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INTRODUÇÃO

A codeína é um agonista seletivo dos receptores opioides do tipo 
mu, envolvidos na transmissão da dor. Pelo menos em parte, o efeito 
analgésico da codeína é devido à sua conversão em morfina e seus 
metabólitos.1 Esse processo é mediado pela isoenzima CYP2D6. Em-
bora essa enzima possa apresentar variações individuais, seu fenótipo 
de expressão não está necessariamente correlacionado com o nível de 
analgesia alcançado com esse fármaco.2

Tabela 1. Revisão da farmacocinética da codeína1

Concentração máxima: 60 minutos Alimentos não afetam a absorção

Grande volume de distribuição Baixa ligação às proteínas plasmáticas

Meia-vida curta (cerca de 3 h) Eliminação sobretudo renal

Dosagem

A codeína é caracterizada por sua meia-vida curta,3 o que a torna uma 
opção adequada para o controle da dor de curto prazo. Esse analgésico 
é indicado por via oral, em doses de 15 a 60 mg a cada quatro a seis 
horas, com dose máxima de 360 mg ao dia. A dose inicial pode ser titu-
lada com base na resposta individual do paciente e no controle da dor.4

A codeína não tem efeito arritmogênico como a metadona. Inclusive, 
nesse aspecto, a codeína é mais segura do que o tramadol e a oxico-
dona, que apresentam risco intermediário para arritmia, com aumento 
do intervalo QT.5
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Quando indicar a codeína?

Na década de 1980, a Organização Mundial 
da Saúde propôs diretrizes para a chamada “es-
cada da dor”, que consiste em três “degraus”, 
dependendo da intensidade da dor (não de sua 
causa).6 No entanto esse esquema de analgesia 
foi projetado especificamente para dor oncológi-
ca, portanto sua utilidade em outras áreas, como 
dor aguda ou dor pós-operatória, é um motivo 
para discussão.7

Em vez disso, no quadro atual de avaliação e 
mensuração contínua da dor, tem sido sugerido 
alcançar o controle imediato e adequado da dor 
de acordo com sua intensidade e sua etiologia, 
o que representa um modelo válido tanto para 
a dor aguda quanto para a dor crônica, tanto as 
de origem oncológica quanto as causadas por 
outros fatores.7 Assim, na presença de dor de in-
tensidade moderada é possível iniciar analgesia 
com estratégias como a codeína.

Dessa forma, no caso de dor pós-operatória, 
há evidências obtidas em uma revisão de 35 
estudos (1.223 pacientes tratados com dose 
pós-cirúrgica de 60 mg de codeína e 1.252 
participantes que receberam placebo). Combi-
nando todos os tipos de cirurgia, o alívio da dor 
de pelo menos 50% foi alcançado em 26% dos 
indivíduos que tomaram 60 mg de codeína ver-
sus 17% para placebo (benefício relativo: 1,5, 
intervalo de confiança 95% [IC de 95%]: 1,3 a 
1,7). A necessidade de indicação de analgesia 
adicional nas próximas quatro a seis horas foi 

Tabela 2. Parâmetros para individualizar a dose de codeína4

Considerar a dose diária total

Avaliar se o paciente recebeu opioides anteriormente

Definir as condições geral e clínica do paciente

Considerar o uso simultâneo de outros fármacos

Avaliar o tipo e a gravidade da dor

de 38% para codeína, em comparação com 
46% para placebo (risco relativo: 0,79; IC de 
95%: 0,69 a 0, 91).8

Em relação à dor musculoesquelética, há 
experiência sobre a utilidade da codeína em 
pacientes com artrite reumatoide ou osteoartrite, 
com evidências de redução significativa da dor 
e um perfil de tolerabilidade adequado.9

Da mesma maneira, há evidências recentes de 
um estudo retrospectivo que incluiu pacientes 
adultos avaliados em um pronto-socorro com 
uma fratura femoral ou tibial ou ambas; em 40% 
dos casos, eram indivíduos com lesões múltiplas. 
Observou-se que o tratamento com um opioide 
fraco, como a codeína, pode ser suficiente para 
o manejo da dor nesses pacientes.10

A eficácia da codeína foi confirmada mesmo 
com a indicação de baixas doses desse medica-
mento. Uma metanálise recente incluindo 3.378 
pacientes com dor aguda de várias etiologias 
avaliou a eficácia de uma dose de até 30 mg 
de codeína. Em 12 dos 16 estudos incluídos na 
avaliação, a administração de codeína é carac-
terizada por uma eficácia analgésica superior à 
de diferentes agentes comparativos.11

Tolerabilidade

A maioria das reações adversas produzidas pela 
administração de opioides são características de 
qualquer agente desse grupo de fármacos; con-
sequentemente, eles tendem a ser considerados 
“efeitos de classe”.12

No entanto algumas diferenças específicas que 
podem ser observadas são reconhecidas. Em 
um estudo de que participaram 150 pacientes 
com dor oncológica secundária a doenças 
avançadas, com idade média de 62 anos, os 
indivíduos foram acompanhados por seis meses. 
A administração de uma dose média de 180 mg 
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Tabela 3. Efeitos adversos “de classe” dos opiáceos12

Sistema nervoso central: distúrbios do humor, miose, 
vertigem, sedação

Sistema respiratório: depressão respiratória, redução da 
depuração mucociliar

Sistema cardiovascular: vasodilatação, inotropismo 
negativo

Sistema digestivo: constipação, náusea, vômito, 
xerostomia

Pele: rubor, prurido

por dia (intervalo: 30 a 270 mg) foi associada 
a uma redução da dor quantificada por uma 
escala analógica de 7,1/10 pontos para 1,3/10 
pontos. Nenhum paciente apresentou toxicidade 
grave e o perfil de eventos adversos, dos quais a 
constipação foi o mais comum, foi considerado 
controlável. Além disso, foi verificada uma alta 
taxa de adesão ao tratamento.13

Do ponto de vista das interações medicamen-
tosas, são recomendados cuidados semelhantes 
aos relacionados a outros opiáceos, como evitar 
sua combinação com diversos antidepressivos, 
bem como medicamentos com efeito agonista 
parcial opioide.14

CONCLUSÃO

A codeína é um medicamento com eficácia 
analgésica comprovada, índices de segurança 
adequados e um perfil de tolerabilidade co-
nhecido. Sua utilidade tem sido demonstrada 
em modelos de dor de diferentes etiologias 
no contexto de altas taxas de adesão ao tra-
tamento.
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