivos,
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porém a prevaléncia nos pacientes com cancer gira em tor-
no de 50% a 60% 5%,
Apesar do conhecimento de diversos tratamentos clinica-
mente eficazes, esses pacientes ndo sao tratados de forma
adequada. Tal fato é atribuido a dificuldade em se estabele-
cer o diagnostico de depresséo nos pacientes com doenga
avancada, sobretudo naqueles com céncer. Tal dificuldade
pode decorrer dos pontos de interse¢do entre 0s sintomas
da depressédo e aqueles encontrados nos estagios mais
avancados da doenca (Tabela I) 2.
Com o objetivo de focar a discussédo da correlacdo do céan-
cer com os sintomas depressivos, serdo utilizadas as refe-
réncias citadas: o CID-10 (F32 — Episddios Depressivos)
e as sindromes dolorosas no céncer. Essa escolha baseou-
se no fato de a dor incontrolavel ser a principal causa de
depressao nos pacientes com cancer, sendo indispensavel
seu efetivo controle para posterior diagnostico de desordem
psiquica 2.
Do ponto de vista anatdbmico e funcional, pode-se observar
coincidéncia entre 0s neurotransmissores e receptores en-
volvidos na transmissao do estimulo doloroso e na génese
e manutencado da depressdo. Como exemplo, podem ser
citados: a serotonina, a noradrenalina, a dopamina, o gluta-
mato, o GABA e seus respectivos receptores, entre outros.
Essa correlagdo pode explicar alguns resultados 2°:
1) O fato de a dor ser uma causa comum de depresséo.
2) A boa resposta no tratamento de algumas sindromes
algicas com o uso de antidepressivos.

Tabela | — Fatores Clinicos que Causam Depresséo

Dor incontrolavel

Anormalidades metabélicas
Hipercalcemia
Anemia
Hipo- ou hipercalemia
Hipo- ou hipernatremia
Deficiéncia de vitamina B,, ou folato

Anormalidades Enddcrinas
Hiper- ou hipotiroidismo
Insuficiéncia adrenal
Diabetes melito

Medicamentos
Esterdides
Interferon
Metildopa
Reserpina
Barbitaricos
Propranolol
Alguns antibiéticos
Alguns quimioteréapicos
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Ainda sob a luz da bioguimica, os pacientes com dor intensa
tém hipersecre¢éo de cortisol, como nos casos de depres-
sdo. Nesse caso, esse aumento da funcdo adrenal é um
mecanismo natural do sistema de fuga e luta mediante um
agente estressor. A principio, uma vez corrigido o fator de
estresse, os niveis de cortisol devem atingir os valores
basais. Nos casos de ndo-normalizacdo da secrecédo de
cortisol, apos terem sido afastadas as causas organicas, o
diagnostico de depressao deve ser considerado e investi-
gado com medidas especificas (entrevistas semi-estrutu-
radas e escalas) %.

Essas consideracdes devem ser levadas em conta, pois
estudos sugerem que a interacdo entre a dor e a depresséo
é tdo importante de modo que a primeira amplifique ou oca-
sione a segunda 2.

Com referéncia aos sintomas encontrados nos pacientes
com depressao segundo o CID-10, o primeiro grupo citado é
“humor deprimido, perda de interesse, prazer e energia redu-
zidas, levando a fadiga constante e atividade diminuida”.
O humor deprimido costuma ser encontrado em pacientes
com doencas graves, sobretudo em seu estagio avangado.
O medo do sofrimento (evidenciado pela dor), e a possibili-
dade de proximidade da morte s&o fatores estressantes. Al-
gum grau de tristeza deve ser considerado como normal
frente a essa condigdo e necessario para a reestruturagao
psiquica do individuo. Basicamente, a diferenciagdo entre a
ndo-doenca e a doencga caracteriza-se pela gravidade do
sintoma e o tempo de duragdo. Nos casos de depresséo,
0 sintoma é mais intenso e duradouro, mantendo-se mes-
mo apos a diminuicdo do estresse. Quando a divida per-
durar devera ser feita uma andlise psiquica especifica com
entrevistas e aplicacéo de escalas. O teste terapéutico com
antidepressivos pode e deve ser instituido 2425,

Perda de interesse e de prazer é também um sintoma pre-
sente em pacientes frente a diagndstico relacionado com o
prognéstico fatal. Entretanto, no luto pela perda da saude, o
interesse e o prazer podem retornar quando o individuo é
devidamente estimulado. Fazer planos para o futuro e man-
ter o interesse pela vida e pelo momento presente é dificil
guando o paciente esta sofrendo com dor, ou quando a
morte deixa de ser um acontecimento distante. Nessa situa-
¢éo, caso ndo haja alivio da dor e do sofrimento, associa-
do a ndo-ocorréncia de uma reformulagdo existencial, talvez
seja improvavel a melhora da depressao. Para tanto, sdo ne-
cessarios tratamento dos sintomas fisicos (dor) e apoio psi-
quico (terapia de apoio), tendo a medicacdo antidepressiva
indicagdo bem definida 242°.

O quadro de energia reduzida levando a fadiga constante e
atividade diminuida sdo sintomas fisicos encontrados nos
pacientes com dores intensas, sobretudo nos casos de com-
prometimento do arcabougo 6sseo (metastases 6sseas).
Nas situacfes em que os sintomas dolorosos foram efeti-
vamente tratados e mesmo assim a atividade fisica ndo esta
presente, pode-se estar diante de um quadro depressivo.
Esse diagnéstico deve ser confirmado por andlise da escala
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de performance (se permite ou ndo algum grau de atividade)
e do estado psiquico (entrevistas e escalas). Nos casos
confirmados de depresséo, deve ser instituido o tratamen-
to com antidepressivos 2477,

Concentracéo e aten¢do reduzidas séo frequentes em pa-
cientes com dor de dificil controle. O diagnéstico diferencial
com o quadro depressivo s6 é possivel apés o controle da
dor. Esse dado é comprovado pela observacéo da redugéo
ou do aumento da intensidade da dor em pacientes com
quadros crdnicos, mediante a elevagédo ou diminui¢do da
atencdo em suas atividades. Novamente, ha uma relagéo
anatomofuncional para essa correlagdo, pela participa-
¢do dos sistemas noradrenérgico e dopaminérgico no locus
ceruleus, importantes na transmisséo dolorosa e nos siste-
mas de atencgdo 2. Uma vez feito o diagndstico de depresséo,
o tratamento farmacolégico (antidepressivos) e o0 ndo-farma-
colégico (psicoterapia de apoio) devem ser iniciados 242,
Auto-estima e autoconfianca reduzida sdo comuns aos pa-
cientes deprimidos e com dor intensa. Nos pacientes com
céancer é comum a dor estar relacionada com perda funcio-
nal importante. Um atendimento especializado pode avali-
ar a presenca de reacdo normal frente as dificuldades do
estagio avancado ou de doenga associada 6%,

Visdes autolesivas e suicidas sdo em geral relatadas como
sendo a primeira possibilidade frente ao diagnéstico poten-
cialmente fatal, sobretudo quando sobrevém o medo do
sofrimento fisico. Nessa situagdo, mais uma vez a diferen-
ciacdo ocorre pela gravidade e pelo tempo de duracdo do
sintoma. Entrevistas devem ser realizadas a fim de elucidar
se 0s pacientes tém planos reais suicidas, com estrutu-
racdo para viabilizacdo de meios, ou se tém pensamentos
vagos e sem estruturacdo. Nos dois casos, a partir dos tra-
balhos encontrados na literatura, é recomendado rigoroso
tratamento farmacolégico e ndo-farmacoldgico, pois o sui-
cidio deve ser evitado .

Alteracbes da qualidade do sono sdo comuns em pacien-
tes com cancer avancado. Esse fendmeno pode ter relacdo
com a visdo ocidental do sono, vigente até a metade do sé-
culo XX e descrita por Robert MacNish, em seu livro The
Philosophy of Sleep, em que afirma: “O sono é o estado in-
termediario entre a vigilia e a morte; vigilia significando o
estado ativo de todas as fun¢des animais e intelectuais, e
a morte significando sua total supressdo.” Com base nes-
sa crenga 0s pacientes por vezes apresentam distUrbios
do sono relacionados com 0 medo da morte que se aproxi-
ma %. Deve-se afastar qualquer sintoma fisico que justifique
alteracéo do padrédo de sono, como dor, nauseas, prurido,
constipacéo, retencéo urinaria ou febre. Nao ha duvidas que
o mais freqiiente e grave deles é a dor. Uma vez solucionado
o sintoma fisico, o tratamento especifico com antidepres-
sivos € indicado, assim como interveng8es nao-medicamen-
tosas, como técnicas de relaxamento e visualizagbes 27",
Os antidepressivos triciclicos tém boa indicacdo por apre-
sentarem como efeito colateral a sedacéo, devendo ser ad-
ministrados em doses noturnas.
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A auséncia de apetite € comum nos pacientes com dores
intensas. A diferenciacdo dos quadros constitucionais (do-
enca avangada ou dor) de depresséo se d&, basicamente,
pelo fato de na anorexia constitucional ndo haver apetite
mesmo frente aos mais intensos estimulos, sejam eles ver-
bais, olfativos ou de paladar 24%52°, Os antidepressivos
triciclicos, sobretudo a amitriptilina, sdo os farmacos de es-
colha por apresentarem como efeito colateral aumento do
apetite e consequente ganho ponderal 2.

CONCLUSOES

A breve discusséo dos dados da literatura evidenciou a ines-
gotavel correlagédo entre os quadros de depressdo em pa-
cientes com cancer e dor. Entretanto, algumas perguntas
ficam sem resposta como:

1) A depressdo é um estagio necessario para a reestru-
turacéo do ser humano frente a uma perda importante,
como a perda de sua salde? O seu tratamento devera
ser instituido somente nos casos graves, como, por
exemplo, nos casos com risco de suicidio?

2) Ao se considerar total relacdo entre a dor cronica e a de-
presséo, seria indispensavel o tratamento das duas con-
dicbes em conjunto?

3) Existem medidas bioquimicas com sensibilidade e es-
pecificidade suficientes que poderiam ser Uteis para di-
ferenciar os quadros depressivos de outras situagfes
clinicas?

4) As escalas e entrevistas semi-estruturadas utilizadas
na pratica clinica sdo capazes de diferenciar fatores por
vezes tdo sutis?

A ciéncia caminha em busca do entendimento dessa fan-
tastica engrenagem, denominada ser humano, que de téo
complexa ndo pode ser entendida com um olhar fragmen-
tado de uma area do conhecimento em especial. A reunido
do saber pode ser obtida pela interdisciplinaridade e multi-
profissionalidade.

Essa nova modalidade de atendimento deve ser a base do

tratamento dos pacientes com qualquer doenca, desde seus

estagios iniciais, respeitando a filosofia dos Cuidados Pa-
liativos, visando a humanizacdo do atendimento.

Depression in Patients with Advanced
Cancer and Pain

Jeane Pereira da Silva Juver, M.D.; Nubia Vergosa, M.D.

INTRODUCTION

Health is so valuable to human beings that it has legal gua-
rantees. Article 196 of the Brazilian Constitution state that
“Health is a right of everyone and a duty of the State, by
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guaranteeing social and economic policies aimed at
reducing the risk of diseases and factors that aggravate it,
and universal and egalitarian access to actions and services
for its promotion, protection, and recovery’ 1.
In 1947, the World Health Organization (WHO) defined health
as “a state of total physical, mental, and social well-being
and not exclusively the absence of disease”?. Recently,
another definition proposed by the same institution states
that “Health is a biological and social category in dialectical
unit with disease, and expresses the level of physical, men-
tal, and social development of the individual and of the
collectivity at every historical moment in the development of
society” 2.
When analyzing the definitions proposed by the WHO, some
points should be considered:
a) Health is not only the absence of disease;
b) Physical, emotional, and social well-being is an integral
component of the concept of health;
c) The concept of health is subjective because it is conside-
red a state of well-being; and
d) The placement of the concept of health within the histo-
rical context of a society.
With passing of time, new concepts with this holistic vision
of the human being have been arising. Among them, we
should mention the concept of Total Pain proposed by Dr.
Cicely Saunders in the decade of 1960. This idea attributed
to the symptom pain a connotation that congregates some
facets of the human existence: physical, mental, emotional,
and spiritual 31,
This concept of Total Pain was developed in England at the
St. Cristopher Hospice by Dr. Saunders after evaluating her
cancer patients who complained of pain 2. It can also be used
in the treatment of patients with other diseases and influen-
ced the development of a new medical modality called
Palliative Medicine *.
Initially, Palliative Medicine was used for patients at the final
stages of their disease, and its objective was to improve their
quality of life and to give them dignity at the time of their
death 34.
Currently, Palliative Medicine is defined by the WHO as: “a
type of attention that aims at improving the quality of life of
patients, and their families, through prevention, diagnosis,
and treatment of pain and other physical, psychosocial, and
spiritual symptoms.”*t, and it can and should be instituted
immediately after the diagnosis of the disease and continued
until after the death of the patient, i.e., by providing support
for the grieving family.
Based on concepts and definitions mentioned previously,
acknowledgment of the importance of emotional symptoms,
in the context of the health-disease binomium, motivated the
review of psychological disturbances in patients with diffe-
rent diseases. The objective of this retrospective study of
review of the literature was the diagnosis of depression in
cancer patients who also present with pain.
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PAIN IN CANCER

It is estimated that more than 50% of cancer patients present
pain during the course of their disease. Seventy percent to
90% of patients with advanced disease complain of this
symptom, which can be of moderate severity or unbearable
in 30% to 50% of the cases!®. Nowadays, with the current
scientific development, it is known that more than 90% of
those painful cases can be alleviated with medications and
procedures available for use in the daily practice °.
Cancer pain can be acute or chronic, nociceptive, neuropa-
thic, or mixed, and has several causes 101213
e tumor related;
e treatment related,;
< related to the development of paraneoplasic syndromes;
and
e non-tumor related.
Some painful symptoms can be secondary to a combination
of the factors mentioned above and, in some situations it is
not possible to identify which ones are involved. However, in
order to improve treatment, it is recommended to attempt to
identify the cause(s), so it (they) can be removed whenever
possible 1012,
It is important to evaluate the intensity and location of the
pain, as well as the presence of physical and psychological
sequelae 101213,
Treatment of such a prevalent symptom with different causes
and behavioral repercussions should be instituted as soon
as possible. In the search of treatment options, the World
Health Organization (WHQO) has developed the analgesic
stair (Figure 1) as a treatment guide for cancer pain 101213,
The classical analgesic stair (with three steps) proposes the
pharmacological treatment of pain. Each step presents me-
dications with different pharmacological mechanisms that
affect different points of the pathway of the nociceptive sti-
mulus. For this reason, specific groups of drugs are asso-
ciated in the different steps, being called multimodal
analgesia 101213,
Recently, it has been proposed the addition of a fourth step
to the analgesic stair, where invasive procedures, such as

Strong Opioids + Analgesics
and Anti-inflammatories
+ Adjuvant drugs

Weak Opioids + Analgesics
and Anti-inflammatories
+ Adjuvant Drugs

Analgesics and
Anti-inflammatories
+ Adjuvant Drugs

Figure 1 — Analgesic Stair of the World Health Organization (WHO).
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analgesic blocks and surgical procedures, would be placed *°.
However, despite the use of those resources, some patients
do not obtain relief for their suffering, which indicates a more
complex process than the physical aspect, involving the
genesis and maintenance of pain 3410,

Studies that use the holistic approach to the human being
(Total Pain concept) have been presenting more promising
results. Treatments aimed at other aspects of pain, besides
the physical component, have been developed, which
demand a more encompassing decision making that can
improve the quality of care, besides allowing more effective
relief of pain, with the consequent reduction in human suf-
fering 34.

DEPRESSION

History

The first report on depression was possibly made by Hip-
pocrates, in Greece, who described symptoms of “food
aversion, hopelessness, insomnia, irritability, and restless-
ness...” and if they lasted for a prolonged time this would be
compatible with melancholy (melan, black, and cholis, bile).
This theory is based on the presence of four essential fluids
— bile, phlegm, blood, and black bile. Melancholy would
result from an imbalance among them, with predominance
of the black bile 4.

During the Middle Ages, Medicine showed little evolution,
since diseases and their treatment were conditioned to the
theological vision imposed by the Church at the time. Pa-
tients with mental disorders were considered witches or
possessed. The fate of those who dared to defy the Church
was determined by the Inquisition: torture, to exorcise the
bad spirits and, in the case of resistance, “witches” were
burned alive publicly 5.

During the Renaissance, the first attempt to separate the
origin of mental disorders from the eternal war between God
and the devil was made by trying to find an organic, philoso-
phical, and psychological origin. The Anatomy of Melancholy,
by Robert Burton, whose major development was the men-
tion of the possibility that disorders in other parts of the body
could affect the brain as a cause of melancholy, was the
most important work at the time 1516,

During the Enlightenment, William Cullen, born in Scotland,
suggested that melancholy was secondary to a change in
the nervous system and not to humorous imbalance. Parts
of the brain would be in an unequal state of “excitation” and
“collapse”. It was Cullen who made the most detailed des-
cription of mental disease of that time 1718,

The XIX Century saw a depuration of the concepts of psy-
chiatric disease, which are close to current concepts. The
French physician, Dr. Phillipe Pinel, should be mentioned. In
1793, he introduced a more humane treatment of those
disorders in Europe. He gave the “mad man” a voice; he
listened to the suffering man, humanized him; this became
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a motto and almost made him a hero. His classification of
psychiatric disorders facilitated the distribution of patients in
the hospitals °.

Only in the decades of 1950 and 1960 the division between
unipolar and bipolar depression was adopted by Dr. Karl
Krapel *°.

Dr. Aubrey Lewis was the first to differentiate depression and
psychosis, which became a cornerstone to define and orient
the treatment of depression *°.

At last, one cannot speak of psychiatric disorders without men-
tioning Dr. Sigmund Freud who, in his work “Mourning and
melancholy”, described the loss of interest for the external
world as a similarity between them, but the difference would
be the real loss associated with mourning, while in melan-
choly the object was lost as an object of love (subjective) °.

Biological bases

The study of the biological bases of diseases has been de-
veloping considerably in the past decades, and that was not
different in the field of psychiatric disorders. However, in this
area of knowledge, evaluations are difficult due to the com-
plexity and difficulty to access the central nervous system for
biochemical measurements 2.

Virtually all known neurotransmitters have been studied in
cases of depression, but the most objective results were
obtained with noradrenaline and serotonin. Other neurotrans-
mitters and hormones might play a role in the genesis and/
or maintenance of this disorder. Some considerations on the
role of those substances are presented below 2.

Noradrenaline: The noradrenergic system was the first to be
studied. The first hypothesis formulated proposed that de-
pression would be caused by a deficiency in the activity of
catecholamines, while depression would be secondary to an
increase in their function. The relevance of this correlation
was undeniable, and it allowed the development of other
hypothesis, besides attributing the character of systemic
disease to depression .

Another approach to the adrenergic system would be through
its receptors, especially pre- and post-synaptic o-2 adrener-
gic receptors, considered inhibitory noradrenergic receptors,
since they prevent the release of the neurotransmitter in the
synaptic cleft (negative feedback). This reduces the amount
of free adrenaline available to activate the receptors in the
post-synaptic membrane, and for the continuity of the che-
mical transmission of the nervous impulse. Studies have
demonstrated an increase in the function and number of
those receptors in patients with depression 2.

Dopamine: clinical and experimental studies indicate that
dopaminergic neurotransmission is reduced in patients with
depression 20,

Serotonin: Similar to the noradrenergic transmission theory,
a functional deficit in serotonergic transmission has been
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postulated. In cases of depression and mania, this neuro-
transmitter would be reduced. The differential would be the
increased noradrenergic activity, in mania, and reduced, in
depression. The classical work of Asberg et al. reported a
reduction in the levels of the serotonin metabolite in the
cephalospinal fluid of suicide victims. The effective thera-
peutic responses to selective inhibitors of serotonin reup-
take corroborate those observations 2.

The most important serotonin receptor in depression is
5HT,,, found in pre- and post-synaptic membranes, with
functions as a negative auto-receptor similar to the «-2
adrenergic receptor %,

Other neurotransmitters: y-Aminobutiric acid (GABA) is the
main inhibitory neurotransmitter. There are strong evidence
that the activity of the GABAergic system is reduced in de-
pression, causing changes in the response of catechola-
mine receptors (adrenaline and noradrenaline) 2°.

On the other hand, the activity of the glutamatergic system,
mediated by glutamate (the main excitatory neurotransmitter),
seems to be increased in patients with depression, which is
controversial, since it is an excitatory neurotransmitter.
Recent studies have demonstrated that glutamatergic recep-
tor antagonists, especially the NMDA receptor, have an anti-
depressant effect 2.

Hormones: It is known that half of the patients with depres-
sion have hypercortisolism (increased cortisol production).
It is believed that this behavior is related with changes in the
activity of the neurotransmitters: noradrenaline, serotonin,
acetylcholine, and GABA, which would regulate the release
of the corticotrophin releasing hormone (CRH). This hor-
mone stimulates the medulla of the adrenal gland releasing
adrenaline, dopamine and cortisol in the blood stream under
stress conditions 2.

Nowadays, psychiatric signs and symptoms are also cor-
related with thyroid disorders. Patients with depression have
reduced levels of thyroid-stimulating hormone (TSH) and
increased levels of thyroxine (T,) when compared with
controls. However, the importance of those results has yet to
be determined 2.

This biochemical approach to depression facilitated the un-
derstanding, diagnosis, and treatment of depression, although
many mechanisms have not been completely elucidated.

Definition of depression

The colloquial use of the word ‘depression’ indicates a nor-
mal affective state (sadness) and a symptom, syndrome or
disease 24%,

Sadness is a normal response to situations of loss (a close
person, separation, disease), and it has an important adap-
tive function for the proper processing of information regar-
ding the loss, and its duration varies. In those situations,
some type of interest in environmental events is preserved,
when the stimulus is adequate, without important psycho-
motor inhibition 22,
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Depression, as a symptom, can also be present in several
clinical conditions, such as post-traumatic stress disorders,
dementia, schizophrenia, alcoholism, hypothyroidism, can-
cer, and in response to sustained stress. Since it is a symp-
tom of a disease, its approach is linked directly to the
treatment of the baseline condition .

As a syndrome, depression includes, besides mood chan-
ges and psychological symptoms, other changes such as:
psychomotor (increased latency between questions and
answers), cognitive (attention and concentration deficit), of
the instinctive and neurovegetative sphere (fatigue, despair),
ideation (pessimism, regrets, and guilt), self-depreciation
(low self-esteem, feelings of insufficiency), and psychological
symptoms (delirium and hallucinations) 2.

As a disease, depression has had several classifications 2.
Currently, two classifications are available: of the European
school, present in the ICD-10 (Chapter V of the 10" edition
of the International Classification of Diseases), and the clas-
sification of the American Psychiatric Association called DSM-
IV (Diagnostic and Statistic Manual of Mental Disorders).
Identification of symptoms for inclusion in the criteria of each
classification is, sometimes, a difficult chore; however, ulti-
mately, both classifications reflect the Kraepelin's nosology 2.
Specification F32 — Depressive episode, and its subdivi-
sions, of the ICD-10 (Chart I) will be used as basis for our
discussion 22, One should mention that this denomination of
depressive episode encompasses a heterogenous group of
patients, and regarded by the literature as a big “umbrella”.
However, this is considered the most prevalent form of pre-
sentation of the disease in the general population 2123,

Chart | — ICD-10 — Mental and Behavioral Disorders

F 32 —Depressive episode

Typical depressive episodes of the three types described below
[mild (F32.0), moderate (F32.1), and severe (F32.2)], the individual
usually presents depressed mood, loss of interest, and reduced
pleasure and energy, leading to increased fatigability and
decreased activity. Important fatigue after mild efforts is common.
Other symptoms are:

a) reduced concentration and attention span;

b) reduced self-esteem and self-confidence;

c) ideas of guilt and uselessness (even in a mild depressive

episode);

d) desolated and pessimistic outlook;

e) self-damaging and suicidal ideations;

f) sleep alterations;

g) decreased appetite.

Discussion

Depressive symptoms in cancer patients do not always
constitute classical psychiatric disorders, but psychological
disorders that interfere in the quality of life of the individual ®.
In depression, psychological and somatic symptoms remain
despite the physical improvement, institution of treatment of
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the disease, and promising laboratorial exams, which is not
compatible with the normal sadness in response to losses °©.
Studies have demonstrated varying results in the incidence
of depressive symptoms, but the prevalence in cancer pa-
tients is around 50% to 60% 5.
Despite the knowledge of several clinically effective treat-
ments, these patients are not treated properly. This is attri-
buted to the difficult of making a diagnosis of depression in
patients with advanced disease, particularly in cancer pa-
tients. This difficulty can be a consequence of the intersection
between symptoms of depression and those presents in the
late stages of the disease (Table I) %
To focus the discussion in the correlation between cancer
and depressive symptoms, the references mentioned pre-
viously will be used: ICD-10 (F32 — Depressive Episodes)
and cancer pain syndromes. This choice was based on the
fact that uncontrollable pain is the main cause of depression
in cancer patients, and its effective control is indispensable
for the diagnosis of a psychological disorder 2.
On the anatomical and functional viewpoint, a coincidence
between neurotransmitters and receptors involved in the
transmission of the nociceptive stimulus and in the genesis
and maintenance of depression can be observed. As
example, one can mention: serotonin, noradrenaline,
dopamine, glutamate, GABA, and their receptors, among
others. This correlation could explain some results %:
1) The fact that pain is a common cause of depression; and
2) The good response to the treatment of a few pain syn-
dromes with anti-depressants.

Table | — Clinical Factors that Cause Depression

Uncontrollable pain

Metabolic abnormalities
Hypercalcemia
Anemia
Hypo- or hypercalemia
Hypo- or hypernatremia
Vitamin B, or folate deficiency

Endocrine abnormalities
Hyper- or hypothyroidism
Adrenal insufficiency
Diabetes Mellitus

Drugs
Corticosteroids
Interferon
Methyldopa
Reserpine
Barbiturates
Propranolol
Some antibiotics
Some chemotherapic agents
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Still under the biochemical viewpoint, patients with severe
pain have increased cortisol secretion, similar to that found in
cases of depression. In this case, this increase in adrenal func-
tion constitutes a natural mechanism of flight or fight in the
face of a stressor. Initially, after the stress factor is corrected,
cortisol levels should return to normal. If cortisol levels do not
return to normal after organic causes are corrected, one
should consider and investigate the diagnosis of depression
with specific tools (semi-structured interviews and scales) %.
Those considerations should be taken into account because
studies suggest that the interaction between pain and de-
pression is so important that the first amplifies or triggers the
second %.

As for symptoms in patients with depression, according to
ICD-10, the first group mentioned is “depressed mood, loss
of interest, reduced joy and energy, leading to constant fati-
gue and decreased physical activity”.

Depressed mood is constantly seen in patients with serious
diseases, especially in advanced stages. The fear of suf-
fering (evidenced by pain) and the proximity of death can
cause stress. Some degree of sadness should be conside-
red normal and necessary for the psychological restructuring
of the individual in face of this condition. Basically, the diffe-
rentiation between non-disease and disease is characterized
by the severity and duration of the symptom. In cases of de-
pression, the symptom is more severe and longer lasting,
remaining even after the reduction of the stress. A specific
psychological analysis, with interviews and scales, should
be done in cases of doubt. The therapeutic test with anti-
depressants can and should be instituted 242,

Loss of interest and pleasure are also present in patients
facing a diagnosis with a fatal prognosis. However, during
mourning for the loss of health, interest and pleasure can
return when the individual is properly stimulated. Making
plans for the future and maintaining the interest for life and
the present are difficult when the patient is in pain, or when
death is no longer a distant possibility. In this situation, if
pain and suffering are not relieved, associated with the lack
of an existential reformulation, it is unlikely that depression
will improve. For such, treatment of the physical symptoms
(pain), psychological support (support therapy), with a well-
defined indication of anti-depressants, are necessary 24%.
Reduced energy, with the consequent constant fatigue and
reduced activity, are physical symptoms seen in patients with
severe pain, especially when involving the bones (bone me-
tastasis). When physical activity is not present, even after
the effective treatment of pain, one should consider the diag-
nosis of depression. This diagnosis should be confirmed
through the analysis of the performance scale (if any degree
of activity is possible or not) and psychological state (inter-
views and scales). When depression has been confirmed,
it should be treated with antidepressants 2427,

Reduced concentration and attention span are frequent in
patients with pain difficult to control. The differential diagnosis
with depression can only be done after the control of pain.

Revista Brasileira de Anestesiologia
Vol. 58, N° 3, Maio-Junho, 2008



DEPRESSION IN PATIENTS WITH ADVANCED CANCER AND PAIN

This is corroborated by observing the decrease or increase
in pain intensity in patients with chronic pain through an
increase or decrease of attention in their activities. Again,
there is an anatomical-functional relationship for this corre-
lation, with the participation of the noradrenergic and dopa-
minergic systems in the locus ceruleus, which are important
in pain transmission and in attention systems 2. Once the
diagnosis of depression is established, pharmacological
(drugs) and non-pharmacological (support psychotherapy)
treatment should be instituted 242,

Reduced self-esteem and self-confidence is common in
patients with depression and with severe pain. In cancer
patients, pain is frequently related with an important func-
tional loss. Specialized care can evaluate the presence of a
normal reaction in face of the difficulties of the advance stage
or an associated disorder %77,

Auto-damaging and suicidal ideations are commonly repor-
ted as the first possibilities when facing a potentially fatal
diagnosis, especially when they result from the fear of
physical suffering. In this situation, once more the differen-
tiation is made by the severity and duration of the symptom.
Interviews can be used to elucidate whether patients have
real suicidal plans, with the structure to accomplish them, or
only have vague thought without structure. In both cases, stu-
dies in the literature recommend rigorous pharmacological
and non-pharmacological treatment to avoid the suicide 2.
Changes in sleep quality are common in patients with
advanced cancer. This phenomenon may be related with the
occidental view on sleep that existed until the mid-20®™
Century, and described by Robert MacNish in his book The
Philosophy of Sleep, which states “Sleep is an intermediate
state between vigilance and death; vigilance means the
active state of all animal and intellectual functions, while
death represents is complete suppression”. Based on this
belief, sometimes patients have sleep disorders related with
the fear of impending death 2. Any physical symptom that
could justify the change in sleep pattern, such as: pain,
nausea, pruritus, constipation, urinary retention, or fever,
should be ruled out. There is no doubt that pain is the most
common and severe among those symptoms. Once the
physical symptom is identified, specific treatment with
antidepressants is indicated, as well as non-pharmacolo-
gical interventions, like relaxation techniques and visuali-
zations 2427, Tricyclic antidepressants are a good choice
because sedation is one of their side effects, and, therefore,
should be administered at night.

The absence of appetite is common in patients with severe
pain. The differentiation of the constitutional presentations
(advanced disease or pain) of depression is made on basic
ground, since appetite is not present in constitutional ano-
rexia, even after the most intense stimuli, may they be verbal,
olfactory, or based on taste 24#?2°, Tricyclic antidepressants,
especially amytriptiline, are the drugs of choice because
increased appetite is one of their collateral effects, with the
consequent increase in weight 2°.
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CONCLUSIONS

This brief discussion on the data in the literature demons-

trated the durable correlation of depression in patients with

cancer and pain. However, some questions remain unans-
wered, such as:

1) Is depression a necessary stage for human restructuring
when facing an important loss, such as the loss of
health? Should its treatment only be instituted in severe
cases like, for example, with risk of suicide?

2) Is concomitant treatment of both conditions indispen-
sable when one considers a total relationship between
chronic pain and depression?

3) Are there biochemical measurements with enough sen-
sitivity and specificity that could be useful to differentiate
depression from other clinical situations?

4) Are semi-structured scales and interviews used in cli-
nical practice capable of differentiating factors that can be
so subtle?

Science is searching the understanding of this fantastic
machine, called human being, which is so complex that can-
not be understood with the fragmented vision of a particular
field of knowledge. The meeting of different knowledge can
be achieved through the interdisciplinary and multi-profes-
sional approach.

This new modality of care should be the basis for the treat-

ment of patients with any disease, since the first stages,

respecting the philosophy of Palliative Care, in order to hu-
manize medical care.
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RESUMEN
Juver JPS, Vercosa N — Depresion en Pacientes con Dolor en el
Cancer Avanzado.

JUSTIFICATIVA Y OBJETIVOS: La observacion de la importancia
de los sintomas emocionales en el contexto del binomio salud-
enfermedad y los esfuerzos para la divulgacion de la Medicina Pa-
liativa, motivaron la realizacién de este articulo. El objetivo de esta
revision de la literatura fue proponer una reflexién sobre el diag-
nostico de depresion en pacientes con cancer avanzado que
presentan cuadros de dolor con base en los conceptos y defini-
ciones ya existentes.

CONTENIDO: El dolor y la depresién son sintomas prevalecientes
en pacientes con cancer. Considerando los diversos puntos de
interseccion de las enfermedades fisicas y mentales, a veces el di-
agndstico de depresion en pacientes con cancer y dolor se hace
dificil. Ese dato tiene una gran importancia a causa de que la
depresion compromete de forma importante la calidad de vida de
los pacientes, debiendo ser diagnosticada y tratada rapidamente.

CONCLUSIONES: Después de la revision de la literatura algunas
preguntas quedaron sin una respuesta adecuada. Ese hecho des-
pierta el interés para la realizacion de los estudios que propongan
salidas para el diagndstico preciso y el tratamiento eficiente de este
sintoma en pacientes con cancer avanzado.
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