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1. QUAL A IMPORTÂNCIA DA DOR COMO SINTOMA NA PRÁTICA 
DIÁRIA?

A dor é um dos motivos mais frequentes de consulta no âmbito da 
Atenção Primária à Saúde. Esse sintoma afeta a maioria da população 
em algum momento de sua vida1 e, em uma proporção proeminente 
de casos, pode evoluir para a cronicidade.2

2. A DOR É MEDIADA POR UM MECANISMO ÚNICO?

Pelo contrário, o conhecimento recente sobre a fisiopatologia subja-
cente à dor aguda e sua eventual transformação em dor crônica têm 
demonstrado a necessidade de uma abordagem multimodal, com 
medicamentos relacionados a diferentes mecanismos de ação.3

3. QUAIS SÃO AS VANTAGENS POSSÍVEIS DE UMA TERAPIA COMBINADA 
COM DROGAS COM DIFERENTES MECANISMOS DE AÇÃO?

São reconhecidas diferentes vantagens, dentre as quais se ressaltam 
a melhor dosagem (redução do número diário de comprimidos) e a 
otimização da adesão do paciente ao tratamento.3

4. A ASSOCIAÇÃO DE CODEÍNA E PARACETAMOL É CONSISTENTE COM A 
ABORDAGEM DE DOR MULTIMODAL?

De fato, o paracetamol é um medicamento com efeitos antipirético 
e analgésico conhecidos, para os quais são identificados diferentes 
mecanismos de ação sobre a ciclo-oxigenase cerebral e as vias ini-
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bidoras opioidérgicas e serotoninérgicas.3 Por 
sua vez, a codeína é um opioide fraco,3 que 
exerce suas ações a partir da interação com o 
receptor mμ.4

5. A INDICAÇÃO DA ASSOCIAÇÃO É POSSÍVEL 
TANTO NA DOR AGUDA COMO NA DOR 
CRÔNICA?

Em uma revisão sistemática com aplicação do 
sistema GRADE para avaliação dos estudos 
incluídos, concluiu-se que a associação de 
codeína e paracetamol é eficaz no tratamento 
de dor leve à moderada de diferentes causas, 
especialmente na dor pós-operatória.5

6. É NECESSÁRIA UMA DOSE ESPECÍFICA PARA 
ALCANÇAR O EFEITO DESEJADO?

Uma revisão Cochrane analisou a utilidade da 
codeína como monoterapia ou associada ao 
paracetamol em pacientes com dor oncológica, 
incluindo um espectro de doses que variam de 
30 a 120 mg por dia.6 A dose máxima reco-
mendada para humanos é de 360 mg por dia,7 
portanto o intervalo de doses possíveis é amplo 
e flexível.

7. EM QUANTO TEMPO ATINGE-SE O EFEITO 
ANALGÉSICO?

A administração de paracetamol ou codeína em 
monoterapia é caracterizada por absorção rápi-
da, o que permite obter atividade analgésica em 
cerca de 30 minutos. A indicação combinada de 
ambos os princípios terapêuticos não modifica 
essa propriedade farmacocinética e, portanto, 
mantém seu rápido início de ação.3

8. O QUE ACONTECE QUANDO A COMBINAÇÃO 
É INDICADA JUNTAMENTE COM OUTROS 
ANALGÉSICOS?

Em um estudo randomizado envolvendo 120 
pacientes no período odontológico pós-opera-
tório com dor moderada à intensa, a adição de 
diclofenaco (100 mg) à terapia com paracetamol 
e codeína aumentou ainda mais o efeito analgé-
sico em relação a cada estratégia separadamente. 
Portanto, eles podem ser indicados em conjunto.8

9. OUTROS MEDICAMENTOS DE RESGATE SÃO 
NECESSÁRIOS PARA A DOR?

Para os pacientes com dor crônica, como na 
osteoartrite, geralmente é necessário o uso 
prolongado de analgésicos. Em uma coorte his-
tórica com mais de 40 mil pacientes adultos do 
Health Search IMS Health Longitudinal Patient 
Database, com idade média de 68 anos, o uso 
regular de paracetamol ou a associação codeí-
na-paracetamol foi relacionado a uma redução 
estatisticamente significativa da necessidade 
do uso de resgates com anti-inflamatórios não 
esteroides (AINEs).9

10. ESSA ASSOCIAÇÃO É SEGURA PARA 
PACIENTES COM IDADE AVANÇADA?

As pessoas com mais idade costumam receber 
vários medicamentos. Nessa população espe-
cialmente vulnerável aos efeitos adversos dos 
AINEs (principalmente gastrointestinais e cardio-
vasculares), as evidências disponíveis permitem 
considerar o uso da combinação codeína-para-
cetamol para o tratamento ambulatorial da dor, 
dada as suas eficácia e segurança.10
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11. A PRESCRIÇÃO ENCONTRA RESPALDO NOS 
DOCUMENTOS DE SÍNTESE DE EVIDÊNCIA?

Tradicionalmente, a Organização Mundial da 
Saúde (OMS) recomenda o uso de opiáceos 
fracos, como a codeína, geralmente associada 
ao paracetamol, como estratégia terapêutica 
para pacientes com dor leve à moderada.11 Essa 
recomendação, inicialmente levantada como 
orientação de um especialista, foi subsequen-
temente ratificada pela experiência clínica e 
usada como base em diferentes diretrizes da 
prática clínica para a abordagem da dor crônica 
de causa não oncológica.12,13

12. QUAL É O LUGAR DA ASSOCIAÇÃO CODEÍNA-
PARACETAMOL NO MODELO DE “ELEVADOR” 
ANALGÉSICO?

O conceito clássico da “escada analgésica” da 
OMS não se adapta adequadamente a alguns 
tipos de dor, como a pós-operatória e muitas con-
dições de dor aguda. Por outro lado, o conceito 
de “elevador analgésico” é baseado em quatro 
“botões” que devem ser pressionados de acordo 
com o grau de dor, seja leve, moderada, grave 
ou insuportável. A dor moderada tem como 
estratégia a associação de um opioide fraco 
(codeína) ao paracetamol, sem a necessidade de 
usar previamente os AINEs. Esse sistema fornece 
melhor rapidez na resposta analgésica.11

13. EXISTEM DIFERENÇAS DE TOLERABILIDADE 
COM O TRAMADOL?

Os opiáceos fracos são frequentemente associa-
dos a vômitos e à constipação. Embora a codeína 
e o tramadol tenham alguma semelhança estru-
tural, a incidência desses eventos adversos difere 
entre os dois medicamentos. Em uma análise 
de um banco de dados de farmacovigilância 
da OMS em que foram incluídas cerca de 225 
mil prescrições desses produtos, observou-se 
que tanto o vômito quanto a constipação eram 

reações indesejadas significativamente mais fre-
quentes entre os pacientes em uso de tramadol 
com paracetamol, em comparação com usuários 
de paracetamol-codeína.14

14. QUAL É A IMPORTÂNCIA QUE A OMS DÁ A 
ESSES ANALGÉSICOS?

A OMS desenvolve e atualiza uma lista de me-
dicamentos que considera essenciais para um 
sistema básico de saúde, em termos de eficácia, 
segurança e relação custo-benefício. Na versão 
mais recente dessa lista (vigésima primeira 
edição, de 2019), a codeína e o paracetamol 
são considerados medicamentos essenciais.15

15. EXISTEM BENEFÍCIOS PARA O SISTEMA 
DE SAÚDE COM A UTILIZAÇÃO DESSA 
COMBINAÇÃO?

Foi relatado que a combinação de analgesia 
multimodal sob uma abordagem multidiscipli-
nar pode otimizar os tempos de hospitalização 
e acelerar a recuperação.16 Em um estudo de 
custo-efetividade latino-americano, na pers-
pectiva do sistema de saúde, verificou-se que 
a associação de codeína e paracetamol é mais 
eficaz e com um custo mais baixo na redução 
da dor aguda moderada a grave em comparação 
com o paracetamol associado a hidrocodona 
ou o tramadol.17
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