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utilizadas para o controlo da dispneia no doente com cancro do pulmão e 
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concentrado para solução para perfusão

Indicação
YERVOY® (ipilimumab) é indicado para o tratamento de melanoma avançado (irressecável ou metastático) em adultos.1

**  As taxas de sobrevivência estimadas a 1 ano e a 2 anos para doentes que não fi zeram quimioterapia prévia (n=78) agrupados de ensaios clínicos de Fases 2 e 3 foram de 54,1% (IC de 95%: 42,5 - 65,6) e de 32% (IC de 95%: 
20,7 - 42,9), respetivamente.

Referências: 
1. Resumo das Características do Medicamento de YERVOY® Dezembro 2013. 2. Hodi FS et al. N Engl J Med. 2010;363:711–23. 3. Patt D et al. European Cancer Congress (ECCO-ESMO-ESTRO), 27 Set. -1 Out. 2013, 
Amsterdão. Poster nº 3751. 4. Margolin KA et al. European Cancer Congress (ECCO-ESMO-ESTRO), 27 Set. -1 Out. 2013, Amsterdão. Poster nº 3742. 5. Eggermont AM et al. Eur J Cancer. 2011;47:2150–7.
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gp100
YERVOY® (ipilimumab)YERVOY + gp100 vs gp100: HR=0.68 (95% CI: 0.55, 0.85), P =0.0004

YERVOY vs gp100: HR=0.66 (95% CI: 0.51, 0.87), P =0.0026b
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gp100
YERVOY® (ipilimumab)

YERVOY® (ipilimumab) vs. gp100: HR=0,66 (IC 95%: 0,51; 0,87), p=0,0026*2

*Não está ajustado para comparações múltiplas.

YERVOY® (ipilimumab), no caminho para a Sobrevivência 
a Longo Prazo no melanoma avançado… 
Começar com YERVOY® (ipilimumab)1-5

Quase duplicação da Sobrevivência a 1 e 2 anos em doentes previamente tratados1

46%     a 1 ANO1 
Taxa de Sobrevivência

24%     a 2 ANOS1 
Taxa de Sobrevivência

  49,3%3

  59,5%4
  32%       

Taxa de Sobrevivência Taxa de Sobrevivência 

a 1 ANO3,4 a 2 ANOS1**

e uma efi cácia consistente em doentes tratados em primeira linha1

YERVOY (IPILIMUMAB) Informações essenciais compatíveis com o RCM 
Nome do medicamento: YERVOY   5  mg/ml concentrado para solução para perfusão 
(ipilimumab). Indicações terapêuticas: YERVOY é indicado para o tratamento do 
melanoma avançado (irressecável ou metastático) em adultos. Posologia e modo de 
administração: Posologia: O regime de indução de YERVOY recomendado é de 3 mg/kg 
administrado por via intravenosa durante um período de 90  minutos cada 3  semanas 
para um total de 4 doses. Os doentes devem receber todo o regime de indução (4 doses) 
como tolerado, independentemente do aparecimento de novas lesões ou agravamento 
de lesões já existentes. A avaliação da resposta tumoral deve ser realizada apenas após 
o � nal da terapia de indução. Os testes à função hepática e à função da tiróide devem 
ser avaliados no início do tratamento e antes de cada dose de YERVOY. Adicionalmente, 
quaisquer sinais ou sintomas de reacções adversas imunitárias, incluindo diarreia e 
colite, têm de ser avaliadas durante o tratamento com YERVOY (ver RCM completo 
para informação adicional). A gestão das reacções adversas imunitárias pode requerer 
atrasar uma dose ou a interrupção permanente da terapia com YERVOY e a instituição de 
corticosteróides sistémicos em doses elevadas. Em alguns casos, pode ser considerada a 
adição de outra terapia imunossupressora (ver RCM completo para informação adicional). 
A redução da dose não é recomendada. Modo de administração: O período de perfusão 
recomendado é de 90 minutos. YERVOY pode ser utilizado para administração intravenosa 
sem diluição ou pode ser diluído em solução injectável de cloreto de sódio 9 mg/ml (0,9%) 
ou solução injectável de glucose 50 mg/ml (5%) para concentrações entre 1 e 4 mg/ml. 
YERVOY não pode ser administrado por via intravenosa rápida nem como injecção em 
bólus. Contra-indicações: Hipersensibilidade à substância activa ou a qualquer um 
dos excipientes. Efeitos indesejáveis: Ipilimumab é mais frequentemente associado 
com reacções adversas resultantes de actividade imunitária aumentada ou excessiva. A 
maioria destas, incluindo as reacções graves, tiveram resolução após o início de terapia 
médica adequada ou após ipilimumab ser retirado. Em doentes que receberam 3 mg/kg de 
ipilimumab em monoterapia no estudo MDX010-20, as reacções adversas noti� cadas mais 
frequentemente (≥ 10 % dos doentes) foram diarreia, erupção cutânea, prurido, fadiga, 

náuseas, vómitos, apetite diminuído e dor abdominal. A maioria foram ligeiras a moderadas 
(grau 1 ou 2). A terapia com ipilimumab foi interrompida devido a reacções adversas em 
10 % dos doentes. Ipilimumab é associado a reacções gastrointestinais imunitárias graves. 
A mediana do tempo para aparecimento de reacções gastrointestinais imunitárias graves ou 
fatais (grau 3-5) foi de 8 semanas (intervalo 5 a 13 semanas). Com as normas orientadoras 
de gestão especi� cadas no protocolo, a resolução (de� nida como melhoria para ligeiro 
[grau 1] ou inferior ou para a gravidade no basal) ocorreu na maioria dos casos (90%) com 
uma mediana de tempo desde o aparecimento até à resolução de 4 semanas (intervalo 
0,6 a 22 semanas). Ipilimumab é associado a hepatoxicidade imunitária grave. O tempo para 
o aparecimento de hepatotoxicidade imunitária moderada a grave ou fatal (grau 2-5) variou 
de 3 a 9 semanas desde o início do tratamento. Com as normas orientadoras especi� cadas 
no protocolo, o tempo para a resolução variou de 0,7 a 2 semanas. A hepatotoxicidade 
imunitária ocorreu mais frequentemente em doentes a receber ipilimumab em doses 
mais elevadas do que as recomendadas em associação com dacarbazina, do que em 
doentes a receber ipilimumab  3  mg/kg em monoterapia. Ipilimumab é associado a 
reacções adversas cutâneas graves que podem ser imunitárias. A mediana do tempo 
para o aparecimento de reacções adversas cutâneas moderadas a graves ou fatais (grau 
2-5) desde o início do tratamento foi de 3 semanas (intervalo 0,9-16 semanas). Com as 
normas orientadoras especi� cadas no protocolo, a resolução ocorreu na maioria dos casos 
(87%), com uma mediana do tempo desde o aparecimento até à resolução de 5 semanas 
(intervalo 0,6 a 29 semanas). Ipilimumab é associado a reacções adversas neurológicas 
imunitárias graves, endocrinopatia imunitária e outras reacções adversas imunitárias. O 
tempo para o aparecimento de endocrinopatia imunitária moderada a muito grave (grau 
2-4) variou de 7 a perto de 20 semanas desde o início do tratamento. Advertências e 
precauções especiais de utilização: Ipilimumab está associado a reacções adversas 
in� amatórias resultantes de actividade imunitária aumentada ou excessiva (reacções 
adversas imunitárias), provavelmente relacionadas com o seu mecanismo de acção. As 
reacções adversas imunitárias, que podem ser graves ou potencialmente fatais, podem 
ser gastrointestinais, hepáticas, cutâneas, do sistema nervoso, do sistema endócrino 

ou de outros sistemas de órgãos. Apesar da maioria das reacções adversas imunitárias 
ocorrer durante o período de indução, foi também noti� cado o aparecimento meses após 
a última dose de ipilimumab. Caso não tenha sido identi� cada uma etiologia alternativa, 
a diarreia, frequência de defecação aumentada, o sangue nas fezes, as elevações nos 
testes da função hepática, a erupção cutânea e a endocrinopatia têm de ser considerados 
in� amatórios e relacionados com ipilimumab. Um diagnóstico precoce e uma gestão 
adequada são essenciais para minimizar as complicações potencialmente fatais. 
Os doentes com melanoma ocular, melanoma primário do SNC e metástases cerebrais 
activas não foram incluídos no ensaio clínico principal. Cada ml do medicamento contém 
0,1  mmol (ou 2,30  mg) de sódio. Esta informação deve ser tida em consideração em 
doentes com ingestão controlada de sódio. A administração concomitante de ipilimumab 
e vemurafenib não é recomendada. Interacções medicamentosas e outras formas de 
interacção: O ipilimumab é um anticorpo monoclonal humano. Não foram observadas 
interações farmacocinéticas fármaco-fármaco clinicamente relevantes entre o ipilimumab e 
paclitaxel/carboplatina, dacarbazina ou o seu metabolito 5-aminoimidazol-4-carboxamida. 
A utilização de corticosteróides sistémicos no basal, antes do início de ipilimumab, deve ser 
evitada. No entanto, os corticosteróides sistémicos ou outros imunossupressores podem 
ser utilizados após o início de ipilimumab para tratar as reacções adversas imunitárias. 
Uma vez que a hemorragia gastrointestinal é uma reacção adversa com ipilimumab, os 
doentes que requerem terapia anticoagulante concomitante devem ser monitorizados 
cuidadosamente. Fonte: RCM aprovado em 18 de Dezembro de 2013. Medicamento de 
receita médica restrita. Nome e morada do representante do titular da autorização 
de introdução no mercado: Bristol-Myers Squibb Farmacêutica Portuguesa, S.A. 
Quinta da Fonte, 2774-523 Paço de Arcos. Para mais informações deverá contactar o 
representante do Titular da Autorização de Introdução no Mercado. 

Este medicamento está sujeito a monitorização adicional. Pede-se aos pro� ssionais 
de saúde que noti� quem quaisquer suspeitas de reações adversas através do sistema 
nacional de noti� cação.
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concentrado para solução para perfusão

Indicação
YERVOY® (ipilimumab) é indicado para o tratamento de melanoma avançado (irressecável ou metastático) em adultos.1

**  As taxas de sobrevivência estimadas a 1 ano e a 2 anos para doentes que não fi zeram quimioterapia prévia (n=78) agrupados de ensaios clínicos de Fases 2 e 3 foram de 54,1% (IC de 95%: 42,5 - 65,6) e de 32% (IC de 95%: 
20,7 - 42,9), respetivamente.

Referências: 
1. Resumo das Características do Medicamento de YERVOY® Dezembro 2013. 2. Hodi FS et al. N Engl J Med. 2010;363:711–23. 3. Patt D et al. European Cancer Congress (ECCO-ESMO-ESTRO), 27 Set. -1 Out. 2013, 
Amsterdão. Poster nº 3751. 4. Margolin KA et al. European Cancer Congress (ECCO-ESMO-ESTRO), 27 Set. -1 Out. 2013, Amsterdão. Poster nº 3742. 5. Eggermont AM et al. Eur J Cancer. 2011;47:2150–7.
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YERVOY vs gp100: HR=0.66 (95% CI: 0.51, 0.87), P =0.0026b
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YERVOY® (ipilimumab) vs. gp100: HR=0,66 (IC 95%: 0,51; 0,87), p=0,0026*2

*Não está ajustado para comparações múltiplas.

YERVOY® (ipilimumab), no caminho para a Sobrevivência 
a Longo Prazo no melanoma avançado… 
Começar com YERVOY® (ipilimumab)1-5

Quase duplicação da Sobrevivência a 1 e 2 anos em doentes previamente tratados1

46%     a 1 ANO1 
Taxa de Sobrevivência

24%     a 2 ANOS1 
Taxa de Sobrevivência

  49,3%3

  59,5%4
  32%       

Taxa de Sobrevivência Taxa de Sobrevivência 

a 1 ANO3,4 a 2 ANOS1**

e uma efi cácia consistente em doentes tratados em primeira linha1

YERVOY (IPILIMUMAB) Informações essenciais compatíveis com o RCM 
Nome do medicamento: YERVOY   5  mg/ml concentrado para solução para perfusão 
(ipilimumab). Indicações terapêuticas: YERVOY é indicado para o tratamento do 
melanoma avançado (irressecável ou metastático) em adultos. Posologia e modo de 
administração: Posologia: O regime de indução de YERVOY recomendado é de 3 mg/kg 
administrado por via intravenosa durante um período de 90  minutos cada 3  semanas 
para um total de 4 doses. Os doentes devem receber todo o regime de indução (4 doses) 
como tolerado, independentemente do aparecimento de novas lesões ou agravamento 
de lesões já existentes. A avaliação da resposta tumoral deve ser realizada apenas após 
o � nal da terapia de indução. Os testes à função hepática e à função da tiróide devem 
ser avaliados no início do tratamento e antes de cada dose de YERVOY. Adicionalmente, 
quaisquer sinais ou sintomas de reacções adversas imunitárias, incluindo diarreia e 
colite, têm de ser avaliadas durante o tratamento com YERVOY (ver RCM completo 
para informação adicional). A gestão das reacções adversas imunitárias pode requerer 
atrasar uma dose ou a interrupção permanente da terapia com YERVOY e a instituição de 
corticosteróides sistémicos em doses elevadas. Em alguns casos, pode ser considerada a 
adição de outra terapia imunossupressora (ver RCM completo para informação adicional). 
A redução da dose não é recomendada. Modo de administração: O período de perfusão 
recomendado é de 90 minutos. YERVOY pode ser utilizado para administração intravenosa 
sem diluição ou pode ser diluído em solução injectável de cloreto de sódio 9 mg/ml (0,9%) 
ou solução injectável de glucose 50 mg/ml (5%) para concentrações entre 1 e 4 mg/ml. 
YERVOY não pode ser administrado por via intravenosa rápida nem como injecção em 
bólus. Contra-indicações: Hipersensibilidade à substância activa ou a qualquer um 
dos excipientes. Efeitos indesejáveis: Ipilimumab é mais frequentemente associado 
com reacções adversas resultantes de actividade imunitária aumentada ou excessiva. A 
maioria destas, incluindo as reacções graves, tiveram resolução após o início de terapia 
médica adequada ou após ipilimumab ser retirado. Em doentes que receberam 3 mg/kg de 
ipilimumab em monoterapia no estudo MDX010-20, as reacções adversas noti� cadas mais 
frequentemente (≥ 10 % dos doentes) foram diarreia, erupção cutânea, prurido, fadiga, 

náuseas, vómitos, apetite diminuído e dor abdominal. A maioria foram ligeiras a moderadas 
(grau 1 ou 2). A terapia com ipilimumab foi interrompida devido a reacções adversas em 
10 % dos doentes. Ipilimumab é associado a reacções gastrointestinais imunitárias graves. 
A mediana do tempo para aparecimento de reacções gastrointestinais imunitárias graves ou 
fatais (grau 3-5) foi de 8 semanas (intervalo 5 a 13 semanas). Com as normas orientadoras 
de gestão especi� cadas no protocolo, a resolução (de� nida como melhoria para ligeiro 
[grau 1] ou inferior ou para a gravidade no basal) ocorreu na maioria dos casos (90%) com 
uma mediana de tempo desde o aparecimento até à resolução de 4 semanas (intervalo 
0,6 a 22 semanas). Ipilimumab é associado a hepatoxicidade imunitária grave. O tempo para 
o aparecimento de hepatotoxicidade imunitária moderada a grave ou fatal (grau 2-5) variou 
de 3 a 9 semanas desde o início do tratamento. Com as normas orientadoras especi� cadas 
no protocolo, o tempo para a resolução variou de 0,7 a 2 semanas. A hepatotoxicidade 
imunitária ocorreu mais frequentemente em doentes a receber ipilimumab em doses 
mais elevadas do que as recomendadas em associação com dacarbazina, do que em 
doentes a receber ipilimumab  3  mg/kg em monoterapia. Ipilimumab é associado a 
reacções adversas cutâneas graves que podem ser imunitárias. A mediana do tempo 
para o aparecimento de reacções adversas cutâneas moderadas a graves ou fatais (grau 
2-5) desde o início do tratamento foi de 3 semanas (intervalo 0,9-16 semanas). Com as 
normas orientadoras especi� cadas no protocolo, a resolução ocorreu na maioria dos casos 
(87%), com uma mediana do tempo desde o aparecimento até à resolução de 5 semanas 
(intervalo 0,6 a 29 semanas). Ipilimumab é associado a reacções adversas neurológicas 
imunitárias graves, endocrinopatia imunitária e outras reacções adversas imunitárias. O 
tempo para o aparecimento de endocrinopatia imunitária moderada a muito grave (grau 
2-4) variou de 7 a perto de 20 semanas desde o início do tratamento. Advertências e 
precauções especiais de utilização: Ipilimumab está associado a reacções adversas 
in� amatórias resultantes de actividade imunitária aumentada ou excessiva (reacções 
adversas imunitárias), provavelmente relacionadas com o seu mecanismo de acção. As 
reacções adversas imunitárias, que podem ser graves ou potencialmente fatais, podem 
ser gastrointestinais, hepáticas, cutâneas, do sistema nervoso, do sistema endócrino 

ou de outros sistemas de órgãos. Apesar da maioria das reacções adversas imunitárias 
ocorrer durante o período de indução, foi também noti� cado o aparecimento meses após 
a última dose de ipilimumab. Caso não tenha sido identi� cada uma etiologia alternativa, 
a diarreia, frequência de defecação aumentada, o sangue nas fezes, as elevações nos 
testes da função hepática, a erupção cutânea e a endocrinopatia têm de ser considerados 
in� amatórios e relacionados com ipilimumab. Um diagnóstico precoce e uma gestão 
adequada são essenciais para minimizar as complicações potencialmente fatais. 
Os doentes com melanoma ocular, melanoma primário do SNC e metástases cerebrais 
activas não foram incluídos no ensaio clínico principal. Cada ml do medicamento contém 
0,1  mmol (ou 2,30  mg) de sódio. Esta informação deve ser tida em consideração em 
doentes com ingestão controlada de sódio. A administração concomitante de ipilimumab 
e vemurafenib não é recomendada. Interacções medicamentosas e outras formas de 
interacção: O ipilimumab é um anticorpo monoclonal humano. Não foram observadas 
interações farmacocinéticas fármaco-fármaco clinicamente relevantes entre o ipilimumab e 
paclitaxel/carboplatina, dacarbazina ou o seu metabolito 5-aminoimidazol-4-carboxamida. 
A utilização de corticosteróides sistémicos no basal, antes do início de ipilimumab, deve ser 
evitada. No entanto, os corticosteróides sistémicos ou outros imunossupressores podem 
ser utilizados após o início de ipilimumab para tratar as reacções adversas imunitárias. 
Uma vez que a hemorragia gastrointestinal é uma reacção adversa com ipilimumab, os 
doentes que requerem terapia anticoagulante concomitante devem ser monitorizados 
cuidadosamente. Fonte: RCM aprovado em 18 de Dezembro de 2013. Medicamento de 
receita médica restrita. Nome e morada do representante do titular da autorização 
de introdução no mercado: Bristol-Myers Squibb Farmacêutica Portuguesa, S.A. 
Quinta da Fonte, 2774-523 Paço de Arcos. Para mais informações deverá contactar o 
representante do Titular da Autorização de Introdução no Mercado. 

Este medicamento está sujeito a monitorização adicional. Pede-se aos pro� ssionais 
de saúde que noti� quem quaisquer suspeitas de reações adversas através do sistema 
nacional de noti� cação.
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concentrado para solução para perfusão

Indicação
YERVOY® (ipilimumab) é indicado para o tratamento de melanoma avançado (irressecável ou metastático) em adultos.1

**  As taxas de sobrevivência estimadas a 1 ano e a 2 anos para doentes que não fi zeram quimioterapia prévia (n=78) agrupados de ensaios clínicos de Fases 2 e 3 foram de 54,1% (IC de 95%: 42,5 - 65,6) e de 32% (IC de 95%: 
20,7 - 42,9), respetivamente.

Referências: 
1. Resumo das Características do Medicamento de YERVOY® Dezembro 2013. 2. Hodi FS et al. N Engl J Med. 2010;363:711–23. 3. Patt D et al. European Cancer Congress (ECCO-ESMO-ESTRO), 27 Set. -1 Out. 2013, 
Amsterdão. Poster nº 3751. 4. Margolin KA et al. European Cancer Congress (ECCO-ESMO-ESTRO), 27 Set. -1 Out. 2013, Amsterdão. Poster nº 3742. 5. Eggermont AM et al. Eur J Cancer. 2011;47:2150–7.
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YERVOY® (ipilimumab) vs. gp100: HR=0,66 (IC 95%: 0,51; 0,87), p=0,0026*2

*Não está ajustado para comparações múltiplas.

YERVOY® (ipilimumab), no caminho para a Sobrevivência 
a Longo Prazo no melanoma avançado… 
Começar com YERVOY® (ipilimumab)1-5

Quase duplicação da Sobrevivência a 1 e 2 anos em doentes previamente tratados1

46%     a 1 ANO1 
Taxa de Sobrevivência

24%     a 2 ANOS1 
Taxa de Sobrevivência

  49,3%3

  59,5%4
  32%       

Taxa de Sobrevivência Taxa de Sobrevivência 

a 1 ANO3,4 a 2 ANOS1**

e uma efi cácia consistente em doentes tratados em primeira linha1

YERVOY (IPILIMUMAB) Informações essenciais compatíveis com o RCM 
Nome do medicamento: YERVOY   5  mg/ml concentrado para solução para perfusão 
(ipilimumab). Indicações terapêuticas: YERVOY é indicado para o tratamento do 
melanoma avançado (irressecável ou metastático) em adultos. Posologia e modo de 
administração: Posologia: O regime de indução de YERVOY recomendado é de 3 mg/kg 
administrado por via intravenosa durante um período de 90  minutos cada 3  semanas 
para um total de 4 doses. Os doentes devem receber todo o regime de indução (4 doses) 
como tolerado, independentemente do aparecimento de novas lesões ou agravamento 
de lesões já existentes. A avaliação da resposta tumoral deve ser realizada apenas após 
o � nal da terapia de indução. Os testes à função hepática e à função da tiróide devem 
ser avaliados no início do tratamento e antes de cada dose de YERVOY. Adicionalmente, 
quaisquer sinais ou sintomas de reacções adversas imunitárias, incluindo diarreia e 
colite, têm de ser avaliadas durante o tratamento com YERVOY (ver RCM completo 
para informação adicional). A gestão das reacções adversas imunitárias pode requerer 
atrasar uma dose ou a interrupção permanente da terapia com YERVOY e a instituição de 
corticosteróides sistémicos em doses elevadas. Em alguns casos, pode ser considerada a 
adição de outra terapia imunossupressora (ver RCM completo para informação adicional). 
A redução da dose não é recomendada. Modo de administração: O período de perfusão 
recomendado é de 90 minutos. YERVOY pode ser utilizado para administração intravenosa 
sem diluição ou pode ser diluído em solução injectável de cloreto de sódio 9 mg/ml (0,9%) 
ou solução injectável de glucose 50 mg/ml (5%) para concentrações entre 1 e 4 mg/ml. 
YERVOY não pode ser administrado por via intravenosa rápida nem como injecção em 
bólus. Contra-indicações: Hipersensibilidade à substância activa ou a qualquer um 
dos excipientes. Efeitos indesejáveis: Ipilimumab é mais frequentemente associado 
com reacções adversas resultantes de actividade imunitária aumentada ou excessiva. A 
maioria destas, incluindo as reacções graves, tiveram resolução após o início de terapia 
médica adequada ou após ipilimumab ser retirado. Em doentes que receberam 3 mg/kg de 
ipilimumab em monoterapia no estudo MDX010-20, as reacções adversas noti� cadas mais 
frequentemente (≥ 10 % dos doentes) foram diarreia, erupção cutânea, prurido, fadiga, 

náuseas, vómitos, apetite diminuído e dor abdominal. A maioria foram ligeiras a moderadas 
(grau 1 ou 2). A terapia com ipilimumab foi interrompida devido a reacções adversas em 
10 % dos doentes. Ipilimumab é associado a reacções gastrointestinais imunitárias graves. 
A mediana do tempo para aparecimento de reacções gastrointestinais imunitárias graves ou 
fatais (grau 3-5) foi de 8 semanas (intervalo 5 a 13 semanas). Com as normas orientadoras 
de gestão especi� cadas no protocolo, a resolução (de� nida como melhoria para ligeiro 
[grau 1] ou inferior ou para a gravidade no basal) ocorreu na maioria dos casos (90%) com 
uma mediana de tempo desde o aparecimento até à resolução de 4 semanas (intervalo 
0,6 a 22 semanas). Ipilimumab é associado a hepatoxicidade imunitária grave. O tempo para 
o aparecimento de hepatotoxicidade imunitária moderada a grave ou fatal (grau 2-5) variou 
de 3 a 9 semanas desde o início do tratamento. Com as normas orientadoras especi� cadas 
no protocolo, o tempo para a resolução variou de 0,7 a 2 semanas. A hepatotoxicidade 
imunitária ocorreu mais frequentemente em doentes a receber ipilimumab em doses 
mais elevadas do que as recomendadas em associação com dacarbazina, do que em 
doentes a receber ipilimumab  3  mg/kg em monoterapia. Ipilimumab é associado a 
reacções adversas cutâneas graves que podem ser imunitárias. A mediana do tempo 
para o aparecimento de reacções adversas cutâneas moderadas a graves ou fatais (grau 
2-5) desde o início do tratamento foi de 3 semanas (intervalo 0,9-16 semanas). Com as 
normas orientadoras especi� cadas no protocolo, a resolução ocorreu na maioria dos casos 
(87%), com uma mediana do tempo desde o aparecimento até à resolução de 5 semanas 
(intervalo 0,6 a 29 semanas). Ipilimumab é associado a reacções adversas neurológicas 
imunitárias graves, endocrinopatia imunitária e outras reacções adversas imunitárias. O 
tempo para o aparecimento de endocrinopatia imunitária moderada a muito grave (grau 
2-4) variou de 7 a perto de 20 semanas desde o início do tratamento. Advertências e 
precauções especiais de utilização: Ipilimumab está associado a reacções adversas 
in� amatórias resultantes de actividade imunitária aumentada ou excessiva (reacções 
adversas imunitárias), provavelmente relacionadas com o seu mecanismo de acção. As 
reacções adversas imunitárias, que podem ser graves ou potencialmente fatais, podem 
ser gastrointestinais, hepáticas, cutâneas, do sistema nervoso, do sistema endócrino 

ou de outros sistemas de órgãos. Apesar da maioria das reacções adversas imunitárias 
ocorrer durante o período de indução, foi também noti� cado o aparecimento meses após 
a última dose de ipilimumab. Caso não tenha sido identi� cada uma etiologia alternativa, 
a diarreia, frequência de defecação aumentada, o sangue nas fezes, as elevações nos 
testes da função hepática, a erupção cutânea e a endocrinopatia têm de ser considerados 
in� amatórios e relacionados com ipilimumab. Um diagnóstico precoce e uma gestão 
adequada são essenciais para minimizar as complicações potencialmente fatais. 
Os doentes com melanoma ocular, melanoma primário do SNC e metástases cerebrais 
activas não foram incluídos no ensaio clínico principal. Cada ml do medicamento contém 
0,1  mmol (ou 2,30  mg) de sódio. Esta informação deve ser tida em consideração em 
doentes com ingestão controlada de sódio. A administração concomitante de ipilimumab 
e vemurafenib não é recomendada. Interacções medicamentosas e outras formas de 
interacção: O ipilimumab é um anticorpo monoclonal humano. Não foram observadas 
interações farmacocinéticas fármaco-fármaco clinicamente relevantes entre o ipilimumab e 
paclitaxel/carboplatina, dacarbazina ou o seu metabolito 5-aminoimidazol-4-carboxamida. 
A utilização de corticosteróides sistémicos no basal, antes do início de ipilimumab, deve ser 
evitada. No entanto, os corticosteróides sistémicos ou outros imunossupressores podem 
ser utilizados após o início de ipilimumab para tratar as reacções adversas imunitárias. 
Uma vez que a hemorragia gastrointestinal é uma reacção adversa com ipilimumab, os 
doentes que requerem terapia anticoagulante concomitante devem ser monitorizados 
cuidadosamente. Fonte: RCM aprovado em 18 de Dezembro de 2013. Medicamento de 
receita médica restrita. Nome e morada do representante do titular da autorização 
de introdução no mercado: Bristol-Myers Squibb Farmacêutica Portuguesa, S.A. 
Quinta da Fonte, 2774-523 Paço de Arcos. Para mais informações deverá contactar o 
representante do Titular da Autorização de Introdução no Mercado. 

Este medicamento está sujeito a monitorização adicional. Pede-se aos pro� ssionais 
de saúde que noti� quem quaisquer suspeitas de reações adversas através do sistema 
nacional de noti� cação.
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concentrado para solução para perfusão

Indicação
YERVOY® (ipilimumab) é indicado para o tratamento de melanoma avançado (irressecável ou metastático) em adultos.1

**  As taxas de sobrevivência estimadas a 1 ano e a 2 anos para doentes que não fi zeram quimioterapia prévia (n=78) agrupados de ensaios clínicos de Fases 2 e 3 foram de 54,1% (IC de 95%: 42,5 - 65,6) e de 32% (IC de 95%: 
20,7 - 42,9), respetivamente.

Referências: 
1. Resumo das Características do Medicamento de YERVOY® Dezembro 2013. 2. Hodi FS et al. N Engl J Med. 2010;363:711–23. 3. Patt D et al. European Cancer Congress (ECCO-ESMO-ESTRO), 27 Set. -1 Out. 2013, 
Amsterdão. Poster nº 3751. 4. Margolin KA et al. European Cancer Congress (ECCO-ESMO-ESTRO), 27 Set. -1 Out. 2013, Amsterdão. Poster nº 3742. 5. Eggermont AM et al. Eur J Cancer. 2011;47:2150–7.
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gp100
YERVOY® (ipilimumab)YERVOY + gp100 vs gp100: HR=0.68 (95% CI: 0.55, 0.85), P =0.0004

YERVOY vs gp100: HR=0.66 (95% CI: 0.51, 0.87), P =0.0026b
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YERVOY® (ipilimumab) vs. gp100: HR=0,66 (IC 95%: 0,51; 0,87), p=0,0026*2

*Não está ajustado para comparações múltiplas.

YERVOY® (ipilimumab), no caminho para a Sobrevivência 
a Longo Prazo no melanoma avançado… 
Começar com YERVOY® (ipilimumab)1-5

Quase duplicação da Sobrevivência a 1 e 2 anos em doentes previamente tratados1

46%     a 1 ANO1 
Taxa de Sobrevivência

24%     a 2 ANOS1 
Taxa de Sobrevivência

  49,3%3

  59,5%4
  32%       

Taxa de Sobrevivência Taxa de Sobrevivência 

a 1 ANO3,4 a 2 ANOS1**

e uma efi cácia consistente em doentes tratados em primeira linha1

YERVOY (IPILIMUMAB) Informações essenciais compatíveis com o RCM 
Nome do medicamento: YERVOY   5  mg/ml concentrado para solução para perfusão 
(ipilimumab). Indicações terapêuticas: YERVOY é indicado para o tratamento do 
melanoma avançado (irressecável ou metastático) em adultos. Posologia e modo de 
administração: Posologia: O regime de indução de YERVOY recomendado é de 3 mg/kg 
administrado por via intravenosa durante um período de 90  minutos cada 3  semanas 
para um total de 4 doses. Os doentes devem receber todo o regime de indução (4 doses) 
como tolerado, independentemente do aparecimento de novas lesões ou agravamento 
de lesões já existentes. A avaliação da resposta tumoral deve ser realizada apenas após 
o � nal da terapia de indução. Os testes à função hepática e à função da tiróide devem 
ser avaliados no início do tratamento e antes de cada dose de YERVOY. Adicionalmente, 
quaisquer sinais ou sintomas de reacções adversas imunitárias, incluindo diarreia e 
colite, têm de ser avaliadas durante o tratamento com YERVOY (ver RCM completo 
para informação adicional). A gestão das reacções adversas imunitárias pode requerer 
atrasar uma dose ou a interrupção permanente da terapia com YERVOY e a instituição de 
corticosteróides sistémicos em doses elevadas. Em alguns casos, pode ser considerada a 
adição de outra terapia imunossupressora (ver RCM completo para informação adicional). 
A redução da dose não é recomendada. Modo de administração: O período de perfusão 
recomendado é de 90 minutos. YERVOY pode ser utilizado para administração intravenosa 
sem diluição ou pode ser diluído em solução injectável de cloreto de sódio 9 mg/ml (0,9%) 
ou solução injectável de glucose 50 mg/ml (5%) para concentrações entre 1 e 4 mg/ml. 
YERVOY não pode ser administrado por via intravenosa rápida nem como injecção em 
bólus. Contra-indicações: Hipersensibilidade à substância activa ou a qualquer um 
dos excipientes. Efeitos indesejáveis: Ipilimumab é mais frequentemente associado 
com reacções adversas resultantes de actividade imunitária aumentada ou excessiva. A 
maioria destas, incluindo as reacções graves, tiveram resolução após o início de terapia 
médica adequada ou após ipilimumab ser retirado. Em doentes que receberam 3 mg/kg de 
ipilimumab em monoterapia no estudo MDX010-20, as reacções adversas noti� cadas mais 
frequentemente (≥ 10 % dos doentes) foram diarreia, erupção cutânea, prurido, fadiga, 

náuseas, vómitos, apetite diminuído e dor abdominal. A maioria foram ligeiras a moderadas 
(grau 1 ou 2). A terapia com ipilimumab foi interrompida devido a reacções adversas em 
10 % dos doentes. Ipilimumab é associado a reacções gastrointestinais imunitárias graves. 
A mediana do tempo para aparecimento de reacções gastrointestinais imunitárias graves ou 
fatais (grau 3-5) foi de 8 semanas (intervalo 5 a 13 semanas). Com as normas orientadoras 
de gestão especi� cadas no protocolo, a resolução (de� nida como melhoria para ligeiro 
[grau 1] ou inferior ou para a gravidade no basal) ocorreu na maioria dos casos (90%) com 
uma mediana de tempo desde o aparecimento até à resolução de 4 semanas (intervalo 
0,6 a 22 semanas). Ipilimumab é associado a hepatoxicidade imunitária grave. O tempo para 
o aparecimento de hepatotoxicidade imunitária moderada a grave ou fatal (grau 2-5) variou 
de 3 a 9 semanas desde o início do tratamento. Com as normas orientadoras especi� cadas 
no protocolo, o tempo para a resolução variou de 0,7 a 2 semanas. A hepatotoxicidade 
imunitária ocorreu mais frequentemente em doentes a receber ipilimumab em doses 
mais elevadas do que as recomendadas em associação com dacarbazina, do que em 
doentes a receber ipilimumab  3  mg/kg em monoterapia. Ipilimumab é associado a 
reacções adversas cutâneas graves que podem ser imunitárias. A mediana do tempo 
para o aparecimento de reacções adversas cutâneas moderadas a graves ou fatais (grau 
2-5) desde o início do tratamento foi de 3 semanas (intervalo 0,9-16 semanas). Com as 
normas orientadoras especi� cadas no protocolo, a resolução ocorreu na maioria dos casos 
(87%), com uma mediana do tempo desde o aparecimento até à resolução de 5 semanas 
(intervalo 0,6 a 29 semanas). Ipilimumab é associado a reacções adversas neurológicas 
imunitárias graves, endocrinopatia imunitária e outras reacções adversas imunitárias. O 
tempo para o aparecimento de endocrinopatia imunitária moderada a muito grave (grau 
2-4) variou de 7 a perto de 20 semanas desde o início do tratamento. Advertências e 
precauções especiais de utilização: Ipilimumab está associado a reacções adversas 
in� amatórias resultantes de actividade imunitária aumentada ou excessiva (reacções 
adversas imunitárias), provavelmente relacionadas com o seu mecanismo de acção. As 
reacções adversas imunitárias, que podem ser graves ou potencialmente fatais, podem 
ser gastrointestinais, hepáticas, cutâneas, do sistema nervoso, do sistema endócrino 

ou de outros sistemas de órgãos. Apesar da maioria das reacções adversas imunitárias 
ocorrer durante o período de indução, foi também noti� cado o aparecimento meses após 
a última dose de ipilimumab. Caso não tenha sido identi� cada uma etiologia alternativa, 
a diarreia, frequência de defecação aumentada, o sangue nas fezes, as elevações nos 
testes da função hepática, a erupção cutânea e a endocrinopatia têm de ser considerados 
in� amatórios e relacionados com ipilimumab. Um diagnóstico precoce e uma gestão 
adequada são essenciais para minimizar as complicações potencialmente fatais. 
Os doentes com melanoma ocular, melanoma primário do SNC e metástases cerebrais 
activas não foram incluídos no ensaio clínico principal. Cada ml do medicamento contém 
0,1  mmol (ou 2,30  mg) de sódio. Esta informação deve ser tida em consideração em 
doentes com ingestão controlada de sódio. A administração concomitante de ipilimumab 
e vemurafenib não é recomendada. Interacções medicamentosas e outras formas de 
interacção: O ipilimumab é um anticorpo monoclonal humano. Não foram observadas 
interações farmacocinéticas fármaco-fármaco clinicamente relevantes entre o ipilimumab e 
paclitaxel/carboplatina, dacarbazina ou o seu metabolito 5-aminoimidazol-4-carboxamida. 
A utilização de corticosteróides sistémicos no basal, antes do início de ipilimumab, deve ser 
evitada. No entanto, os corticosteróides sistémicos ou outros imunossupressores podem 
ser utilizados após o início de ipilimumab para tratar as reacções adversas imunitárias. 
Uma vez que a hemorragia gastrointestinal é uma reacção adversa com ipilimumab, os 
doentes que requerem terapia anticoagulante concomitante devem ser monitorizados 
cuidadosamente. Fonte: RCM aprovado em 18 de Dezembro de 2013. Medicamento de 
receita médica restrita. Nome e morada do representante do titular da autorização 
de introdução no mercado: Bristol-Myers Squibb Farmacêutica Portuguesa, S.A. 
Quinta da Fonte, 2774-523 Paço de Arcos. Para mais informações deverá contactar o 
representante do Titular da Autorização de Introdução no Mercado. 

Este medicamento está sujeito a monitorização adicional. Pede-se aos pro� ssionais 
de saúde que noti� quem quaisquer suspeitas de reações adversas através do sistema 
nacional de noti� cação.
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Caros Colegas,
Começo por manifestar publicamente o meu agra-
decimento a todos que estiveram envolvidos na 

9.ª Reunião da AEOP em Tomar. O objetivo passou pelo 
envolvimento do maior número de pro�ssionais da área de 
oncologia neste evento. 
Este ano estiveram 350 enfermeiros oncologistas inscritos. 
É um marco para a associação, um desa�o partilhado com 
todos, enfermeiros palestrantes, organização e promotores 
da reunião. Vivemos tempos complicados a nível social e 
económico, mas não podemos, enquanto responsáveis pelos 
cuidados de excelência aos doentes oncológicos, deixar de 
investir no conhecimento de Enfermagem e especi�ca-
mente na oncologia. A visibilidade da AEOP na sociedade 
é a vossa visibilidade como enfermeiros oncologistas, temos 
que ser resilientes e, junto dos órgãos de soberania, manter o 
desejo da especialização da enfermagem oncológica.

Previsivelmente a doença oncológica vai aumentar mundial-
mente e em paralelo à esperança de vida das pessoas. Vamos 
ter mais pessoas doentes com cancro, sendo que algumas 
são pessoas idosas, mais dependentes de cuidados. O 
Conselho Europeu considera que cada país da união deve 
ter um quadro de enfermeiros especialistas na área de onco-
logia para prevenir eventos catastró�cos. Temos uma nova 
bastonária e um mandato de 4 anos para construir um novo 
futuro, vamos acreditar.

A nossa colega Teresa Fraga acreditou quando um dia 
desejou uma unidade de cuidados continuados para crianças. 
Devemos sentir orgulho pela sua grandeza. Publicamos a 
sua entrevista neste número da Onconews onde ela nos 
apresenta o projeto, inovador e primeiro em Portugal.

Em termos de artigos, publicamos nesta revista 3 artigos 
de revisão. Um é sobre Nutrição e Qualidade de Vida no 
doente com anorexia e caquexia em cuidados paliativos. O 
outro é sobre o processo de construção de um programa 
Psicoeducativo em Oncologia após uma revisão sistemá-
tica da literatura sobre a matéria. O tercerio incide sobre o 
controlo da dispneia na pessoa com cancro pulmão.

Informamos ainda que estamos a elaborar o programa 
de enfermagem para o 12.º Congresso Nacional  Cancro 
Digestivo em Outubro, e para o Simpósio Nacional da 
Sociedade Portuguesa de Oncologia em Novembro. Parti-
cipem e estejam connosco contribuindo com a vossa expe-
riência. O nosso sucesso é o sucesso de todos. Estamos 
também a trabalhar num projeto nacional denominado 
Learn to Teach, numa parceria com a MSD, na área da 
gestão da terapêutica imunológica, que envolve 11 Centros 
Hospitalares.

Entramos no período de Férias, pelo que desejo a todos que 
as aproveitem na melhor das possibilidades. Continuaremos 
a inovar e continuamos a contar convosco.

Até sempre e boas leituras.

Presidente AEOP
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[onco.news] Sendo Enfermeira duma 
Unidade de Cuidados Intensivos de 
um Hospital Central, em contacto 
frequente com crianças em fase 
paliativa, este projecto surgiu porquê, 
como e quando?
[Teresa Fraga] Os Cuidados Paliativos 
Pediátricos são definidos como cuidados 
ativos, totais e integrais do corpo, mente 
e espírito da criança, incluindo o apoio à 
família. O seu objetivo não se prende com 
a cura, pelo contrário, incide em áreas 
relacionadas com o alívio do sofrimento. 
Esta realidade, no contexto nacional, é 
ainda muito recente, sendo que apenas 
no séc. XXI se começou a abordar esta que 
é uma das temáticas mais importantes na 
Pediatria. A aposta na formação junto dos 
profissionais de saúde é fulcral para que se 
iniciem estes cuidados com a maior brevi-
dade após o diagnóstico, independente-
mente do prognóstico e tratamento. Os 
Cuidados Paliativos devem andar de mãos 
dadas com cuidados de foro curativo.
A Associação Nomeiodonada é uma IPSS e 
foi criada a 15 de Dezembro de 2010, por 
profissionais de saúde da área da Pedia-
tria. Tem como missão prestar serviços 
de apoio de natureza moral e material 
a pessoas e grupos que deles careçam, 
nomeadamente a pais e familiares com 
vivências em cuidados intensivos neona-
tais e pediátricos, promovendo um equi-
líbrio bio-psico-social e familiar, pros-
seguindo o bem-estar destes através da 
solidariedade e ajuda que a Associação vai 
desenvolver e prestar.
Na sequência do trabalho já realizado, 
entendeu a Associação avançar para um 
projeto de construção de uma Unidade de 
Cuidados Continuados e Paliativos Pediá-
tricos (crianças dos zero aos dezoito anos) 
denominado Kastelo.

en
tr

ev
is

ta
 a

Enfermeira 
Especialista em 
Saúde Infantil e 
Pediátrica 
Pós-Graduação em Cuidados 
Paliativos Pediátricos pela 
Universidade Católica de 
Lisboa. Exerce funções no 
Centro Materno Infantil do 
Norte, Serviço de Cuidados 
Intensivos Pediátricos. 
responsável pela abertura 
da 1.ª Unidade de Cuidados 
Paliativos Pediátricos 
inserida na rede nacional 
de Cuidados Continuados 
Integrados.

este espaço reflete apenas e tão só a opinião dos entrevistados sobre diversos temas atuais que direta ou indiretamente estejam ligados à oncologia
entrevista com…

Sonhar é dar 
vida aos dias 
e concretizar 
objetivos.
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Este projeto é o resultado 
de um sonho de duas 
Enfermeiras, que diaria-
mente contactam com 
uma realidade dolorosa 
e por vezes sem solução. 
Como profissionais de 
saúde não poderiam ficar 
indiferentes a todas estas 
situações e sonhos dos 
pais, que por vezes ficam 
adiados ou interrompidos.
O Kastelo (primeira 
Unidade Pediátrica de 
Cuidados Continuados 
e Paliativos, inserida 
na rede nacional de 
Cuidados Continuados 
Integrados) vai iniciar 
uma nova etapa nos 
cuidados administrados 
à criança com doença 
crónica. Os seus objetivos 
variam entre a promoção 
da qualidade de vida da 
criança e de fatores de 
esperança e a realização 
de desejos e sonhos. O 
poder da realização de 
um sonho transcende 
qualquer certeza absoluta no alívio do 
sofrimento e da dor da criança pois, por 
momentos, a realidade torna-se especial 
e um herói nasce.

A magnificência desta fase de transição 
nesta faixa etária traz subjacente um 
sofrimento permanente para os pais e 
para quem cuida?
Cuidar é estar disponível para tratar a 
criança/família na vertente física, psico-
lógica e social. É incluir a família nos 
cuidados ao seu filho, dando toda a infor-
mação adequada, respeitando os valores 
e as crenças de cada um.
Esta é a missão do Kastelo: a criança e o 
seu bem-estar em primeiro lugar. Tudo 
foi pensado em prol da criança, desde 
a mobília, espaços interiores, jardim e 
parque infantil. Pela primeira vez existe 
um espaço criado à sua medida e não 
adaptado a si.
“Vamos dar vida aos dias e não dias à 
vida”. Este é o nosso lema de trabalho. 
Vamos transformar um minuto numa 
hora, uma hora num dia, e cada trata-

mento uma batalha entre o bem e o mal. 
Deixamos rotinas para trás e focamos os 
esforços do profissional de saúde nas 
prioridades da criança. A humanização 
dos cuidados é essencial.
Claro que nunca poderemos deixar a família 
de lado. Em todo este processo a família 
estará numa posição extremamente impor-
tante. É ela que melhor conhece o seu filho, 
mas também a que mais é ignorada. Todo o 
seu conhecimento será tido em conta, mas 
pela primeira vez também será integrada 
quer nas atividades preparadas para o seu 
filho quer  também nas que serão prepa-
radas para si, desde momentos de lazer a 
apoio psicológico e social.
Neste processo todo, para além da 
criança e da sua família está o profis-
sional de saúde. Um profissional que 
entra ao serviço e apenas se preocupa 
com a criança e o seu bem-estar, que sabe 
escutar mas sem emitir juízos de valor, 
educado e com noção de que a felicidade 
da criança e da família são uma das suas 
maiores preocupações e objectivos de 
trabalho. 

A equipa multidisci-
plinar foi sensibilizada 
e motivada para a 
missão muito peculiar 
do Kastelo!
De referir que o corpo 
de voluntariado será 
uma mais-valia e 
um dos ícones desta 
Unidade.
Com tudo isto, espe-
ramos abrir um caminho 
para um futuro em que 
teremos crianças com 
necessidades especiais 
sem qualquer barreira 
para a sua felicidade e 
famílias apoiadas em 
todas as suas necessi-
dades.  

Como está organizada 
a Unidade em termos 
de estrutura e em 
termos de cuidados; a 
constituição da equipa 
multidisciplinar e o  
processo de admissão 
das crianças  à 
Unidade?

 A equipa é constituída por 30 profissio-
nais, desde Médicos, Enfermeiros, Fisio-
terapeuta, Assistente Social, Psicólogo 
e Assistentes Operacionais, Voluntários, 
entre outros.
Todos os profissionais foram formados 
nesta área antes da abertura do Kastelo. A 
organização e planeamento  dos cuidados 
é feita pela Diretora Técnica e Diretora 
Clínica  do Kastelo.
Os critérios de referenciação são estabele-
cidos pelas equipas de coordenação local 
e arS norte. o Kastelo não está envolvido 
na referenciação, apenas recebe.

Como Enfermeira pioneira deste auda-
cioso projecto nacional, que mensagem 
deixa para os seus colegas da AEOP!
Nunca desista dos seus sonhos. “Sonhar é 
dar vida aos dias e concretizar objetivos.” 
Sabendo que, mesmo do “Meiodonada” 
é possível construir-se Kastelos com 
“Projetos de Vida”!

Vamos dar 
vida aos dias 
e não dias à 
vida.
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anorexia-caquexia, nutrição e 
qualidade de vida no doente com 
cancro em cuidados paliativos

resumo: O diagnóstico e o prognóstico do cancro determinam e orientam o plano de cuidados em 
termos nutricionais em cuidados paliativos. Atendendo à prevalência do Cancro em Portugal, que 
está na origem de 20 a 25% de um total de 60% das mortes resultantes de doenças crónicas evoluti-
vas, deverá atender-se à presença de estados de desnutrição, em doentes com Cancro em Cuidados 
Paliativos. Embora os dados disponíveis escasseiam, poderemos afirmar que, estatisticamente, a 
incidência se situa entre os 30 e 50% dos casos. Ainda, 40 a 80% dos doentes oncológicos avalia-
dos nutricionalmente por perda de peso apresentam desnutrição, agudizada no Cancro do trato 
digestivo e carcinoma de Cabeça e Pescoço. 

Apesar da reduzida informação atualizada sobre o estado da arte em Portugal, este artigo de cará-
ter teórico, marcadamente reflexivo, sustenta a sua exposição numa revisão da literatura de na-
tureza diversa em nutrição, enfermagem, serviço social e medicina, publicada entre 2005 e 2014, 
bem como na análise e observação no campo da praxis. 

Preconizam-se como objetivos: (1) Colocar em evidência os desafios que se colocam no âmbito da 
nutrição em cuidados paliativos, por parte das equipas em saúde; (2) Propor uma abordagem sis-
témica embora personalizada, multidisciplinar e integrada à pessoa doente e à família; (3) Sugerir 
práticas reflexivas que permitam transpor modelos meramente biomédicos para modelos ética e 
deontologicamente exigentes que contribuam para a humanização dos cuidados perante os desa-
fios de gestão em saúde. 

Conclui-se que alimentar em oncologia é cuidar, prática que não se firmará sem espaço para algu-
ma controvérsia fundeada em princípios éticos. Um plano alimentar nutricional adequadamente 
definido responderá objetivamente a um universo de multiplicidade de estadios e de complexos 
enredos culturais, muito valorizados pelas ciências sociais.

As dimensões éticas do cuidar implicam processos relacionais e compromissos morais de proteção, 
de dignificação e humanização da prestação de cuidados, nomeadamente no domicílio. 

palavras-chave: Qualidade de Vida; Cancro; Anorexia-Caquexia; Dor Total; Nutrição.  

abstract: The diagnosis and prognosis of cancer determine and guide the care plan in terms of 
nutritional status in palliative care. Given the prevalence of cancer in Portugal, which is at the 
origin of 20 to 25% of a total of 60% of the deaths resulting from chronic progressive disease, 
reference should be made in case of malnutrition in patients with cancer in palliative care. Although 
the available data is in short supply, we can say that statistically, the incidence is between 30% 
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Mestre em Cuidados Continuados e 
Paliativos, Universidade de Coimbra 
madalenafgg@gmail.com

Manuel Luís Capelas
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Introdução
O conceito de qualidade de vida (QdV) associado aos 

cuidados em nutrição e hidratação do doente oncológico 
em cuidados paliativos é subjetivo e frequentemente asso-
ciado a dilemas éticos de ordem multidimensional tão 
complexos quanto a natureza humana.

A noção de QdV neste contexto tende a re«etir o que, à 
partida, cada sujeito apreende e/ou evidencia de modo mais 
ou menos explícito como sendo algo que proporciona ou 
re«ete bem-estar ou conforto. Estas evidências de âmbito 
mais ou menos lato alteram-se de acordo com nuances 
circunstanciais, face à sua condição social, económica ou, 
ainda, de saúde. Embora fundamental em termos de qua-
lidade da prestação e no âmbito também da satisfação do 
doente, veri�ca-se que a de�nição de QdV na maioria dos 
artigos que apresentam instrumentos para sua avaliação 
acaba por não ocupar uma posição de destaque.

Ainda assim, o discurso sobre a relação entre a saúde e 
QdV remonta a uma abordagem aristotélica, identi�cada 
então com um estado de espírito, vindo a a�rmar-se a partir 
da década de sessenta, pela sua forte in«uência na gestão de 
recursos em saúde, com signi�cativa prevalência das doen-
ças oncológicas, e não apenas como mero objeto de desejo. 

A este propósito, Minayo, Hartz, & Buss (2000) fazem 

referência a estudos sobre QdV que revelam uma inspi-
ração essencialmente medicalizada, adotando uma visão 
bioestatística e economicista da saúde. Também a este 
propósito, acrescentam que os estudos são funcionalistas e 
focalizados no custo-efetividade. 

O termo “qualidade” em função da sua natureza abs-
trata, ao expressar boa qualidade, viria também a ganhar 
maior relevância no domínio da gestão de recursos em 
saúde por via de uma maior ênfase no discurso e na prá-
tica médica (Canavarro, M.C.; Pereira, M.; Moreira, H.; 
Paredes, 2010).

Apesar do dualismo presente neste âmbito, “[…] o can-
cro poderia considerar-se um problema de saúde pública, 
com “um aumento das intervenções dirigidas às doenças 
crónicas em relação às agudas com relevância da avalia-
ção da QdV, […]”(Nunes, 2006, p. 61).  O diagnóstico e 
o prognóstico na presença do cancro determinam e orien-
tam o plano de cuidados, desa�ando e sacudindo a pessoa 
doente cujos re«exos incidem nos familiares e nos pro�s-
sionais em saúde.

Os pro�ssionais são conduzidos a uma perceção do 
próprio existir que exige destes compromissos pessoais e 
ético-pro�ssionais, perante o desa�o de cuidar e dos quais 
depende a QdV do doente.

and 50% of the cases. 40% to 80% of cancer patients evaluated nutritionally for weight loss, have 
malnutrition, exacerbated in cancer of the digestive tract and head and neck carcinoma.
Despite the reduced-date information on this subject in Portugal, this theoretical article is also 
reflexive and supports it’s exhibition in a revision of the literature of different nature, in areas such 
as nutrition, nursing, social work and medicine, published between 2005 and 2014 as well as in the 
analysis and observation in the field of praxis.
This article sets out the following objectives: (1) To highlight the challenges faced in nutrition 
in palliative care by the health teams; (2) To propose a systemic, though personalized and 
multidisciplinary, approach to the sick person and is family; (3) To suggest reflexive practices which 
transpose merely biomedical models, for an ethical practice and contribute to the humanization of 
care and respond to the challenges of health management.
Then, we may conclude that if nurture in oncology is an act of caring, it shall not be established 
without space for any necessary debate based on ethical principles. A properly defined nutrition 
should respond objectively to a universe of multiplicity of stages and complex cultural storylines, 
highly valued in the social sciences. The ethical dimensions of care processes require relational 
processes and moral commitments of protection, of dignity and humanization of provision of hospital 
care and home care.

keywords: Quality of life; Cancer; Anorexia and cachexia; Total Pain; Nutrition.
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evidência a potencialização da realização por via de uma 
vida em relação que busca sustentar a bene�cência e não 
male�cência na justa medida. Concretiza-se na humani-
dade a humanitude por via da prática pro�ssional (Simões, 
Mário; Rodrigues, 2011).

1. Nutrição: sua importância no plano de 
cuidados
A valorização da QdV conduziu a um inestimável e 

conciso progresso para a crescente humanização dos cui-
dados prestados aos doentes oncológicos. 

Deste modo, os cuidados paliativos vieram possibilitar 
uma abordagem holística à pessoa cuja doença ameaçadora 
da vida condiciona a autonomia e viola o acesso ao prin-
cípio básico da existência e o direito à vida. Os cuidados 
paliativos promovem o alívio do sofrimento, no qual a dor 
se inclui, quase sempre total, rea�rmando a vida e a morte 
como processos naturais (Combinato & Queiroz, 2006).

Neste contexto, a avaliação da QdV relacionada com a 
saúde, associada à alimentação e hidratação em cuidados 
paliativos, tende a melhorar substancialmente a prestação 
de cuidados, permitindo uma monitorização do processo de 
ajuda com a presença de um diagnóstico mais preciso e uma 
maior economia de recursos e efetividade no tratamento.

 Apesar de persistirem dúvidas relativamente à relação 
da alimentação com a QdV (Ravasco, Monteiro-Grillo, 
Vidal, & Camilo, 2005), considera-se irrefutável a inte-
gração de cuidados nutricionais, não apenas para a auto 
perceção de si mesmo, mas também para o sucesso no con-
trolo dos sintomas, da adesão terapêutica, do conforto, da 
capacidade funcional e da sobrevida do doente.  

Os cuidados de nutrição deverão ter uma base cien-
tí�ca e procurar dar respostas às questões que se colocam 
na relação do ser humano com os alimentos e dos quais 
depende para preservar a sua existência. A alimentação 
possui dimensões de alcance �siológico, social e emocio-
nal, com a presença de rituais alimentares, impregnados 
de fortíssimo simbolismo. Estes, associados à presença de 
sensações de prazer e convivialidade, quando de satisfação 
de�citária, podem na presença do cancro e na generalidade 
dos doentes em cuidados paliativos condicionar a sua QdV 
e até a sua sobrevivência.

O ato de alimentar assume então uma dimensão mais 
lata e potencial, quer em âmbito institucional quer domi-

Atendendo à prevalência do cancro em Portugal, que 
de acordo com a Direcção Geral da Saúde (2005) está na 
origem de 20 a 25% de um total de 60% das mortes resul-
tantes de doenças crónicas evolutivas, deverá atender-se à 
presença de estados de desnutrição em doentes com cancro 
em cuidados paliativos. Embora os dados disponíveis escas-
seiam, poderemos a�rmar que a incidência se situa entre 
os 30 e 50% dos casos (Nunes, 2006, p. 61). Ainda, 40 a 
80% dos doentes oncológicos avaliados nutricionalmente 
por perda de peso apresentavam desnutrição, tendencial-
mente agudizada no Cancro do trato digestivo e carcinoma 
de Cabeça e Pescoço ( Nunes, 2006, p. 61).

 Deste modo, a avaliação da temática associada à garan-
tia e preservação da QdV nestes doentes, associada à nutri-
ção, como prevenção ativa e precoce da anorexia ou da perda 
espontânea e não intencional de apetite, �ca legitimada.

Atende-se deste modo que a localização e a tipologia 
do cancro in«uenciam a perda gradual de apetite, e por 
consequência da falta de ingestão de nutrientes essenciais, 
assentindo a progressão da doença. Em oncologia, a dete-
rioração nutricional é de origem multifatorial, resultando 
da presença de comorbilidades de gravidade acentuada 
frequentemente associadas à idade avançada dos doen-
tes, maioritariamente do sexo masculino. No entanto, está 
associada também a estilos de vida desadequados e, mui-
tas vezes, a um pior prognóstico. Assiste-se a uma astenia 
generalizada, ou seja, da caquexia associada a uma pro-
gressiva e diminuta e�cácia da terapêutica com disfagia, 
náuseas, vómitos ou diarreia. Deste modo, preconiza-se o 
alívio do sofrimento de doentes crónicos e terminais e dos 
seus familiares com base no conhecimento do que deter-
mina esse mesmo sofrimento (Circular Informativa nº 29/
DSPCS de 07/07/2006).

 Se alimentar em oncologia é sinónimo de cuidar, em 
boa verdade poderá constituir-se como espaço para alguma 
controvérsia. Por um lado responde adequadamente a um 
universo, cujo paradigma celular se reveste de uma multi-
plicidade de estádios, por outro confronta-se com comple-
xos enredos culturais. 

As dimensões éticas do cuidar implicam processos 
relacionais e compromissos morais de proteção, de dig-
ni�cação e humanização da prestação de cuidados. Deste 
modo, é transposto um paradigma individual dando lugar 
a um paradigma relacional personalizado. É colocada em 
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assegurando-se a ingestão de suporte apropriado e/ou 
suplementos que respondam às necessidades individuais.”

Os critérios do diagnóstico desta síndrome resultaram 
da avaliação feita em um grande número de doentes ao 
longo de vários estudos desenvolvidos pelo North Cen-
tral Cancer Treatment Group. Assim, estabeleceram-se 
como critérios para o diagnóstico: “1) perda de peso de 
pelo menos 2,2 kg nos 2 meses precedentes e/ou ingestão 
calórica diária inferior a 20 kcal/kg; 2) o doente expressa 
o desejo de aumentar o peso, o apetite; 3) a opinião da 
equipa de saúde é de que o ganho de peso será bené�co 
para o doente” (Capelas, 2008). 

No tocante a esta temática, a anorexia é multifatorial, 
presente entre 80% a 90% dos doentes terminais. Esta é 
mais prevalente em doentes com cancro da cavidade oral, 
do pulmão ou da próstata, e mais raramente nos hemato-
lógicos e da mama, sendo a incidência substancialmente 
superior em doentes com carcinoma gástrico. De referir 
que esta ocorrência apresenta uma base de incidência de 
50%, e 54 a 70% apresentam perdas de peso em fases mais 
precoces da doença e 15 a 25% dos doentes estão anoréti-
cos no momento do diagnóstico, o que representa uma das 
principais causas de internamento em cuidados paliativos 
com uma incidência de 85%, sendo este um fenómeno 
paraneoplásico, podendo anteceder o diagnóstico clínico. 
Dos doentes hospitalizados, pelo menos 45% perdem 
mais de 10% do seu peso e 25% perdem mais de 20% do 
seu peso inicial, podendo atingir valores superiores a 30%. 
Este é o maior fator de impacto na morte de 20 a 40% 
dos doentes em cuidados paliativos (Bruera, E.; Neumann, 
1998), (Ripamonti, C.; Bruera, 2004), (Twycross, 2003), 
(Gonçalves et al; Barbosa & Neto et al, 2010).

A dor, frequentemente associada a xerostomia, muco-
site, disfagia, alterações abdominais ou outras, constitui-
-se como um sintoma que, embora vital, exerce grande 
impacto sobre a QdV. De acordo com a mesma fonte, a dor 
assume contornos insidiosos e impactantes “in«uenciando 
[o] humor, [a] mobilidade, [o] sono, a ingestão alimentar 
[com alteração do paladar e as] atividades da vida diária”. 

De acordo com um estudo recente sobre o controlo de 
sintomas em cuidados paliativos, veri�cou-se junto dos par-
ticipantes alguma variabilidade e diminuição da frequência 
total dos sintomas em quatro principais momentos de obser-
vação: Na admissão e sete dias após o internamento, em que 

ciliar, com repercussões na autoimagem e possível isola-
mento social.

 Entende-se assim a promoção do auto cuidado em 
termos alimentares como um fator decisivo para o prolon-
gamento do plano de cuidados holísticos, credibilizando o 
conceito de QdV também junto dos cuidadores informais 
ou familiares.

 Em rigor, “a má nutrição é comum em pacientes com 
cancro [e] muitos fatores contribuem para a perda de peso, 
como a diminuição de ingestão alimentar e as alterações 
metabólicas resultantes de uma resposta in«amatória” 
(Reiriz, Motter, Buºon, VScatola, Fay, & Manzini, 2008, 
p. 151). Face a esta questão, importa assim desenvolver 
uma breve incursão sobre os principais contornos da sín-
drome da Anorexia-Caquexia.

2. Síndrome Anorexia-Caquexia
Há mais de 2400 anos, Hipócrates falava já em 

Caquexia (Nunes, 2006, p. 62) “ […]: a carne é consumida 
e transforma-se em água […]. O abdómen enche-se de 
água, os pés e as pernas incham; os ombros, clavículas, 
peito e coxas de�nham […] essa doença é fatal”. 

O Homem sofre quando experimenta qualquer mal, 
doença ou infortúnio. De acordo com abordagens teo-
lógicas e �losó�cas, o mal constitui-se como um desa�o 
inigualável para quem dele padece e, fundeado em uma 
experiência dolorosa, faz emergir questionamentos sem 
�m, objetivando respostas para a sua causa, mas também 
uma �nalidade. A perceção trata-se sempre, a�nal, de uma 
questão de sentido e, mais importante do que discutir esta 
ou aquela manifestação, será indagar sobre a sua natureza. 

A avaliação nutricional revela-se importante já que a 
anorexia representa um severo estado de má nutrição com 
uma involuntária perda de peso e massa muscular, nor-
malmente superior a 5-10% do peso pré-morbidez, (Twy-
cross & Wilcock, 2001); (Inui, 2002); (Martignoni, 2003); 
(Davis, MP; Dickerson, 2000). De acordo com a Unidade 
de Missão para os Cuidados Continuados Integrados, 
2008, valores superiores a 10% do peso normal nos últimos 
6 meses, ou superiores a 5% no último mês pode indiciar 
desnutrição [sugerindo-se uma avaliação para cada caso, 
não só da perda de massa gorda mas de massa corporal 
(ponderal), nomeadamente através de medições antropo-
métricas, parâmetros bioquímicos e anamnese alimentar], 
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os que mais se registaram foram a astenia e a dor; quarenta e 
oito horas antes da morte, a astenia e a sonolência; e no dia do 
óbito, os sinais de desconforto” (Sousa, 2012).

Sabe-se que a síndrome anorexia-caquexia é condicio-
nada por se apresentarem di�culdades em distinguir a sua 
especi�cidade, aspeto este que aumenta a debilidade gene-
ralizada, a dor e o sofrimento.

 
 
 
 
 
 
 
 
 
 
 
 
 
 
 
 
 

Cancro

Desnutrição Astenia

Caquexia

Anorexia Alterações
Metabólicas

Mediadores Tumorais
Mediadores Humorais

Aumento da Morbilidade
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Figura 1: Mediadores do processo caquético
A resposta do doente com cancro, quando caquético, carateriza-
-se pela presença de anorexia bem como por profundas alterações 
metabólicas que precipitam uma acelerada perda de peso e grande 
debilidade muscular esquelética e cardíaca.

De referir que, de acordo com Argilés, Busquets, López-
-Soriano, & Figueras (2006, p. 5) “la pérdida de masa 
muscular afecta no sólo de un 20% al músculo esquelé-
tico, sino también al cardíaco, lo que puede ser el origen 
de disfunciones en este órgano, las cuales puedem llegar a 
representar más de un 20% do los fallecimientos associa-
dos al cáncer.”

Embora a caquexia de origem neoplásica origine um 
grande desgaste tecidular como os descritos, afeta também 
outros órgãos como o fígado, o baço, os rins e glândulas 
suprarrenais, que podem inclusivamente verem aumen-
tado o seu peso e volume.

Clinicamente a caquexia assume assim uma grande 

in«uência na sobrevida da pessoa doente já que existe uma 
correlação inversa entre o grau de caquexia e a sobrevivên-
cia do doente, de acordo com o tipo de tumor, que pode 
variar entre os 20% e os 80% (Argilés et al., 2006).

 Em rigor, a caquexia deriva de dois aspetos funda-
mentais. De uma parte, de uma demanda extraordinária 
de aporte calórico pela presença de um tumor e de uma 
má nutrição decorrente de uma débil ingestão alimentar, 
com alterações metabólicas determinantes, como as que se 
indicam na tabela n.º 1.

Prevalece o ponto de vista que a caquexia neoplá-
sica decorre essencialmente de perturbações metabóli-
cas decorrentes do cancro. De acordo com o descrito por 
Argilés no seu estudo de 2006 sobre a �siopatologia da 
caquexia, pensou-se durante muito tempo que estes desa-
justes proteicos eram causados por segregações do próprio 
tumor, ou por interação das células do tumor com as do 
paciente. Apesar disso, sabe-se hoje que estes fatores pro-
cedem fundamentalmente da resposta do paciente ao cres-
cimento tumoral. 

Anorexia

Hipofasia;

Náuseas e vómitos;

Obstrução mecânica e má absorção.

Alterações Metabólicas

Intolerância à glucose;

Incremento da gliconeogénese hepática;

Ativação lipolítica adiposa;

Perda de proteínas musculares;

Alteração hormonal;

Quadro inflamatório generalizado.

Tabela 1: Patogénese da síndrome de anorexia-caquexia

Da caquexia resultam recorrentemente prognósticos 
desfavoráveis e respostas diminutas aos planos terapêuti-
cos, com uma acentuada diminuição da QdV da pessoa 
doente e fraca adesão ao plano alimentar.

Ainda de acordo com estudos desenvolvidos na área 
da bioquímica e biologia molecular, poder-se-á considerar 
que a anorexia é antes uma consequência da caquexia do 
que uma das suas causas, tendo em conta que esta também 
se manifesta após uma acentuada perda de peso.
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O que se assume de forma clara, é o fato de se veri�car 
um ciclo, poder-se-á dizer de retroalimentação positiva, 
entre a debilidade progressiva e a falta de apetite, e que 
estas se agravam mutuamente. 

O tumor maligno liberta substâncias nefastas ao 
mesmo tempo que estimula o sistema imunitário a libertar 
citoquinas. Este mecanismo origina a decomposição quí-
mica das gorduras no organismo com elevado gasto pro-
teico, ao qual o doente debilitado não consegue responder, 
instalando-se a síndrome (Bruera, 1997).

Ainda se pensa que a síndrome de anorexia-caquexia 
possa ser induzida não apenas pelo cancro mas também 
pela terapêutica. Os pacientes caquéticos não toleraram 
facilmente os tratamentos antineoplásicos, como por 
exemplo a cirurgia, a quimioterapia ou outros, embora, de 
acordo com estudos realizados, se aceite que a de�ciente 
regulação da leptina, segregada pelo tecido adiposo e com 
in«uência na atividade do hipotálamo, e do neuropeptí-
deo Y, forte estimulador do apetite, possam atuar deci-
sivamente para a instalação desta síndrome. Também na 
ausência, por fatores tumorais, das melanocortinas regula-
doras da memória, do comportamento, do apetite, da imu-
nidade e da temperatura corporal, opera-se a indução de 
anorexia e caquexia posterior (Inui, 2002), (Capelas, 2008).

Estudos realizados em França por Crenn, Pascal; Bou-
teloup, Corinne; Michallet, Mauricette; Senesse (2012) 
indicam que uma perda de peso superior a 10% em cirur-
gia e superior a 5% em oncologia médica aumenta o risco 
de complicações pós operatórias e de toxicidade por qui-
mioterapia e radioterapia, muitas vezes contornada por um 
maior aporte hídrico. 

Sabe-se que os doentes �cam mais sensíveis aos efeitos 
secundários da terapêutica e apresentam ainda claras mani-
festações inequivocamente decorrentes de anormalidades 
metabólicas. Destes fatos decorrem implicações também 
em termos nutricionais, suscitando-se um cuidadoso e 
comprometido suporte nutricional já que se sabe que o ape-
tite e a capacidade para comer são descritos como os fatores 
mais importantes para a QdV do doente. Estes assumem 
representação tanto em aspetos físicos quanto psicológicos, 
com claras repercussões na adesão ao plano terapêutico que, 
como se sabe, não se restringe a prescrições farmacológicas.

Na verdade, Sousa (2012) con�rma a necessidade de 
intervenções não farmacológicas como a de apoio emo-

cional na presença de xerostomia, sede, halitose, ansiedade, 
fadiga, isolamento, tristeza, disfagia, dor, nomeadamente 
odinofagia, sono ine�caz, confusão, problemas socioeco-
nómicos ou falência da autonomia, por exemplo, con�r-
mando-se a ideia de se estar na presença de uma dor total, 
conceito introduzido por Cicely Saunders. 

3. Suporte nutricional
Do ponto de vista nutricional, o plano de cuidados 

individualizados deverá obedecer a uma estratégia de�-
nida, substancialmente orientada para o bem-estar do 
doente. Tenderá para uma adaptação a uma redução na 
ingestão, ao mesmo tempo que procurará manter a sensa-
ção de prazer e satisfação na deglutição de alimentos e de 
líquidos. A ingestão pelos meios tradicionais, em peque-
nas quantidades, deve ser privilegiada enquanto prática 
exequível, valorizando-se o reforço pessoal nas pequenas 
concretizações, mas substanciais ao nível psicossocial, logo 
para a QdV do doente que, desadaptado, enfrenta o medo 
e entraves no relacionamento social e familiar (Twycross & 
Wilcock, 2001), (Twycross & Wilcock, 2001).

Recomenda-se privilegiar e atender às preferências 
alimentares do doente, bem como aos hábitos de vida 
associados aos prazeres da comida. Deve também evitar-
-se alimentos ácidos ou demasiado quentes. Estes proce-
dimentos deverão ser, preferencialmente, supervisionados 
por pro�ssionais especializados na área da nutrição, que 
determinarão o valor nutricional de aporte proteico e caló-
rico bem como o número de doses diárias a ministrar. 

O uso de ervas aromáticas podem, em caso de aversão 
a determinado alimento, ou alterações do paladar, melho-
rar a adesão do doente. O aumento do número de refei-
ções diárias, pobres em lípidos, poderão reduzir as náuseas 
e vómitos, bem como as de valor proteico e calórico subs-
tancialmente superior, poderão ajudar em casos de sacie-
dade precoce.

De realçar que a decisão de fornecer ou não o suporte 
nutricional ao doente requer o reconhecimento da vontade 
do mesmo, a apreciação das suas expetativas, bem como 
das da rede de suporte familiar, cumprindo-se de acordo 
com a autora deste artigo a “Aritmética da QdV”. Esta fór-
mula permite, com recurso a uma boa comunicação, alcan-
çar os resultados correspondam a expetativas justamente 
dimensionadas e a ações de exequibilidade dirigida. 
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Em rigor, forçar o doente a ingerir alimentos contra a 
sua vontade, ou sujeitá-lo a uma pesagem diária, não con-
tribui para a melhoria da sua QdV e acentua o sentimento 
de insucesso por parte deste quanto à adesão terapêutica.

Em alguns casos e na impossibilidade mecânica para 
consumo e perda de mobilidade do aparelho gastrointesti-
nal [muito frequente], poder-se-á considerar a introdução 
de metoclopramida, aumentando a sensação de plenitude 
gástrica, embora os agentes progestagénicos, em oposição 
aos corticoides, proporcionem um maior bem-estar, uma 
melhoria no apetite e no peso (Bruera, 1997).

Embora se reconheça que “[…] as alterações metabó-
licas presentes na Anorexia Caquexia não sejam reversí-
veis com o aumento de ingestão calórica” (Barbosa &Neto, 
2010, p.187), colocam-se por vezes questões complexas de 
ordem prática, instrumental e de contornos éticos, nome-
adamente no tocante à tomada de decisão na manutenção 
do plano de cuidados nutricionais.

O estudo de Campos et al. (2011) refere que, quer os 
doentes quer os cuidadores, em algum momento do tra-
tamento, teriam recebido por parte da equipa multidisci-
plinar alguma explicação sobre a adoção da terapia nutri-
cional enteral, tendo estes reconhecido a sua importância 
para o seu familiar.

Em rigor, “o enfermeiro é, por excelência, o pro�s-
sional de saúde que, permanecendo mais tempo junto do 
doente, estabelece uma relação mais próxima com ele e 
com a família. É ao pro�ssional que geralmente o doente 
e família con�am informações de cariz pessoal, familiar, 
social, cultural e económico” (Lopes, Esteves, & Sapeta, 
2012, p.32), revelando-se um forte aliado enquanto refe-
renciador de primeira linha para o assistente social em 
internamento e no domicílio, bem como na observação de 
diretivas antecipadas de vontade.

Este mesmo estudo coloca em evidência a importância 
manifestada, por grande parte dos doentes e seus familia-
res, em aceder ao direito de escolher o momento de ini-
ciar a dieta enteral. Apesar desta prevalência, um número 
mais reduzido de doentes viria a delegar essa autoridade ao 
seu médico, numa clara assimetria relacional reconhecida. 
Muito embora se registe este canal comunicacional, de uma 
forma geral, todos admitiram terem recebido informação 
pouco clara e insu�ciente sobre a alimentação por sonda.

Apesar desta proximidade entre agentes facilitadores 

para a tomada de decisão e ensino para o auto cuidado, de 
acordo com Alves (2013, p. 27), “pouco se sabe como os 
enfermeiros fazem a avaliação da perda de peso e do estado 
nutricional na prática quotidiana de forma a fornecer o 
apoio adequado” apesar destes estarem “em situação pri-
vilegiada para contribuir […] para o processo de decisão.”

 Cabe no entanto referenciar que, de uma forma geral, 
“[…] os enfermeiros sentem que o seu papel nem sempre é 
claramente de�nido […] precisando de serem clari�cadas 
as suas responsabilidades [aquando da] tomada de deci-
são.” (idem, p. 23). 

Algumas questões são respondidas por Pinto (2012)
que apela para o fato de perto de 86% dos enfermeiros 
inquiridos no seu estudo considerarem que é frequente 
haver atitudes contraditórias dentro da equipa multidis-
ciplinar na decisão de suspender/continuar a alimentar o 
doente terminal.

Do seu estudo, conclui-se também que 95% dos 
enfermeiros defendem que se deve respeitar a vontade do 
doente terminal, caso este recuse alimentar-se. Também 
cerca de 85% não considera a suspensão da alimenta-
ção nestas circunstâncias uma prática negligente e 100% 
defende que suspender a alimentação num doente termi-
nal não é sinónimo de suprimir uma vida.

4. Desafios na adequação das terapêuticas na 
presença da síndrome de anorexia-caquexia
No acompanhamento ao doente com disfagia, preco-

niza-se a ingestão de líquidos e de alimentos pastosos a 
baixas temperaturas, acautelando uma ingestão lenta e cui-
dada, evitando-se alimentos que possam exacerbar a dor 
e o desconforto. Na presença de xerostomia, o reforço da 
hidratação é essencial, quer por meio de pequenos goles, 
quando praticável, placas de gelo, ou mesmo pelo uso de 
estimulação da saliva. 

Ainda, a hipodermóclise é um recurso importante em 
cuidados paliativos. Esta, pelas suas imensas vantagens que 
superam as suas possíveis desvantagens, pouco frequentes 
e ultrapassáveis, representa ganhos notórios em saúde. “A 
perfusão subcutânea oferece uma série de vantagens frente 
à perfusão intravenosa. Além da comodidade, tem pou-
cos efeitos adversos, é menos dolorosa e de fácil manejo 
tanto na conservação quanto na manipulação, favorecendo, 
assim, o cuidado no domicílio. Ainda melhora a autono-
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mia e a qualidade de vida do paciente (Pontalti, Sant, 
Rodrigues, Stein, & Longaray, 2012). Esta permite agir 
em caso de desidratação moderada no doente idoso, mas 
também para a prevenir a desidratação do doente termi-
nal, apesar de, como se sabe, colocarem-se questões éticas, 
deontológicas e culturais quanto à possibilidade da sua 
suspensão nestes casos. 

A este propósito, Pinto (2012) refere que mais de 87% 
dos enfermeiros partilha da ideia que a família pensa que se 
o doente terminal não for alimentado, este irá morrer à fome.

No entanto, Moreira (2010) defende que esta técnica é 
menos invasiva que a via endovenosa e tida como vantajosa 
por 51,2% dos doentes em �m de vida no domicílio e que 
responderam ao seu estudo.

 A mesma evita assim o recurso frequente ao serviço de 
urgências, contribuindo para um menor desgaste, quer dos 
doentes, quer dos cuidadores informais ou familiares. No 
entanto, 55% dos cuidadores revelaram di�culdades no seu 
manuseamento, valorizando o papel das equipas na comu-
nicação e no ensino para o autocuidado. Acrescente-se que, 
relativamente a este estudo, em 82% dos casos a aplicação 
era realizada pelos cuidadores, o que representa um forte 
contributo, entre outros no domínio da QdV, para a manu-
tenção destes doentes no domicílio. 

No entanto, “a renitência à mudança, o desconheci-
mento, a desmotivação e a falta de licenciamento de fár-
macos são alguns dos entraves com que os pro�ssionais de 
saúde se deparam no exercício das suas funções, sendo ainda 
um handicap à utilização da via subcutânea” (Lopes et al., 
2012, p.32). Também Pontalti et al. (2012, p. 204) atribuem 
à sua não utilização a “falta de experiência (41,9%), a falta 
de recursos humanos (38,7%), a falta de material (19,4%) e 
à não-aceitação dos pacientes (6,5%).

Com base no estudo de Pombo (2012), 62% dos 
enfermeiros desconhece a técnica da hipodermóclise, 
69% nunca administrou soros por via subcutânea e 62% 
nunca administrou terapêutica em perfusão por via  
subcutânea. 

Num outro ponto de vista, Pinto (2012) procurou 
indagar sobre a opinião dos Enfermeiros relativamente à 
alimentação do doente terminal. Apesar da sua formação 
em enfermagem, dos 74 pro�ssionais inquiridos, com ida-
des até aos 31 anos, e com uma experiência pro�ssional 
média de 7 anos, pouco mais de 66% possuía formação em 

cuidados paliativos. Quanto à média de horas de formação 
obtida era de aproximadamente de 73 horas.

Não obstante as limitações apresentadas, Gonçalves 
(2014) refere que a QdV dos doentes inquiridos no âmbito 
do seu estudo comparativo era boa, no entanto, a QdV no 
seu geral apresentou ordem média mais elevada no domi-
cílio com diferenças estatisticamente signi�cativas. Todos 
os doentes admitiram ter melhorias da sua QdV após a 
intervenção da equipa de saúde, valorizando a relação de 
proximidade e o ensino no domicílio por parte dos pro-
�ssionais visitadores. Apenas 11% escolheria o interna-
mento em Rede para descanso do cuidador. Assim sendo, 
a formação dos pro�ssionais em cuidados paliativos e a sua 
integração em equipas prestadoras de cuidados no domi-
cílio transforma-se hoje em imperatividade de um novo 
paradigma emergente. Pro�ssionais mais preparados res-
pondem de modo mais efetivo aos desa�os de gestão em 
saúde, em contraponto com a necessidade de responder às 
necessidades dos doentes na sua rede de suporte formal e 
informal.

Considerações finais
Em termos de considerações �nais, conclui-se que a 

anorexia-caquexia é multifatorial, de difícil controlo e 
prevalente no doente com cancro em cuidados paliativos. 
Esta síndrome, cujos critérios de diagnóstico se encon-
tram bem de�nidos, condiciona fortemente a QdV do 
doente, in«uencia a adesão terapêutica e de�ne prognós-
ticos. Apesar de se veri�car com frequência a presença de 
anorexia em fases iniciais, é importante antecipar os efeitos 
da síndrome, assegurando-se conforto e QdV ao doente, 
con�ança e tranquilidade à família, por meio de controlo 
sintomático, farmacológico e não farmacológico. Cumpre-
-se assim por via de uma intervenção de cuidados holísticos 
fundeada em uma boa comunicação, o propósito primeiro 
dos cuidados paliativos perante a impossibilidade de cura.

A este propósito colocam-se exigências em paradig-
mas emergentes cuja de�nição de papéis no seio das equi-
pas, bem como o licenciamento de fármacos e di�culdades 
na tomada de decisão de�nem o desempenho dos pro�s-
sionais, quer no internamento quer no domicílio. 

Conclui-se que os enfermeiros atuam em contexto 
de grande proximidade, digni�cando e humanizando os 
serviços de saúde com os doentes e seus familiares e que 
são fortes aliados na mediação e sinalização para o serviço 
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social a par com outros pro�ssionais, embora se registe 
que quer a formação quer a produção de estudos sobre o 
estado da arte �cam aquém do desejável.

Também se observa que, quer no domínio da praxis do 
serviço social, da enfermagem, da reabilitação, da nutrição 
ou da medicina se coloca a condição de tratar melhor e 
gastar adequadamente, representando enormes desa�os 
de gestão em saúde. 

Conclui-se sem reservas que o ensino para o auto cui-
dado, também no âmbito alimentar, nutricional e farma-
cológico, com recurso à rede formal e informal, determina 
o sucesso do plano de cuidados, onde se prevê mais auto-
nomia, satisfação com a vida, melhor autoconceito, logo 
maior QdV.

Cuidar, intervindo em cuidados paliativos, atendendo 
à dor total, representa um processo vital até ao �m, já que 
é de vida que aqui tratamos. 
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síndrome do cólon irritável, doença gastrointestinal não especificada, língua saburrosa, perturbações da motilidade intestinal, perturbações da glândula salivar, hepatotoxicidade (incluindo afeções hepáticas), hepatite, colestase, eritema multiforme, urticária, dermatose neutrofílica aguda febril, erupção 
cutânea tóxica, necrólise epidérmica tóxica, síndrome de Stevens-Johnson, dermatite, alterações no cabelo, petéquias, equimose, lesão cutânea, púrpura, massa cutânea, psoríase, hiperidrose, sudorese noturna, úlcera em decúbito, acne, vesículas, alterações na pigmentação, espasmos 
musculares, edema articular, artrite, rigidez nas articulações, miopatias, sensação de peso, insuficiência renal aguda, insuficiência renal crónica, infeção do trato urinário, sinais e sintomas do trato urinário, hematúria, retenção urinária, distúrbios na micção, proteinúria, azotémia, oligúria, polaquiúria, 
hemorragia vaginal, dor genital, disfunção eréctil, deterioração da saúde física geral, edema da face, reação no local da injeção, alterações nas mucosas, dor no peito, alterações na marcha, sensação de frio, extravasamento, complicações relacionadas com catéter, sensação de sede, desconforto 
no peito, sensação de alterações na temperatura corporal, dor no local da injeção, hiperbilirrubinémia, alteração das análises proteicas, aumento de peso, alteração dos testes sanguíneos, aumento da proteína C reativa, queda, contusão; Raros: meningite (incluindo bacteriana), infeção pelo vírus 
de Epstein-Barr, herpes genital, amigdalite, mastoidite, síndrome de fadiga pós-viral, neoplasia maligna, leucemia plasmocitária, carcinoma das células renais, massa, micose fungóide, neoplasia benigna, coagulação intravascular disseminada, trombocitose, síndrome de hiperviscosidade, distúrbios 
das plaquetas não especificados, púrpura trombocitopénica, doenças do sangue não especificadas, diátese hemorrágica, infiltração linfocítica, choque anafilático, amiloidose, reação mediada pelo complexo imune tipo III, hipotiroidismo, hipermagnesemia, acidose, desequilíbrio dos eletrólitos, 
sobrecarga de líquidos, hipocloremia, hipercloremia, hipovolemia, hiperfosfatemia, doença metabólica, deficiência do complexo vitamínico B, deficiência de vitamina B12, gota, aumento do apetite, intolerância ao álcool, ideação suicida, transtorno de adaptação, delírios, diminuição da libido, 
hemorragia cerebral, hemorragia intracraniana (incluindo subaracnoide), edema cerebral, ataque isquémico transitório, coma, desequilíbrio do sistema nervoso autónomo, neuropatia autonómica, paralisia cerebral, paralisia, paresia, pré-síncope, síndrome do tronco cerebral, perturbações 
cerebrovasculares, lesão da raiz nervosa, hiperatividade psicomotora, compressão da medula espinal, perturbações cognitivas não especificadas, disfunção motora, perturbações do sistema nervoso não especificadas, radiculite, salivação excessiva, hipotonia, lesão da córnea, exoftalmia, retinite, 
escotoma, afeções oculares (incluindo pálpebras) não especificadas, dacrioadenite adquirida, fotofobia, fotopsia, neuropatia ótica, diferentes graus de insuficiência visual (até à cegueira), hemorragia dos ouvidos, neuronite vestibular, afeções do ouvido não especificadas, flutter auricular, enfarte do 
miocárdio, bloqueio auriculo-ventricular, doença cardiovascular (incluindo choque cardiogénico), Torsade de pointes, angina instável, perturbação das válvulas cardíacas, insuficiência arterial coronária, paragem sinusal, embolismo periférico, linfoedema, palidez, eritromelalgia, vasodilatação, 
descoloração venosa, insuficiência venosa, falência respiratória, síndrome de dificuldade respiratória aguda, apneia, pneumotórax, atelectasia, hipertensão pulmonar, hemoptise, hiperventilação, ortopneia, pneumonite, alcalose respiratória, taquipneia, fibrose pulmonar, perturbação brônquica, 
hipocapnia, doença pulmonar intersticial, infiltração pulmonar, sensação de aperto na garganta, garganta seca, aumento da secreção das vias aéreas superiores, garganta irritada, síndrome de tosse das vias aéreas superiores, pancreatite aguda, peritonite, edema da língua, ascite, esofagite, queilite, 
incontinência fecal, atonia do esfíncter anal, fecaloma, ulceração e perturbação gastrointestinal, hipertrofia gengival, megacólon, secreção retal, vesiculação orofaríngea, dor nos lábios, periodontite, fissura anal, alteração dos hábitos intestinais, proctalgia, fezes anormais, falência hepática, 
hepatomegalia, síndrome Budd-Chiari, hepatite por citomegalovírus, hemorragia hepática, colelitíase, reação cutânea, infiltração linfocítica de Jessner, síndrome de Eritrodisestesia Palmo-Plantar, hemorragia subcutânea, livedo reticular, enduração cutânea, pápulas, reações de fotosensibilidade, 
seborreia, suores frios, afeções cutâneas não especificadas, eritrose, úlcera cutânea, alterações nas unhas, rabdomiolise, síndrome da articulação temporomandibular, fistula, derrame articular, dor no maxilar inferior, afeções ósseas, infeções e inflamações musculoesqueléticas e do tecido conjuntivo, 
quisto sinovial, irritação da bexiga, perturbação testicular, prostatite, doenças da mama nas mulheres, sensibilidade epididimal, epididimite, dor pélvica, ulceração vulvar, aplasia, malformações gastrointestinais, ictiose, morte (incluindo súbita), falência multiorgânica, hemorragia no local da injeção, 
hérnia (incluindo no hiato), cicatrização deficiente, inflamação, flebite no local da injeção, sensibilidade, úlcera, irritabilidade, dor no peito não cardíaca, dor no local do catéter, sensação de corpo estranho, alteração dos gases sanguíneos, anomalias no eletrocardiograma (incluindo prolongamento 
QT), Rácio Normalizado Internacional (INR) anormal, diminuição do pH gástrico, aumento da agregação plaquetária, aumento da troponina I, identificação e serologia viral, alteração da análise à urina, reação à transfusão, calafrios, fraturas, lesões na face, lesões nas articulações, queimaduras, 
laceração, dor relacionada com o procedimento, lesões por radiações, ativação dos macrófagos. Reações adversas em doentes com Linfoma de Células do Manto e tratados com VcR-CAP: Muito frequentes: pneumonia, trombocitopenia, neutropenia febril, neutropenia, leucopenia, anemia, 
linfopenia, diminuição do apetite, neuropatia sensorial periférica, disestesia, neuralgia, sintomas associados a náuseas e vómitos, diarreia, estomatite, obstipação, alterações no cabelo, pirexia, fadiga, astenia; Frequentes: sepsis (incluindo choque séptico), herpes zoster (incluindo disseminado e 
oftálmico), infeção pelo Vírus Herpes, infeções bacterianas, infeção do trato respiratório inferior/superior, infeção fúngica, Herpes Simplex, hipersensibilidade, hipocaliemia, valores anormais de glicemia, hiponatremia, Diabetes mellitus, retenção de fluidos, perturbações e distúrbios do sono, 
neuropatia, neuropatia motora, perda de consciência (incluindo síncope), encefelopatia, neuropatia sensorimotora periférica, tonturas, disgeusia, neuropatia autonómica, disacusia (incluindo zumbidos), fibrilhação cardíaca (incluindo auricular), arritmia, insuficiência cardíaca (incluindo ventrículo direito 
e esquerdo), isquémia do miocárdio, disfunção ventricular, hipertensão, hipotensão, hipotensão ortostática, dispneia, tosse, soluços, hemorragia gastrointestinal (incluindo da mucosa), distensão abdominal, dispepsia, dor orofaríngea, gastrite, ulceração oral, desconforto abdominal, disfagia, 
inflamação gastrointestinal, dor abdominal (incluindo dor gastrointestinal e esplénica), afeções orais, hepatotoxicidade (incluindo afeções hepáticas), prurido, dermatite, erupção cutânea, espasmos musculares, dor musculoesquelética, dores nas extremidades, infeção do trato urinário, edema 
(incluindo periférico), calafrios, reação no local da injeção, mal-estar, hiperbilirrubinémia, alteração das análises proteícas, aumento de peso, diminuição do peso; Pouco frequentes: Hepatite B, infeção, broncopneumonia, pancitopenia, reação anafilática, síndrome de lise tumoral, desequilíbrio do 
sistema nervoso autónomo, desequilíbrio do sistema nervoso autónomo, vertigens, insuficiência auditiva (até à e incluindo surdez), doença cardiovascular (incluindo choque cardiogénico), síndrome de desconforto respiratório agudo, embolismo pulmonar, pneumonia, hipertensão pulmonar, edema 
pulmonar (incluindo agudo), colite (incluindo clostridium difficile), falência hepática.   |   Titular da autorização de introdução no mercado JANSSEN-CILAG INTERNATIONAL NV, Turnhoutseweg, 30, B-2340 Beerse, Bélgica. Para mais informações, por favor, contactar o 
Representante Local do Titular de Autorização de Introdução no Mercado: Janssen-Cilag Farmacêutica, Lda. Estrada Consiglieri Pedroso, 69 A 2734 – 503 Barcarena. Medicamento de receita médica restrita, de utilização reservada a certos meios especializados. As informações 
apresentadas não dispensam a consulta do RCM completo. RCM resumido de VELCADE® pó para solução injetável, Versão 16, revisto em janeiro de 2016.

Ref 1. San Miguel JF et al. Persistent Overall Survival Benefit and No Increased Risk of Second Malignancies With Bortezomib-Melphalan-Prednisone Versus Melphalan-Prednisone in Patients With Previously Untreated Multiple Myeloma. J Clin Oncol 2012; 30. DOI: 10.1200/
JCO.2012.41.6180. | Material promocional elaborado em fevereiro de 2016 | PHPT/VEL/0915/0007(1)

Informações Essenciais Compatíveis com o Resumo das Características do Medicamento  |  VELCADE® 3,5 mg pó para solução injetável   |   Composição qualitativa e quantitativa: VELCADE® 3,5 mg pó para solução injetável - Cada frasco para injetáveis 
contém 3,5 mg de bortezomib (como éster borónico de manitol). Após reconstituição, 1 ml de solução injetável por via subcutânea contém 2,5 mg de bortezomib. Após reconstituição, 1 ml de solução injetável por via intravenosa contém 1 mg de bortezomib.   |   Forma Farmacêutica: Pó 
para solução injetável. Massa ou pó branco a esbranquiçado.   |   Indicações terapêuticas: VELCADE em monoterapia ou em combinação com doxorrubicina lipossómica peguilada ou dexametasona é indicado no tratamento de doentes adultos com mieloma múltiplo em progressão que 
tenham recebido pelo menos 1 terapêutica prévia e que já tenham sido sujeitos ou que não sejam elegíveis para transplante de células estaminais hematopoiéticas. VELCADE® em associação com melfalano e prednisona é indicado no tratamento de doentes adultos com mieloma múltiplo não 
tratados previamente e que não sejam elegíveis para quimioterapia em alta dose com transplante de células estaminais hematopoiéticas. VELCADE® em combinação com dexametasona, ou com dexametasona e talidomida, é indicado para o tratamento de indução em doentes adultos com 
mieloma múltiplo não tratados previamente e que sejam elegíveis para quimioterapia em alta dose com transplante de células estaminais hematopoiéticas. VELCADE® em combinação com rituximab, ciclofosfamida, doxorrubicina e prednisona, é indicado para o tratamento de doentes adultos 
com linfoma de células do manto não tratados previamente, que não sejam elegíveis para transplante de células estaminais hematopoiéticas.   |   Posologia: O tratamento deve ser iniciado e administrado sob a supervisão de um médico qualificado e experiente no uso de agentes 
quimioterapêuticos. VELCADE® deve ser reconstituído por um profissional de saúde. VELCADE® 3,5 mg, pó para solução injetável está disponível quer para administração intravenosa, quer para administração subcutânea. VELCADE® não deve ser administrado por outras vias. A administração 
intratecal resultou em morte. Devem decorrer pelo menos 72 horas entre doses consecutivas de VELCADE®. Posologia para o tratamento do mieloma múltiplo em progressão (doentes que receberam pelo menos 1 terapêutica prévia): Monoterapia: VELCADE® 3,5 mg pó para solução injetável 
é administrado por via intravenosa ou subcutânea, na dose recomendada de 1,3 mg/m2 de área de superfície corporal, duas vezes por semana, durante duas semanas, nos dias 1, 4, 8 e 11, num ciclo de tratamento de 21 dias. Este período de três semanas é considerado um ciclo de tratamento. 
É recomendado que os doentes recebam dois ciclos de VELCADE® após a confirmação de uma resposta completa. Doentes que respondam ao tratamento e que não tenham alcançado uma remissão completa devem receber um total de 8 ciclos de tratamento. Devem decorrer pelo menos 
72 horas entre doses consecutivas de VELCADE®. Em caso de ajustes posológicos durante o tratamento e o reinício do tratamento para monoterapia, consultar o RCM completo. Em caso de dor neuropática e/ou neuropatia periférica, consultar o RCM completo. Terapêutica de associação com 
doxorrubicina lipossómica peguilada: VELCADE® 3,5 mg, pó para solução injetável é administrado por via intravenosa ou subcutânea, na dose recomendada de 1,3 mg/m2 de área de superfície corporal, duas vezes por semana, durante duas semanas nos dias 1, 4, 8 e 11, num ciclo de 
tratamento de 21 dias. Este período de 3 semanas é considerado um ciclo de tratamento. Devem decorrer pelo menos 72 horas entre doses consecutivas de VELCADE®. A doxorrubicina lipossómica peguilada é administrada a 30 mg/m2, ao dia 4 do ciclo de tratamento com VELCADE®, por 
perfusão intravenosa de 1 hora, administrada após a injeção de VELCADE®. Enquanto os doentes não progredirem e tolerarem a terapêutica, podem ser administrados até oito ciclos desta terapêutica de associação. Os doentes que alcançarem uma resposta completa podem continuar o 
tratamento por pelo menos mais 2 ciclos após a primeira evidência de resposta completa, mesmo que isso requeira um tratamento de mais de 8 ciclos. Os doentes cujos níveis de paraproteína continuem a diminuir após 8 ciclos, podem também continuar o tratamento enquanto tolerarem e 
continuarem a responder. Para informações adicionais relacionadas com a doxorrubicina lipossómica peguilada, consultar o respetivo RCM. Terapêutica de associação com dexametasona: VELCADE® 3,5 mg, pó para solução injetável é administrado por via intravenosa ou subcutânea, na dose 
recomendada de 1,3 mg/m2 de área de superfície corporal, duas vezes por semana, durante duas semanas nos dias 1, 4, 8 e 11, num ciclo de tratamento de 21 dias. Este período de 3 semanas é considerado um ciclo de tratamento. Devem decorrer pelo menos 72 horas entre doses 
consecutivas de VELCADE®. No ciclo de tratamento com VELCADE®, a dexametasona é administrada oralmente, na dose de 20 mg, nos dias 1, 2, 4, 5, 8, 9, 11 e 12. Os doentes que alcançarem resposta ou estabilização da doença após 4 ciclos desta terapêutica de associação podem 
continuar a receber a mesma associação, num máximo de 4 ciclos adicionais. Para informações adicionais relacionadas com a dexametasona, consultar o respetivo RCM. Em caso de ajustes posológicos para a terapêutica de associação, em doentes com mieloma múltiplo progressivo, consultar 
o RCM completo. Posologia para doentes com mieloma múltiplo não tratados previamente e que não sejam elegíveis para transplante de células estaminais hematopoiéticas: Terapêutica de associação com melfalano e prednisona: VELCADE® 3,5 mg, pó para solução injetável é administrado 
por via intravenosa ou subcutânea, em associação com melfalano oral e prednisona oral (ver RCM completo). Considera-se um ciclo de tratamento, um período de seis semanas. Nos ciclos 1-4, VELCADE® é administrado duas vezes por semana nos dias 1, 4, 8, 11, 22, 25, 29 e 32. Nos 
ciclos 5-9, VELCADE® é administrado uma vez por semana nos dias 1, 8, 22 e 29. Devem decorrer pelo menos 72 horas entre doses consecutivas de VELCADE®. Melfalano e prednisona devem ser ambos administrados oralmente nos dias 1, 2, 3 e 4 da primeira semana de cada ciclo de 
tratamento com VELCADE®. São administrados nove ciclos desta combinação terapêutica. Em caso de ajustes posológicos durante o tratamento e reinício de tratamento para terapêutica em associação com melfalano e prednisona, consultar o RCM completo. Posologia para doentes com 
mieloma múltiplo não tratados previamente e que sejam elegíveis para transplante de células estaminais hematopoiéticas (terapêutica de indução): Terapêutica de associação com dexametasona: VELCADE® 3,5 mg pó para solução injetável é administrado por via intravenosa ou subcutânea na 
dose recomendada de 1,3 mg/m2 de área de superfície corporal, duas vezes por semana, durante duas semanas nos dias 1, 4, 8 e 11, num ciclo de tratamento de 21 dias. Este período de três semanas é considerado um ciclo de tratamento. Devem decorrer pelo menos 72 horas entre doses 
consecutivas de VELCADE®. A dexametasona é administrada por via oral numa dose de 40 mg nos dias 1, 2, 3, 4, 8, 9, 10 e 11 do ciclo de tratamento com VELCADE®. São administrados quatro ciclos de tratamento com esta terapêutica de associação. Terapêutica de associação com 
dexametosona e talidomida: VELCADE® 3,5 mg pó para solução injetável é administrado por via intravenosa ou subcutânea na dose recomendada de 1,3 mg/m2 de área de superfície corporal, duas vezes por semana, durante duas semanas nos dias 1, 4, 8 e 11, num ciclo de tratamento de 
28 dias. Este período de quatro semanas é considerado um ciclo de tratamento. Devem decorrer pelo menos 72 horas entre doses consecutivas de VELCADE®. A dexametasona é administrada por via oral numa dose de 40 mg nos dias 1, 2, 3, 4, 8, 9, 10 e 11 do ciclo de tratamento com 
VELCADE®. A talidomida é administrada por via oral numa dose diária de 50 mg nos dias 1-14 e, se tolerada, a dose é aumentada para 100 mg nos dias 15-28, podendo, a partir do ciclo 2, ser ainda aumentada para 200 mg por dia. São administrados quatro ciclos de tratamento com esta 
terapêutica de associação. É recomendado que os doentes com pelo menos resposta parcial recebam dois ciclos adicionais. Em caso de ajustes posológicos para doentes elegíveis para transplante, consultar o RCM completo. Posologia para doentes com linfoma de células do manto (LCM) 
não tratados previamente: Terapêutica de associação com rituximab, ciclofosfamida, doxorrubicina e prednisona (VcR-CAP): VELCADE® 3,5 mg pó para solução injetável é administrado por via intravenosa ou subcutânea na dose recomendada de 1,3 mg/m2 de área de superfície corporal, duas 
vezes por semana, durante duas semanas nos dias 1, 4, 8 e 11, seguidas de um período de descanso de 10 dias nos dias 12-21. Este período de três semanas é considerado um ciclo de tratamento. São recomendados seis ciclos de VELCADE®, embora para os doentes com uma resposta 
documentada pela primeira vez no ciclo 6, devam ser administrados dois ciclos adicionais de VELCADE®. Devem decorrer pelo menos 72 horas entre doses consecutivas de VELCADE®. Os seguintes medicamentos são administrados por perfusão intravenosa no dia 1 de cada ciclo de tratamento 
de 3 semanas com VELCADE®: rituximab numa dose de 375 mg/m2, ciclofosfamida numa dose de 750 mg/m2 e doxorrubicina numa dose de 50 mg/m2. A prednisona é administrada por via oral numa dose de 100 mg/m2 nos dias 1, 2, 3, 4 e 5 de cada ciclo de tratamento com VELCADE®. 
Em caso de ajustes de dose durante o tratamento de doentes com linfoma de células do manto não tratados previamente, consultar o RCM completo. Para informações relativas às populações especiais consultar o RCM completo.   |   Modo de administração: VELCADE® 3,5 mg pó para 
solução injetável - Via intravenosa: A solução reconstituída de VELCADE® 3,5 mg é administrada em bólus intravenoso, durante 3 5 segundos, através de um cateter periférico ou central intravenoso seguido por uma lavagem com uma solução cloreto de sódio a 9 mg/ml (0,9%) para injetáveis. 
Devem decorrer pelo menos 72 horas entre doses consecutivas de VELCADE®. Via subcutânea: A solução reconstituída de VELCADE® 3,5 mg é administrada subcutaneamente através das coxas (direita ou esquerda) ou abdómen (direito ou esquerdo). A solução deve ser injetada 
subcutaneamente, sob um ângulo de 45-90º. Os locais de injeção para injeções sucessivas devem ser rotativos. Se ocorrerem reações nos locais de injeção após a injeção subcutânea de VELCADE®, recomenda-se administrar uma solução de VELCADE® menos concentrada (1 mg/ml em vez 
de 2,5 mg/ml) ou mudar para a injeção intravenosa. Quando VELCADE® é administrado em associação com outros medicamentos, consultar os respetivos RCMs para as respetivas instruções de administração.   |   Contraindicações: Hipersensibilidade ao bortezomib, boro ou a qualquer um 
dos excipientes; doença pulmonar aguda difusa infiltrativa e doença pericárdica. Quando VELCADE® é administrado em associação com outros medicamentos, deve consultar os respetivos RCMs para obter informação adicional sobre as contraindicações.   |   Efeitos indesejáveis: Reações 
adversas em doentes com mieloma múltiplo tratados com VELCADE® como agente único ou em associação: Muito frequentes: trombocitopenia, neutropenia, anemia, diminuição do apetite, neuropatias, neuropatia sensorial periférica, disestesia, neuralgia, sintomas associados a náuseas e vómitos, 
diarreia, obstipação, dor musculoesquelética, pirexia, fadiga, astenia. Frequentes: Herpes zóster (incluindo infeção disseminada e oftálmica), pneumonia, Herpes simplex, infeção fúngica, leucopenia, linfopenia, desidratação, hipocaliemia, hiponatremia, valores anormais de glicemia anormal, 
hipocalcemia, anomalia enzimática, perturbações de humor e distúrbios, perturbação de ansiedade, perturbação e distúrbios do sono  neuropatia motora, perda de consciência (incluindo síncope), tonturas, disgeusia, letargia, cefaleia, olhos inchados, visão anormal, conjuntivite, vertigens, hipotensão, 
hipotensão ortostática, hipertensão, dispneia, epistaxis, infeção do trato respiratório superior e inferior, tosse, hemorragia gastrointestinal (incluindo da mucosa), dispepsia, estomatite, distensão abdominal, dor orofaríngea, dor abdominal (incluindo dor gastrointestinal e esplénica), afeções orais, 
flatulência, enzimas hepáticas anormais, erupção cutânea, prurido, eritema, pele seca, espasmos musculares, dores nas extremidades, fraqueza muscular, compromisso renal, edema (incluindo periférico), calafrios, dor, alterações nas mucosas, mal-estar, diminuição do peso. Pouco frequentes: 
Infeção, infeções bacterianas, infeções virais, sepsis (incluindo choque sético), broncopneumonia, infeção pelo vírus do Herpes, meningoencefalite herpética, bacteriemia (incluindo estafilocócica), hordéolo, Influenza, celulite, infeções associadas a dispositivos, infeção cutânea, infeção nos ouvidos, 
infeção estafilocócica, infeção dentária, pancitopenia, neutropenia febril, coagulopatia, leucocitose, linfadenopatia, anemia hemolítica, angioedema, hipersensibilidade, síndrome de Cushing, hipertiroidismo, secreção inapropriada da hormona antidiurética, síndrome de lise tumoral, problemas de 
crescimento, hipomagnesemia, hipofosfatemia, hipercaliemia, hipercalcemia, hipernatremia, valores anormais de ácido úrico, Diabettes Mellitus, retenção de fluidos, perturbações mentais, alucinações, perturbação psicótica, confusão, inquietação, tremor, neuropatia sensoriomotora periférica, 
discinesia, perturbações da coordenação e equilíbrio do cerebelo, perda de memória (excluindo demência), encefalopatia, síndrome de encefalopatia posterior reversível, neurotoxicidade, perturbações convulsivas, neuralgia pós-herpética, perturbações na fala, síndrome das pernas inquietas, 
enxaqueca, ciática, perturbações da atenção, reflexos anormais, parosmia, hemorragia ocular, infeção das pálpebras, inflamação dos olhos, diplopia, olho seco, irritação ocular, dor ocular, aumento do lacrimejo, secreção ocular, disacusia (incluindo zumbidos), insuficiência auditiva (até à surdez), 
desconforto nos ouvidos, tamponamento cardíaco, paragem cardiopulmonar, fibrilação cardíaca (incluindo auricular), insuficiência cardíaca (incluindo ventrículo direito e esquerdo), arritmia, taquicardia, palpitações, angina de peito, pericardite (incluindo efusão pericardíaca), cardiomiopatia, disfunção 
ventricular, bradicardia, acidente vascular cerebral, trombose venosa profunda, hemorragia, tromboflebite (incluindo superficial), colapso circulatório (incluindo choque hipovolémico), flebite, rubor, hematoma (incluindo perirrenal), diminuição da circulação periférica, vasculite, hiperémia ocular, 
embolismo pulmonar, derrame pleural, edema pulmonar (incluindo agudo), hemorragia alveolar pulmonar, broncoespasmo, doença pulmonar obstrutiva crónica, hipoxemia, congestão do trato respiratório, hipoxia, pleuresia, soluços, rinorreia, disfonia, sibilos, pancreatite (incluindo crónica), 
hematemese, lábios inchados, obstrução gastrointestinal (incluindo obstrução do intestino delgado, ileos), desconforto abdominal, ulceração oral, enterite, gastrite, hemorragia gengival, refluxo gastroesofágico, colite (incluindo clostridium difficile), colite isquémica, inflamação gastrointestinal, disfagia, 
síndrome do cólon irritável, doença gastrointestinal não especificada, língua saburrosa, perturbações da motilidade intestinal, perturbações da glândula salivar, hepatotoxicidade (incluindo afeções hepáticas), hepatite, colestase, eritema multiforme, urticária, dermatose neutrofílica aguda febril, erupção 
cutânea tóxica, necrólise epidérmica tóxica, síndrome de Stevens-Johnson, dermatite, alterações no cabelo, petéquias, equimose, lesão cutânea, púrpura, massa cutânea, psoríase, hiperidrose, sudorese noturna, úlcera em decúbito, acne, vesículas, alterações na pigmentação, espasmos 
musculares, edema articular, artrite, rigidez nas articulações, miopatias, sensação de peso, insuficiência renal aguda, insuficiência renal crónica, infeção do trato urinário, sinais e sintomas do trato urinário, hematúria, retenção urinária, distúrbios na micção, proteinúria, azotémia, oligúria, polaquiúria, 
hemorragia vaginal, dor genital, disfunção eréctil, deterioração da saúde física geral, edema da face, reação no local da injeção, alterações nas mucosas, dor no peito, alterações na marcha, sensação de frio, extravasamento, complicações relacionadas com catéter, sensação de sede, desconforto 
no peito, sensação de alterações na temperatura corporal, dor no local da injeção, hiperbilirrubinémia, alteração das análises proteicas, aumento de peso, alteração dos testes sanguíneos, aumento da proteína C reativa, queda, contusão; Raros: meningite (incluindo bacteriana), infeção pelo vírus 
de Epstein-Barr, herpes genital, amigdalite, mastoidite, síndrome de fadiga pós-viral, neoplasia maligna, leucemia plasmocitária, carcinoma das células renais, massa, micose fungóide, neoplasia benigna, coagulação intravascular disseminada, trombocitose, síndrome de hiperviscosidade, distúrbios 
das plaquetas não especificados, púrpura trombocitopénica, doenças do sangue não especificadas, diátese hemorrágica, infiltração linfocítica, choque anafilático, amiloidose, reação mediada pelo complexo imune tipo III, hipotiroidismo, hipermagnesemia, acidose, desequilíbrio dos eletrólitos, 
sobrecarga de líquidos, hipocloremia, hipercloremia, hipovolemia, hiperfosfatemia, doença metabólica, deficiência do complexo vitamínico B, deficiência de vitamina B12, gota, aumento do apetite, intolerância ao álcool, ideação suicida, transtorno de adaptação, delírios, diminuição da libido, 
hemorragia cerebral, hemorragia intracraniana (incluindo subaracnoide), edema cerebral, ataque isquémico transitório, coma, desequilíbrio do sistema nervoso autónomo, neuropatia autonómica, paralisia cerebral, paralisia, paresia, pré-síncope, síndrome do tronco cerebral, perturbações 
cerebrovasculares, lesão da raiz nervosa, hiperatividade psicomotora, compressão da medula espinal, perturbações cognitivas não especificadas, disfunção motora, perturbações do sistema nervoso não especificadas, radiculite, salivação excessiva, hipotonia, lesão da córnea, exoftalmia, retinite, 
escotoma, afeções oculares (incluindo pálpebras) não especificadas, dacrioadenite adquirida, fotofobia, fotopsia, neuropatia ótica, diferentes graus de insuficiência visual (até à cegueira), hemorragia dos ouvidos, neuronite vestibular, afeções do ouvido não especificadas, flutter auricular, enfarte do 
miocárdio, bloqueio auriculo-ventricular, doença cardiovascular (incluindo choque cardiogénico), Torsade de pointes, angina instável, perturbação das válvulas cardíacas, insuficiência arterial coronária, paragem sinusal, embolismo periférico, linfoedema, palidez, eritromelalgia, vasodilatação, 
descoloração venosa, insuficiência venosa, falência respiratória, síndrome de dificuldade respiratória aguda, apneia, pneumotórax, atelectasia, hipertensão pulmonar, hemoptise, hiperventilação, ortopneia, pneumonite, alcalose respiratória, taquipneia, fibrose pulmonar, perturbação brônquica, 
hipocapnia, doença pulmonar intersticial, infiltração pulmonar, sensação de aperto na garganta, garganta seca, aumento da secreção das vias aéreas superiores, garganta irritada, síndrome de tosse das vias aéreas superiores, pancreatite aguda, peritonite, edema da língua, ascite, esofagite, queilite, 
incontinência fecal, atonia do esfíncter anal, fecaloma, ulceração e perturbação gastrointestinal, hipertrofia gengival, megacólon, secreção retal, vesiculação orofaríngea, dor nos lábios, periodontite, fissura anal, alteração dos hábitos intestinais, proctalgia, fezes anormais, falência hepática, 
hepatomegalia, síndrome Budd-Chiari, hepatite por citomegalovírus, hemorragia hepática, colelitíase, reação cutânea, infiltração linfocítica de Jessner, síndrome de Eritrodisestesia Palmo-Plantar, hemorragia subcutânea, livedo reticular, enduração cutânea, pápulas, reações de fotosensibilidade, 
seborreia, suores frios, afeções cutâneas não especificadas, eritrose, úlcera cutânea, alterações nas unhas, rabdomiolise, síndrome da articulação temporomandibular, fistula, derrame articular, dor no maxilar inferior, afeções ósseas, infeções e inflamações musculoesqueléticas e do tecido conjuntivo, 
quisto sinovial, irritação da bexiga, perturbação testicular, prostatite, doenças da mama nas mulheres, sensibilidade epididimal, epididimite, dor pélvica, ulceração vulvar, aplasia, malformações gastrointestinais, ictiose, morte (incluindo súbita), falência multiorgânica, hemorragia no local da injeção, 
hérnia (incluindo no hiato), cicatrização deficiente, inflamação, flebite no local da injeção, sensibilidade, úlcera, irritabilidade, dor no peito não cardíaca, dor no local do catéter, sensação de corpo estranho, alteração dos gases sanguíneos, anomalias no eletrocardiograma (incluindo prolongamento 
QT), Rácio Normalizado Internacional (INR) anormal, diminuição do pH gástrico, aumento da agregação plaquetária, aumento da troponina I, identificação e serologia viral, alteração da análise à urina, reação à transfusão, calafrios, fraturas, lesões na face, lesões nas articulações, queimaduras, 
laceração, dor relacionada com o procedimento, lesões por radiações, ativação dos macrófagos. Reações adversas em doentes com Linfoma de Células do Manto e tratados com VcR-CAP: Muito frequentes: pneumonia, trombocitopenia, neutropenia febril, neutropenia, leucopenia, anemia, 
linfopenia, diminuição do apetite, neuropatia sensorial periférica, disestesia, neuralgia, sintomas associados a náuseas e vómitos, diarreia, estomatite, obstipação, alterações no cabelo, pirexia, fadiga, astenia; Frequentes: sepsis (incluindo choque séptico), herpes zoster (incluindo disseminado e 
oftálmico), infeção pelo Vírus Herpes, infeções bacterianas, infeção do trato respiratório inferior/superior, infeção fúngica, Herpes Simplex, hipersensibilidade, hipocaliemia, valores anormais de glicemia, hiponatremia, Diabetes mellitus, retenção de fluidos, perturbações e distúrbios do sono, 
neuropatia, neuropatia motora, perda de consciência (incluindo síncope), encefelopatia, neuropatia sensorimotora periférica, tonturas, disgeusia, neuropatia autonómica, disacusia (incluindo zumbidos), fibrilhação cardíaca (incluindo auricular), arritmia, insuficiência cardíaca (incluindo ventrículo direito 
e esquerdo), isquémia do miocárdio, disfunção ventricular, hipertensão, hipotensão, hipotensão ortostática, dispneia, tosse, soluços, hemorragia gastrointestinal (incluindo da mucosa), distensão abdominal, dispepsia, dor orofaríngea, gastrite, ulceração oral, desconforto abdominal, disfagia, 
inflamação gastrointestinal, dor abdominal (incluindo dor gastrointestinal e esplénica), afeções orais, hepatotoxicidade (incluindo afeções hepáticas), prurido, dermatite, erupção cutânea, espasmos musculares, dor musculoesquelética, dores nas extremidades, infeção do trato urinário, edema 
(incluindo periférico), calafrios, reação no local da injeção, mal-estar, hiperbilirrubinémia, alteração das análises proteícas, aumento de peso, diminuição do peso; Pouco frequentes: Hepatite B, infeção, broncopneumonia, pancitopenia, reação anafilática, síndrome de lise tumoral, desequilíbrio do 
sistema nervoso autónomo, desequilíbrio do sistema nervoso autónomo, vertigens, insuficiência auditiva (até à e incluindo surdez), doença cardiovascular (incluindo choque cardiogénico), síndrome de desconforto respiratório agudo, embolismo pulmonar, pneumonia, hipertensão pulmonar, edema 
pulmonar (incluindo agudo), colite (incluindo clostridium difficile), falência hepática.   |   Titular da autorização de introdução no mercado JANSSEN-CILAG INTERNATIONAL NV, Turnhoutseweg, 30, B-2340 Beerse, Bélgica. Para mais informações, por favor, contactar o 
Representante Local do Titular de Autorização de Introdução no Mercado: Janssen-Cilag Farmacêutica, Lda. Estrada Consiglieri Pedroso, 69 A 2734 – 503 Barcarena. Medicamento de receita médica restrita, de utilização reservada a certos meios especializados. As informações 
apresentadas não dispensam a consulta do RCM completo. RCM resumido de VELCADE® pó para solução injetável, Versão 16, revisto em janeiro de 2016.Ref 1. San Miguel JF et al. Persistent Overall Survival Benefit and No Increased Risk of Second Malignancies With 
Bortezomib-Melphalan-Prednisone Versus Melphalan-Prednisone in Patients With Previously Untreated Multiple Myeloma. J Clin Oncol 2012; 30. DOI: 10.1200/JCO.2012.41.6180. | Material promocional elaborado em setembro de 2015 | PHPT/VEL/0915/0007
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Informações Essenciais Compatíveis com o Resumo das Características do Medicamento  |  VELCADE® 3,5 mg pó para solução injetável   |   Composição qualitativa e quantitativa: VELCADE® 3,5 mg pó para solução injetável - Cada frasco para injetáveis 
contém 3,5 mg de bortezomib (como éster borónico de manitol). Após reconstituição, 1 ml de solução injetável por via subcutânea contém 2,5 mg de bortezomib. Após reconstituição, 1 ml de solução injetável por via intravenosa contém 1 mg de bortezomib.   |   Forma Farmacêutica: Pó 
para solução injetável. Massa ou pó branco a esbranquiçado.   |   Indicações terapêuticas: VELCADE em monoterapia ou em combinação com doxorrubicina lipossómica peguilada ou dexametasona é indicado no tratamento de doentes adultos com mieloma múltiplo em progressão que 
tenham recebido pelo menos 1 terapêutica prévia e que já tenham sido sujeitos ou que não sejam elegíveis para transplante de células estaminais hematopoiéticas. VELCADE® em associação com melfalano e prednisona é indicado no tratamento de doentes adultos com mieloma múltiplo não 
tratados previamente e que não sejam elegíveis para quimioterapia em alta dose com transplante de células estaminais hematopoiéticas. VELCADE® em combinação com dexametasona, ou com dexametasona e talidomida, é indicado para o tratamento de indução em doentes adultos com 
mieloma múltiplo não tratados previamente e que sejam elegíveis para quimioterapia em alta dose com transplante de células estaminais hematopoiéticas. VELCADE® em combinação com rituximab, ciclofosfamida, doxorrubicina e prednisona, é indicado para o tratamento de doentes adultos 
com linfoma de células do manto não tratados previamente, que não sejam elegíveis para transplante de células estaminais hematopoiéticas.   |   Posologia: O tratamento deve ser iniciado e administrado sob a supervisão de um médico qualificado e experiente no uso de agentes 
quimioterapêuticos. VELCADE® deve ser reconstituído por um profissional de saúde. VELCADE® 3,5 mg, pó para solução injetável está disponível quer para administração intravenosa, quer para administração subcutânea. VELCADE® não deve ser administrado por outras vias. A administração 
intratecal resultou em morte. Devem decorrer pelo menos 72 horas entre doses consecutivas de VELCADE®. Posologia para o tratamento do mieloma múltiplo em progressão (doentes que receberam pelo menos 1 terapêutica prévia): Monoterapia: VELCADE® 3,5 mg pó para solução injetável 
é administrado por via intravenosa ou subcutânea, na dose recomendada de 1,3 mg/m2 de área de superfície corporal, duas vezes por semana, durante duas semanas, nos dias 1, 4, 8 e 11, num ciclo de tratamento de 21 dias. Este período de três semanas é considerado um ciclo de tratamento. 
É recomendado que os doentes recebam dois ciclos de VELCADE® após a confirmação de uma resposta completa. Doentes que respondam ao tratamento e que não tenham alcançado uma remissão completa devem receber um total de 8 ciclos de tratamento. Devem decorrer pelo menos 
72 horas entre doses consecutivas de VELCADE®. Em caso de ajustes posológicos durante o tratamento e o reinício do tratamento para monoterapia, consultar o RCM completo. Em caso de dor neuropática e/ou neuropatia periférica, consultar o RCM completo. Terapêutica de associação com 
doxorrubicina lipossómica peguilada: VELCADE® 3,5 mg, pó para solução injetável é administrado por via intravenosa ou subcutânea, na dose recomendada de 1,3 mg/m2 de área de superfície corporal, duas vezes por semana, durante duas semanas nos dias 1, 4, 8 e 11, num ciclo de 
tratamento de 21 dias. Este período de 3 semanas é considerado um ciclo de tratamento. Devem decorrer pelo menos 72 horas entre doses consecutivas de VELCADE®. A doxorrubicina lipossómica peguilada é administrada a 30 mg/m2, ao dia 4 do ciclo de tratamento com VELCADE®, por 
perfusão intravenosa de 1 hora, administrada após a injeção de VELCADE®. Enquanto os doentes não progredirem e tolerarem a terapêutica, podem ser administrados até oito ciclos desta terapêutica de associação. Os doentes que alcançarem uma resposta completa podem continuar o 
tratamento por pelo menos mais 2 ciclos após a primeira evidência de resposta completa, mesmo que isso requeira um tratamento de mais de 8 ciclos. Os doentes cujos níveis de paraproteína continuem a diminuir após 8 ciclos, podem também continuar o tratamento enquanto tolerarem e 
continuarem a responder. Para informações adicionais relacionadas com a doxorrubicina lipossómica peguilada, consultar o respetivo RCM. Terapêutica de associação com dexametasona: VELCADE® 3,5 mg, pó para solução injetável é administrado por via intravenosa ou subcutânea, na dose 
recomendada de 1,3 mg/m2 de área de superfície corporal, duas vezes por semana, durante duas semanas nos dias 1, 4, 8 e 11, num ciclo de tratamento de 21 dias. Este período de 3 semanas é considerado um ciclo de tratamento. Devem decorrer pelo menos 72 horas entre doses 
consecutivas de VELCADE®. No ciclo de tratamento com VELCADE®, a dexametasona é administrada oralmente, na dose de 20 mg, nos dias 1, 2, 4, 5, 8, 9, 11 e 12. Os doentes que alcançarem resposta ou estabilização da doença após 4 ciclos desta terapêutica de associação podem 
continuar a receber a mesma associação, num máximo de 4 ciclos adicionais. Para informações adicionais relacionadas com a dexametasona, consultar o respetivo RCM. Em caso de ajustes posológicos para a terapêutica de associação, em doentes com mieloma múltiplo progressivo, consultar 
o RCM completo. Posologia para doentes com mieloma múltiplo não tratados previamente e que não sejam elegíveis para transplante de células estaminais hematopoiéticas: Terapêutica de associação com melfalano e prednisona: VELCADE® 3,5 mg, pó para solução injetável é administrado 
por via intravenosa ou subcutânea, em associação com melfalano oral e prednisona oral (ver RCM completo). Considera-se um ciclo de tratamento, um período de seis semanas. Nos ciclos 1-4, VELCADE® é administrado duas vezes por semana nos dias 1, 4, 8, 11, 22, 25, 29 e 32. Nos 
ciclos 5-9, VELCADE® é administrado uma vez por semana nos dias 1, 8, 22 e 29. Devem decorrer pelo menos 72 horas entre doses consecutivas de VELCADE®. Melfalano e prednisona devem ser ambos administrados oralmente nos dias 1, 2, 3 e 4 da primeira semana de cada ciclo de 
tratamento com VELCADE®. São administrados nove ciclos desta combinação terapêutica. Em caso de ajustes posológicos durante o tratamento e reinício de tratamento para terapêutica em associação com melfalano e prednisona, consultar o RCM completo. Posologia para doentes com 
mieloma múltiplo não tratados previamente e que sejam elegíveis para transplante de células estaminais hematopoiéticas (terapêutica de indução): Terapêutica de associação com dexametasona: VELCADE® 3,5 mg pó para solução injetável é administrado por via intravenosa ou subcutânea na 
dose recomendada de 1,3 mg/m2 de área de superfície corporal, duas vezes por semana, durante duas semanas nos dias 1, 4, 8 e 11, num ciclo de tratamento de 21 dias. Este período de três semanas é considerado um ciclo de tratamento. Devem decorrer pelo menos 72 horas entre doses 
consecutivas de VELCADE®. A dexametasona é administrada por via oral numa dose de 40 mg nos dias 1, 2, 3, 4, 8, 9, 10 e 11 do ciclo de tratamento com VELCADE®. São administrados quatro ciclos de tratamento com esta terapêutica de associação. Terapêutica de associação com 
dexametosona e talidomida: VELCADE® 3,5 mg pó para solução injetável é administrado por via intravenosa ou subcutânea na dose recomendada de 1,3 mg/m2 de área de superfície corporal, duas vezes por semana, durante duas semanas nos dias 1, 4, 8 e 11, num ciclo de tratamento de 
28 dias. Este período de quatro semanas é considerado um ciclo de tratamento. Devem decorrer pelo menos 72 horas entre doses consecutivas de VELCADE®. A dexametasona é administrada por via oral numa dose de 40 mg nos dias 1, 2, 3, 4, 8, 9, 10 e 11 do ciclo de tratamento com 
VELCADE®. A talidomida é administrada por via oral numa dose diária de 50 mg nos dias 1-14 e, se tolerada, a dose é aumentada para 100 mg nos dias 15-28, podendo, a partir do ciclo 2, ser ainda aumentada para 200 mg por dia. São administrados quatro ciclos de tratamento com esta 
terapêutica de associação. É recomendado que os doentes com pelo menos resposta parcial recebam dois ciclos adicionais. Em caso de ajustes posológicos para doentes elegíveis para transplante, consultar o RCM completo. Posologia para doentes com linfoma de células do manto (LCM) 
não tratados previamente: Terapêutica de associação com rituximab, ciclofosfamida, doxorrubicina e prednisona (VcR-CAP): VELCADE® 3,5 mg pó para solução injetável é administrado por via intravenosa ou subcutânea na dose recomendada de 1,3 mg/m2 de área de superfície corporal, duas 
vezes por semana, durante duas semanas nos dias 1, 4, 8 e 11, seguidas de um período de descanso de 10 dias nos dias 12-21. Este período de três semanas é considerado um ciclo de tratamento. São recomendados seis ciclos de VELCADE®, embora para os doentes com uma resposta 
documentada pela primeira vez no ciclo 6, devam ser administrados dois ciclos adicionais de VELCADE®. Devem decorrer pelo menos 72 horas entre doses consecutivas de VELCADE®. Os seguintes medicamentos são administrados por perfusão intravenosa no dia 1 de cada ciclo de tratamento 
de 3 semanas com VELCADE®: rituximab numa dose de 375 mg/m2, ciclofosfamida numa dose de 750 mg/m2 e doxorrubicina numa dose de 50 mg/m2. A prednisona é administrada por via oral numa dose de 100 mg/m2 nos dias 1, 2, 3, 4 e 5 de cada ciclo de tratamento com VELCADE®. 
Em caso de ajustes de dose durante o tratamento de doentes com linfoma de células do manto não tratados previamente, consultar o RCM completo. Para informações relativas às populações especiais consultar o RCM completo.   |   Modo de administração: VELCADE® 3,5 mg pó para 
solução injetável - Via intravenosa: A solução reconstituída de VELCADE® 3,5 mg é administrada em bólus intravenoso, durante 3 5 segundos, através de um cateter periférico ou central intravenoso seguido por uma lavagem com uma solução cloreto de sódio a 9 mg/ml (0,9%) para injetáveis. 
Devem decorrer pelo menos 72 horas entre doses consecutivas de VELCADE®. Via subcutânea: A solução reconstituída de VELCADE® 3,5 mg é administrada subcutaneamente através das coxas (direita ou esquerda) ou abdómen (direito ou esquerdo). A solução deve ser injetada 
subcutaneamente, sob um ângulo de 45-90º. Os locais de injeção para injeções sucessivas devem ser rotativos. Se ocorrerem reações nos locais de injeção após a injeção subcutânea de VELCADE®, recomenda-se administrar uma solução de VELCADE® menos concentrada (1 mg/ml em vez 
de 2,5 mg/ml) ou mudar para a injeção intravenosa. Quando VELCADE® é administrado em associação com outros medicamentos, consultar os respetivos RCMs para as respetivas instruções de administração.   |   Contraindicações: Hipersensibilidade ao bortezomib, boro ou a qualquer um 
dos excipientes; doença pulmonar aguda difusa infiltrativa e doença pericárdica. Quando VELCADE® é administrado em associação com outros medicamentos, deve consultar os respetivos RCMs para obter informação adicional sobre as contraindicações.   |   Efeitos indesejáveis: Reações 
adversas em doentes com mieloma múltiplo tratados com VELCADE® como agente único ou em associação: Muito frequentes: trombocitopenia, neutropenia, anemia, diminuição do apetite, neuropatias, neuropatia sensorial periférica, disestesia, neuralgia, sintomas associados a náuseas e vómitos, 
diarreia, obstipação, dor musculoesquelética, pirexia, fadiga, astenia. Frequentes: Herpes zóster (incluindo infeção disseminada e oftálmica), pneumonia, Herpes simplex, infeção fúngica, leucopenia, linfopenia, desidratação, hipocaliemia, hiponatremia, valores anormais de glicemia anormal, 
hipocalcemia, anomalia enzimática, perturbações de humor e distúrbios, perturbação de ansiedade, perturbação e distúrbios do sono  neuropatia motora, perda de consciência (incluindo síncope), tonturas, disgeusia, letargia, cefaleia, olhos inchados, visão anormal, conjuntivite, vertigens, hipotensão, 
hipotensão ortostática, hipertensão, dispneia, epistaxis, infeção do trato respiratório superior e inferior, tosse, hemorragia gastrointestinal (incluindo da mucosa), dispepsia, estomatite, distensão abdominal, dor orofaríngea, dor abdominal (incluindo dor gastrointestinal e esplénica), afeções orais, 
flatulência, enzimas hepáticas anormais, erupção cutânea, prurido, eritema, pele seca, espasmos musculares, dores nas extremidades, fraqueza muscular, compromisso renal, edema (incluindo periférico), calafrios, dor, alterações nas mucosas, mal-estar, diminuição do peso. Pouco frequentes: 
Infeção, infeções bacterianas, infeções virais, sepsis (incluindo choque sético), broncopneumonia, infeção pelo vírus do Herpes, meningoencefalite herpética, bacteriemia (incluindo estafilocócica), hordéolo, Influenza, celulite, infeções associadas a dispositivos, infeção cutânea, infeção nos ouvidos, 
infeção estafilocócica, infeção dentária, pancitopenia, neutropenia febril, coagulopatia, leucocitose, linfadenopatia, anemia hemolítica, angioedema, hipersensibilidade, síndrome de Cushing, hipertiroidismo, secreção inapropriada da hormona antidiurética, síndrome de lise tumoral, problemas de 
crescimento, hipomagnesemia, hipofosfatemia, hipercaliemia, hipercalcemia, hipernatremia, valores anormais de ácido úrico, Diabettes Mellitus, retenção de fluidos, perturbações mentais, alucinações, perturbação psicótica, confusão, inquietação, tremor, neuropatia sensoriomotora periférica, 
discinesia, perturbações da coordenação e equilíbrio do cerebelo, perda de memória (excluindo demência), encefalopatia, síndrome de encefalopatia posterior reversível, neurotoxicidade, perturbações convulsivas, neuralgia pós-herpética, perturbações na fala, síndrome das pernas inquietas, 
enxaqueca, ciática, perturbações da atenção, reflexos anormais, parosmia, hemorragia ocular, infeção das pálpebras, inflamação dos olhos, diplopia, olho seco, irritação ocular, dor ocular, aumento do lacrimejo, secreção ocular, disacusia (incluindo zumbidos), insuficiência auditiva (até à surdez), 
desconforto nos ouvidos, tamponamento cardíaco, paragem cardiopulmonar, fibrilação cardíaca (incluindo auricular), insuficiência cardíaca (incluindo ventrículo direito e esquerdo), arritmia, taquicardia, palpitações, angina de peito, pericardite (incluindo efusão pericardíaca), cardiomiopatia, disfunção 
ventricular, bradicardia, acidente vascular cerebral, trombose venosa profunda, hemorragia, tromboflebite (incluindo superficial), colapso circulatório (incluindo choque hipovolémico), flebite, rubor, hematoma (incluindo perirrenal), diminuição da circulação periférica, vasculite, hiperémia ocular, 
embolismo pulmonar, derrame pleural, edema pulmonar (incluindo agudo), hemorragia alveolar pulmonar, broncoespasmo, doença pulmonar obstrutiva crónica, hipoxemia, congestão do trato respiratório, hipoxia, pleuresia, soluços, rinorreia, disfonia, sibilos, pancreatite (incluindo crónica), 
hematemese, lábios inchados, obstrução gastrointestinal (incluindo obstrução do intestino delgado, ileos), desconforto abdominal, ulceração oral, enterite, gastrite, hemorragia gengival, refluxo gastroesofágico, colite (incluindo clostridium difficile), colite isquémica, inflamação gastrointestinal, disfagia, 
síndrome do cólon irritável, doença gastrointestinal não especificada, língua saburrosa, perturbações da motilidade intestinal, perturbações da glândula salivar, hepatotoxicidade (incluindo afeções hepáticas), hepatite, colestase, eritema multiforme, urticária, dermatose neutrofílica aguda febril, erupção 
cutânea tóxica, necrólise epidérmica tóxica, síndrome de Stevens-Johnson, dermatite, alterações no cabelo, petéquias, equimose, lesão cutânea, púrpura, massa cutânea, psoríase, hiperidrose, sudorese noturna, úlcera em decúbito, acne, vesículas, alterações na pigmentação, espasmos 
musculares, edema articular, artrite, rigidez nas articulações, miopatias, sensação de peso, insuficiência renal aguda, insuficiência renal crónica, infeção do trato urinário, sinais e sintomas do trato urinário, hematúria, retenção urinária, distúrbios na micção, proteinúria, azotémia, oligúria, polaquiúria, 
hemorragia vaginal, dor genital, disfunção eréctil, deterioração da saúde física geral, edema da face, reação no local da injeção, alterações nas mucosas, dor no peito, alterações na marcha, sensação de frio, extravasamento, complicações relacionadas com catéter, sensação de sede, desconforto 
no peito, sensação de alterações na temperatura corporal, dor no local da injeção, hiperbilirrubinémia, alteração das análises proteicas, aumento de peso, alteração dos testes sanguíneos, aumento da proteína C reativa, queda, contusão; Raros: meningite (incluindo bacteriana), infeção pelo vírus 
de Epstein-Barr, herpes genital, amigdalite, mastoidite, síndrome de fadiga pós-viral, neoplasia maligna, leucemia plasmocitária, carcinoma das células renais, massa, micose fungóide, neoplasia benigna, coagulação intravascular disseminada, trombocitose, síndrome de hiperviscosidade, distúrbios 
das plaquetas não especificados, púrpura trombocitopénica, doenças do sangue não especificadas, diátese hemorrágica, infiltração linfocítica, choque anafilático, amiloidose, reação mediada pelo complexo imune tipo III, hipotiroidismo, hipermagnesemia, acidose, desequilíbrio dos eletrólitos, 
sobrecarga de líquidos, hipocloremia, hipercloremia, hipovolemia, hiperfosfatemia, doença metabólica, deficiência do complexo vitamínico B, deficiência de vitamina B12, gota, aumento do apetite, intolerância ao álcool, ideação suicida, transtorno de adaptação, delírios, diminuição da libido, 
hemorragia cerebral, hemorragia intracraniana (incluindo subaracnoide), edema cerebral, ataque isquémico transitório, coma, desequilíbrio do sistema nervoso autónomo, neuropatia autonómica, paralisia cerebral, paralisia, paresia, pré-síncope, síndrome do tronco cerebral, perturbações 
cerebrovasculares, lesão da raiz nervosa, hiperatividade psicomotora, compressão da medula espinal, perturbações cognitivas não especificadas, disfunção motora, perturbações do sistema nervoso não especificadas, radiculite, salivação excessiva, hipotonia, lesão da córnea, exoftalmia, retinite, 
escotoma, afeções oculares (incluindo pálpebras) não especificadas, dacrioadenite adquirida, fotofobia, fotopsia, neuropatia ótica, diferentes graus de insuficiência visual (até à cegueira), hemorragia dos ouvidos, neuronite vestibular, afeções do ouvido não especificadas, flutter auricular, enfarte do 
miocárdio, bloqueio auriculo-ventricular, doença cardiovascular (incluindo choque cardiogénico), Torsade de pointes, angina instável, perturbação das válvulas cardíacas, insuficiência arterial coronária, paragem sinusal, embolismo periférico, linfoedema, palidez, eritromelalgia, vasodilatação, 
descoloração venosa, insuficiência venosa, falência respiratória, síndrome de dificuldade respiratória aguda, apneia, pneumotórax, atelectasia, hipertensão pulmonar, hemoptise, hiperventilação, ortopneia, pneumonite, alcalose respiratória, taquipneia, fibrose pulmonar, perturbação brônquica, 
hipocapnia, doença pulmonar intersticial, infiltração pulmonar, sensação de aperto na garganta, garganta seca, aumento da secreção das vias aéreas superiores, garganta irritada, síndrome de tosse das vias aéreas superiores, pancreatite aguda, peritonite, edema da língua, ascite, esofagite, queilite, 
incontinência fecal, atonia do esfíncter anal, fecaloma, ulceração e perturbação gastrointestinal, hipertrofia gengival, megacólon, secreção retal, vesiculação orofaríngea, dor nos lábios, periodontite, fissura anal, alteração dos hábitos intestinais, proctalgia, fezes anormais, falência hepática, 
hepatomegalia, síndrome Budd-Chiari, hepatite por citomegalovírus, hemorragia hepática, colelitíase, reação cutânea, infiltração linfocítica de Jessner, síndrome de Eritrodisestesia Palmo-Plantar, hemorragia subcutânea, livedo reticular, enduração cutânea, pápulas, reações de fotosensibilidade, 
seborreia, suores frios, afeções cutâneas não especificadas, eritrose, úlcera cutânea, alterações nas unhas, rabdomiolise, síndrome da articulação temporomandibular, fistula, derrame articular, dor no maxilar inferior, afeções ósseas, infeções e inflamações musculoesqueléticas e do tecido conjuntivo, 
quisto sinovial, irritação da bexiga, perturbação testicular, prostatite, doenças da mama nas mulheres, sensibilidade epididimal, epididimite, dor pélvica, ulceração vulvar, aplasia, malformações gastrointestinais, ictiose, morte (incluindo súbita), falência multiorgânica, hemorragia no local da injeção, 
hérnia (incluindo no hiato), cicatrização deficiente, inflamação, flebite no local da injeção, sensibilidade, úlcera, irritabilidade, dor no peito não cardíaca, dor no local do catéter, sensação de corpo estranho, alteração dos gases sanguíneos, anomalias no eletrocardiograma (incluindo prolongamento 
QT), Rácio Normalizado Internacional (INR) anormal, diminuição do pH gástrico, aumento da agregação plaquetária, aumento da troponina I, identificação e serologia viral, alteração da análise à urina, reação à transfusão, calafrios, fraturas, lesões na face, lesões nas articulações, queimaduras, 
laceração, dor relacionada com o procedimento, lesões por radiações, ativação dos macrófagos. Reações adversas em doentes com Linfoma de Células do Manto e tratados com VcR-CAP: Muito frequentes: pneumonia, trombocitopenia, neutropenia febril, neutropenia, leucopenia, anemia, 
linfopenia, diminuição do apetite, neuropatia sensorial periférica, disestesia, neuralgia, sintomas associados a náuseas e vómitos, diarreia, estomatite, obstipação, alterações no cabelo, pirexia, fadiga, astenia; Frequentes: sepsis (incluindo choque séptico), herpes zoster (incluindo disseminado e 
oftálmico), infeção pelo Vírus Herpes, infeções bacterianas, infeção do trato respiratório inferior/superior, infeção fúngica, Herpes Simplex, hipersensibilidade, hipocaliemia, valores anormais de glicemia, hiponatremia, Diabetes mellitus, retenção de fluidos, perturbações e distúrbios do sono, 
neuropatia, neuropatia motora, perda de consciência (incluindo síncope), encefelopatia, neuropatia sensorimotora periférica, tonturas, disgeusia, neuropatia autonómica, disacusia (incluindo zumbidos), fibrilhação cardíaca (incluindo auricular), arritmia, insuficiência cardíaca (incluindo ventrículo direito 
e esquerdo), isquémia do miocárdio, disfunção ventricular, hipertensão, hipotensão, hipotensão ortostática, dispneia, tosse, soluços, hemorragia gastrointestinal (incluindo da mucosa), distensão abdominal, dispepsia, dor orofaríngea, gastrite, ulceração oral, desconforto abdominal, disfagia, 
inflamação gastrointestinal, dor abdominal (incluindo dor gastrointestinal e esplénica), afeções orais, hepatotoxicidade (incluindo afeções hepáticas), prurido, dermatite, erupção cutânea, espasmos musculares, dor musculoesquelética, dores nas extremidades, infeção do trato urinário, edema 
(incluindo periférico), calafrios, reação no local da injeção, mal-estar, hiperbilirrubinémia, alteração das análises proteícas, aumento de peso, diminuição do peso; Pouco frequentes: Hepatite B, infeção, broncopneumonia, pancitopenia, reação anafilática, síndrome de lise tumoral, desequilíbrio do 
sistema nervoso autónomo, desequilíbrio do sistema nervoso autónomo, vertigens, insuficiência auditiva (até à e incluindo surdez), doença cardiovascular (incluindo choque cardiogénico), síndrome de desconforto respiratório agudo, embolismo pulmonar, pneumonia, hipertensão pulmonar, edema 
pulmonar (incluindo agudo), colite (incluindo clostridium difficile), falência hepática.   |   Titular da autorização de introdução no mercado JANSSEN-CILAG INTERNATIONAL NV, Turnhoutseweg, 30, B-2340 Beerse, Bélgica. Para mais informações, por favor, contactar o 
Representante Local do Titular de Autorização de Introdução no Mercado: Janssen-Cilag Farmacêutica, Lda. Estrada Consiglieri Pedroso, 69 A 2734 – 503 Barcarena. Medicamento de receita médica restrita, de utilização reservada a certos meios especializados. As informações 
apresentadas não dispensam a consulta do RCM completo. RCM resumido de VELCADE® pó para solução injetável, Versão 16, revisto em janeiro de 2016.
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. A talidomida é administrada por via oral numa dose diária de 50 mg nos dias 1-14 e, se tolerada, a dose é aumentada para 100 mg nos dias 15-28, podendo, a partir do ciclo 2, ser ainda aumentada para 200 mg por dia. São administrados quatro ciclos de tratamento com esta . A talidomida é administrada por via oral numa dose diária de 50 mg nos dias 1-14 e, se tolerada, a dose é aumentada para 100 mg nos dias 15-28, podendo, a partir do ciclo 2, ser ainda aumentada para 200 mg por dia. São administrados quatro ciclos de tratamento com esta 
terapêutica de associação. É recomendado que os doentes com pelo menos resposta parcial recebam dois ciclos adicionais. Em caso de ajustes posológicos para doentes elegíveis para transplante, consultar o RCM completo. 

. A talidomida é administrada por via oral numa dose diária de 50 mg nos dias 1-14 e, se tolerada, a dose é aumentada para 100 mg nos dias 15-28, podendo, a partir do ciclo 2, ser ainda aumentada para 200 mg por dia. São administrados quatro ciclos de tratamento com esta . A talidomida é administrada por via oral numa dose diária de 50 mg nos dias 1-14 e, se tolerada, a dose é aumentada para 100 mg nos dias 15-28, podendo, a partir do ciclo 2, ser ainda aumentada para 200 mg por dia. São administrados quatro ciclos de tratamento com esta 
terapêutica de associação. É recomendado que os doentes com pelo menos resposta parcial recebam dois ciclos adicionais. Em caso de ajustes posológicos para doentes elegíveis para transplante, consultar o RCM completo. 

. A talidomida é administrada por via oral numa dose diária de 50 mg nos dias 1-14 e, se tolerada, a dose é aumentada para 100 mg nos dias 15-28, podendo, a partir do ciclo 2, ser ainda aumentada para 200 mg por dia. São administrados quatro ciclos de tratamento com esta 
Posologia para doentes com linfoma de células do manto (LCM) Posologia para doentes com linfoma de células do manto (LCM) Posologia para doentes com linfoma de células do manto (LCM) 

não tratados previamente:não tratados previamente: Terapêutica de associação com rituximab, ciclofosfamida, doxorrubicina e prednisona (VcR-CAP):Terapêutica de associação com rituximab, ciclofosfamida, doxorrubicina e prednisona (VcR-CAP):Terapêutica de associação com rituximab, ciclofosfamida, doxorrubicina e prednisona (VcR-CAP):Terapêutica de associação com rituximab, ciclofosfamida, doxorrubicina e prednisona (VcR-CAP):Terapêutica de associação com rituximab, ciclofosfamida, doxorrubicina e prednisona (VcR-CAP): VELCADETerapêutica de associação com rituximab, ciclofosfamida, doxorrubicina e prednisona (VcR-CAP): VELCADETerapêutica de associação com rituximab, ciclofosfamida, doxorrubicina e prednisona (VcR-CAP):  3,5 mg pó para solução injetável é administrado por via intravenosa ou subcutânea na dose recomendada de 1,3 mg/m 3,5 mg pó para solução injetável é administrado por via intravenosa ou subcutânea na dose recomendada de 1,3 mg/m 3,5 mg pó para solução injetável é administrado por via intravenosa ou subcutânea na dose recomendada de 1,3 mg/m2 de área de superfície corporal, duas  de área de superfície corporal, duas 
vezes por semana, durante duas semanas nos dias 1, 4, 8 e 11, seguidas de um período de descanso de 10 dias nos dias 12-21. Este período de três semanas é considerado um ciclo de tratamento. São recomendados seis ciclos de VELCADEvezes por semana, durante duas semanas nos dias 1, 4, 8 e 11, seguidas de um período de descanso de 10 dias nos dias 12-21. Este período de três semanas é considerado um ciclo de tratamento. São recomendados seis ciclos de VELCADEvezes por semana, durante duas semanas nos dias 1, 4, 8 e 11, seguidas de um período de descanso de 10 dias nos dias 12-21. Este período de três semanas é considerado um ciclo de tratamento. São recomendados seis ciclos de VELCADEvezes por semana, durante duas semanas nos dias 1, 4, 8 e 11, seguidas de um período de descanso de 10 dias nos dias 12-21. Este período de três semanas é considerado um ciclo de tratamento. São recomendados seis ciclos de VELCADEvezes por semana, durante duas semanas nos dias 1, 4, 8 e 11, seguidas de um período de descanso de 10 dias nos dias 12-21. Este período de três semanas é considerado um ciclo de tratamento. São recomendados seis ciclos de VELCADEvezes por semana, durante duas semanas nos dias 1, 4, 8 e 11, seguidas de um período de descanso de 10 dias nos dias 12-21. Este período de três semanas é considerado um ciclo de tratamento. São recomendados seis ciclos de VELCADEvezes por semana, durante duas semanas nos dias 1, 4, 8 e 11, seguidas de um período de descanso de 10 dias nos dias 12-21. Este período de três semanas é considerado um ciclo de tratamento. São recomendados seis ciclos de VELCADEvezes por semana, durante duas semanas nos dias 1, 4, 8 e 11, seguidas de um período de descanso de 10 dias nos dias 12-21. Este período de três semanas é considerado um ciclo de tratamento. São recomendados seis ciclos de VELCADE®, embora para os doentes com uma resposta , embora para os doentes com uma resposta 
documentada pela primeira vez no ciclo 6, devam ser administrados dois ciclos adicionais de VELCADEdocumentada pela primeira vez no ciclo 6, devam ser administrados dois ciclos adicionais de VELCADEdocumentada pela primeira vez no ciclo 6, devam ser administrados dois ciclos adicionais de VELCADE®. Devem decorrer pelo menos 72 horas entre doses consecutivas de VELCADE. Devem decorrer pelo menos 72 horas entre doses consecutivas de VELCADE. Devem decorrer pelo menos 72 horas entre doses consecutivas de VELCADE®®. Os seguintes medicamentos são administrados por perfusão intravenosa no dia 1 de cada ciclo de tratamento . Os seguintes medicamentos são administrados por perfusão intravenosa no dia 1 de cada ciclo de tratamento . Os seguintes medicamentos são administrados por perfusão intravenosa no dia 1 de cada ciclo de tratamento 
de 3 semanas com VELCADE : rituximab numa dose de 375 mg/m2, ciclofosfamida numa dose de 750 mg/m2 e doxorrubicina numa dose de 50 mg/m e doxorrubicina numa dose de 50 mg/m . A prednisona é administrada por via oral numa dose de 100 mg/m. A prednisona é administrada por via oral numa dose de 100 mg/m2 nos dias 1, 2, 3, 4 e 5 de cada ciclo de tratamento com VELCADE nos dias 1, 2, 3, 4 e 5 de cada ciclo de tratamento com VELCADE®. 
Em caso de ajustes de dose durante o tratamento de doentes com linfoma de células do manto não tratados previamente, consultar o RCM completo. Para informações relativas às populações especiais consultar o RCM completo.   |   Em caso de ajustes de dose durante o tratamento de doentes com linfoma de células do manto não tratados previamente, consultar o RCM completo. Para informações relativas às populações especiais consultar o RCM completo.   |   Em caso de ajustes de dose durante o tratamento de doentes com linfoma de células do manto não tratados previamente, consultar o RCM completo. Para informações relativas às populações especiais consultar o RCM completo.   |   Em caso de ajustes de dose durante o tratamento de doentes com linfoma de células do manto não tratados previamente, consultar o RCM completo. Para informações relativas às populações especiais consultar o RCM completo.   |   Em caso de ajustes de dose durante o tratamento de doentes com linfoma de células do manto não tratados previamente, consultar o RCM completo. Para informações relativas às populações especiais consultar o RCM completo.   |   Em caso de ajustes de dose durante o tratamento de doentes com linfoma de células do manto não tratados previamente, consultar o RCM completo. Para informações relativas às populações especiais consultar o RCM completo.   |   Em caso de ajustes de dose durante o tratamento de doentes com linfoma de células do manto não tratados previamente, consultar o RCM completo. Para informações relativas às populações especiais consultar o RCM completo.   |   Em caso de ajustes de dose durante o tratamento de doentes com linfoma de células do manto não tratados previamente, consultar o RCM completo. Para informações relativas às populações especiais consultar o RCM completo.   |   Em caso de ajustes de dose durante o tratamento de doentes com linfoma de células do manto não tratados previamente, consultar o RCM completo. Para informações relativas às populações especiais consultar o RCM completo.   |   Modo de administração: VELCADE® 3,5 mg pó para 
solução injetável -solução injetável - Via intravenosa: A solução reconstituída de VELCADE A solução reconstituída de VELCADE A solução reconstituída de VELCADE A solução reconstituída de VELCADE A solução reconstituída de VELCADE® 3,5 mg é administrada em bólus intravenoso, durante 3 5 segundos, através de um cateter periférico ou central intravenoso seguido por uma lavagem com uma solução cloreto de sódio a 9 mg/ml (0,9%) para injetáveis.  3,5 mg é administrada em bólus intravenoso, durante 3 5 segundos, através de um cateter periférico ou central intravenoso seguido por uma lavagem com uma solução cloreto de sódio a 9 mg/ml (0,9%) para injetáveis.  3,5 mg é administrada em bólus intravenoso, durante 3 5 segundos, através de um cateter periférico ou central intravenoso seguido por uma lavagem com uma solução cloreto de sódio a 9 mg/ml (0,9%) para injetáveis.  3,5 mg é administrada em bólus intravenoso, durante 3 5 segundos, através de um cateter periférico ou central intravenoso seguido por uma lavagem com uma solução cloreto de sódio a 9 mg/ml (0,9%) para injetáveis.  3,5 mg é administrada em bólus intravenoso, durante 3 5 segundos, através de um cateter periférico ou central intravenoso seguido por uma lavagem com uma solução cloreto de sódio a 9 mg/ml (0,9%) para injetáveis.  3,5 mg é administrada em bólus intravenoso, durante 3 5 segundos, através de um cateter periférico ou central intravenoso seguido por uma lavagem com uma solução cloreto de sódio a 9 mg/ml (0,9%) para injetáveis. 
Devem decorrer pelo menos 72 horas entre doses consecutivas de VELCADEDevem decorrer pelo menos 72 horas entre doses consecutivas de VELCADEDevem decorrer pelo menos 72 horas entre doses consecutivas de VELCADEDevem decorrer pelo menos 72 horas entre doses consecutivas de VELCADEDevem decorrer pelo menos 72 horas entre doses consecutivas de VELCADEDevem decorrer pelo menos 72 horas entre doses consecutivas de VELCADE®. Via subcutânea: A solução reconstituída de VELCADE® 3,5 mg é administrada subcutaneamente através das coxas (direita ou esquerda) ou abdómen (direito ou esquerdo). A solução deve ser injetada  3,5 mg é administrada subcutaneamente através das coxas (direita ou esquerda) ou abdómen (direito ou esquerdo). A solução deve ser injetada  3,5 mg é administrada subcutaneamente através das coxas (direita ou esquerda) ou abdómen (direito ou esquerdo). A solução deve ser injetada  3,5 mg é administrada subcutaneamente através das coxas (direita ou esquerda) ou abdómen (direito ou esquerdo). A solução deve ser injetada  3,5 mg é administrada subcutaneamente através das coxas (direita ou esquerda) ou abdómen (direito ou esquerdo). A solução deve ser injetada  3,5 mg é administrada subcutaneamente através das coxas (direita ou esquerda) ou abdómen (direito ou esquerdo). A solução deve ser injetada 
subcutaneamente, sob um ângulo de 45-90º. Os locais de injeção para injeções sucessivas devem ser rotativos. Se ocorrerem reações nos locais de injeção após a injeção subcutânea de VELCADEsubcutaneamente, sob um ângulo de 45-90º. Os locais de injeção para injeções sucessivas devem ser rotativos. Se ocorrerem reações nos locais de injeção após a injeção subcutânea de VELCADEsubcutaneamente, sob um ângulo de 45-90º. Os locais de injeção para injeções sucessivas devem ser rotativos. Se ocorrerem reações nos locais de injeção após a injeção subcutânea de VELCADEsubcutaneamente, sob um ângulo de 45-90º. Os locais de injeção para injeções sucessivas devem ser rotativos. Se ocorrerem reações nos locais de injeção após a injeção subcutânea de VELCADEsubcutaneamente, sob um ângulo de 45-90º. Os locais de injeção para injeções sucessivas devem ser rotativos. Se ocorrerem reações nos locais de injeção após a injeção subcutânea de VELCADEsubcutaneamente, sob um ângulo de 45-90º. Os locais de injeção para injeções sucessivas devem ser rotativos. Se ocorrerem reações nos locais de injeção após a injeção subcutânea de VELCADEsubcutaneamente, sob um ângulo de 45-90º. Os locais de injeção para injeções sucessivas devem ser rotativos. Se ocorrerem reações nos locais de injeção após a injeção subcutânea de VELCADEsubcutaneamente, sob um ângulo de 45-90º. Os locais de injeção para injeções sucessivas devem ser rotativos. Se ocorrerem reações nos locais de injeção após a injeção subcutânea de VELCADEsubcutaneamente, sob um ângulo de 45-90º. Os locais de injeção para injeções sucessivas devem ser rotativos. Se ocorrerem reações nos locais de injeção após a injeção subcutânea de VELCADE®, recomenda-se administrar uma solução de VELCADE, recomenda-se administrar uma solução de VELCADE, recomenda-se administrar uma solução de VELCADE  menos concentrada (1 mg/ml em vez 
de 2,5 mg/ml) ou mudar para a injeção intravenosa. Quando VELCADEde 2,5 mg/ml) ou mudar para a injeção intravenosa. Quando VELCADEde 2,5 mg/ml) ou mudar para a injeção intravenosa. Quando VELCADEde 2,5 mg/ml) ou mudar para a injeção intravenosa. Quando VELCADE® é administrado em associação com outros medicamentos, consultar os respetivos RCMs para as respetivas instruções de administração.   |    é administrado em associação com outros medicamentos, consultar os respetivos RCMs para as respetivas instruções de administração.   |    é administrado em associação com outros medicamentos, consultar os respetivos RCMs para as respetivas instruções de administração.   |    é administrado em associação com outros medicamentos, consultar os respetivos RCMs para as respetivas instruções de administração.   |    é administrado em associação com outros medicamentos, consultar os respetivos RCMs para as respetivas instruções de administração.   |   Contraindicações: Hipersensibilidade ao bortezomib, boro ou a qualquer um 
dos excipientes; doença pulmonar aguda difusa infiltrativa e doença pericárdica. Quando VELCADEdos excipientes; doença pulmonar aguda difusa infiltrativa e doença pericárdica. Quando VELCADEdos excipientes; doença pulmonar aguda difusa infiltrativa e doença pericárdica. Quando VELCADEdos excipientes; doença pulmonar aguda difusa infiltrativa e doença pericárdica. Quando VELCADE® é administrado em associação com outros medicamentos, deve consultar os respetivos RCMs para obter informação adicional sobre as contraindicações.   |    é administrado em associação com outros medicamentos, deve consultar os respetivos RCMs para obter informação adicional sobre as contraindicações.   |    é administrado em associação com outros medicamentos, deve consultar os respetivos RCMs para obter informação adicional sobre as contraindicações.   |    é administrado em associação com outros medicamentos, deve consultar os respetivos RCMs para obter informação adicional sobre as contraindicações.   |    é administrado em associação com outros medicamentos, deve consultar os respetivos RCMs para obter informação adicional sobre as contraindicações.   |   Efeitos indesejáveis: Reações 
adversas em doentes com mieloma múltiplo tratados com VELCADEadversas em doentes com mieloma múltiplo tratados com VELCADEadversas em doentes com mieloma múltiplo tratados com VELCADEadversas em doentes com mieloma múltiplo tratados com VELCADE®adversas em doentes com mieloma múltiplo tratados com VELCADE®adversas em doentes com mieloma múltiplo tratados com VELCADE  como agente único ou em associação:® como agente único ou em associação:® Muito frequentes:Muito frequentes: trombocitopenia, neutropenia, anemia, diminuição do apetite, neuropatias, neuropatia sensorial periférica, disestesia, neuralgia, sintomas associados a náuseas e vómitos,  trombocitopenia, neutropenia, anemia, diminuição do apetite, neuropatias, neuropatia sensorial periférica, disestesia, neuralgia, sintomas associados a náuseas e vómitos,  trombocitopenia, neutropenia, anemia, diminuição do apetite, neuropatias, neuropatia sensorial periférica, disestesia, neuralgia, sintomas associados a náuseas e vómitos,  trombocitopenia, neutropenia, anemia, diminuição do apetite, neuropatias, neuropatia sensorial periférica, disestesia, neuralgia, sintomas associados a náuseas e vómitos,  trombocitopenia, neutropenia, anemia, diminuição do apetite, neuropatias, neuropatia sensorial periférica, disestesia, neuralgia, sintomas associados a náuseas e vómitos, 
diarreia, obstipação, dor musculoesquelética, pirexia, fadiga, astenia. diarreia, obstipação, dor musculoesquelética, pirexia, fadiga, astenia. diarreia, obstipação, dor musculoesquelética, pirexia, fadiga, astenia. diarreia, obstipação, dor musculoesquelética, pirexia, fadiga, astenia. Frequentes:Frequentes:Frequentes:Frequentes: Herpes zóster (incluindo infeção disseminada e oftálmica), pneumonia, Herpes simplex, infeção fúngica, leucopenia, linfopenia, desidratação, hipocaliemia, hiponatremia, valores anormais de glicemia anormal,  Herpes zóster (incluindo infeção disseminada e oftálmica), pneumonia, Herpes simplex, infeção fúngica, leucopenia, linfopenia, desidratação, hipocaliemia, hiponatremia, valores anormais de glicemia anormal,  Herpes zóster (incluindo infeção disseminada e oftálmica), pneumonia, Herpes simplex, infeção fúngica, leucopenia, linfopenia, desidratação, hipocaliemia, hiponatremia, valores anormais de glicemia anormal,  Herpes zóster (incluindo infeção disseminada e oftálmica), pneumonia, Herpes simplex, infeção fúngica, leucopenia, linfopenia, desidratação, hipocaliemia, hiponatremia, valores anormais de glicemia anormal,  Herpes zóster (incluindo infeção disseminada e oftálmica), pneumonia, Herpes simplex, infeção fúngica, leucopenia, linfopenia, desidratação, hipocaliemia, hiponatremia, valores anormais de glicemia anormal,  Herpes zóster (incluindo infeção disseminada e oftálmica), pneumonia, Herpes simplex, infeção fúngica, leucopenia, linfopenia, desidratação, hipocaliemia, hiponatremia, valores anormais de glicemia anormal, 
hipocalcemia, anomalia enzimática, perturbações de humor e distúrbios, perturbação de ansiedade, perturbação e distúrbios do sono  neuropatia motora, perda de consciência (incluindo síncope), tonturas, disgeusia, letargia, cefaleia, olhos inchados, visão anormal, conjuntivite, vertigens, hipotensão, hipocalcemia, anomalia enzimática, perturbações de humor e distúrbios, perturbação de ansiedade, perturbação e distúrbios do sono  neuropatia motora, perda de consciência (incluindo síncope), tonturas, disgeusia, letargia, cefaleia, olhos inchados, visão anormal, conjuntivite, vertigens, hipotensão, hipocalcemia, anomalia enzimática, perturbações de humor e distúrbios, perturbação de ansiedade, perturbação e distúrbios do sono  neuropatia motora, perda de consciência (incluindo síncope), tonturas, disgeusia, letargia, cefaleia, olhos inchados, visão anormal, conjuntivite, vertigens, hipotensão, hipocalcemia, anomalia enzimática, perturbações de humor e distúrbios, perturbação de ansiedade, perturbação e distúrbios do sono  neuropatia motora, perda de consciência (incluindo síncope), tonturas, disgeusia, letargia, cefaleia, olhos inchados, visão anormal, conjuntivite, vertigens, hipotensão, hipocalcemia, anomalia enzimática, perturbações de humor e distúrbios, perturbação de ansiedade, perturbação e distúrbios do sono  neuropatia motora, perda de consciência (incluindo síncope), tonturas, disgeusia, letargia, cefaleia, olhos inchados, visão anormal, conjuntivite, vertigens, hipotensão, hipocalcemia, anomalia enzimática, perturbações de humor e distúrbios, perturbação de ansiedade, perturbação e distúrbios do sono  neuropatia motora, perda de consciência (incluindo síncope), tonturas, disgeusia, letargia, cefaleia, olhos inchados, visão anormal, conjuntivite, vertigens, hipotensão, hipocalcemia, anomalia enzimática, perturbações de humor e distúrbios, perturbação de ansiedade, perturbação e distúrbios do sono  neuropatia motora, perda de consciência (incluindo síncope), tonturas, disgeusia, letargia, cefaleia, olhos inchados, visão anormal, conjuntivite, vertigens, hipotensão, hipocalcemia, anomalia enzimática, perturbações de humor e distúrbios, perturbação de ansiedade, perturbação e distúrbios do sono  neuropatia motora, perda de consciência (incluindo síncope), tonturas, disgeusia, letargia, cefaleia, olhos inchados, visão anormal, conjuntivite, vertigens, hipotensão, hipocalcemia, anomalia enzimática, perturbações de humor e distúrbios, perturbação de ansiedade, perturbação e distúrbios do sono  neuropatia motora, perda de consciência (incluindo síncope), tonturas, disgeusia, letargia, cefaleia, olhos inchados, visão anormal, conjuntivite, vertigens, hipotensão, 
hipotensão ortostática, hipertensão, dispneia, epistaxis, infeção do trato respiratório superior e inferior, tosse, hemorragia gastrointestinal (incluindo da mucosa), dispepsia, estomatite, distensão abdominal, dor orofaríngea, dor abdominal (incluindo dor gastrointestinal e esplénica), afeções orais, hipotensão ortostática, hipertensão, dispneia, epistaxis, infeção do trato respiratório superior e inferior, tosse, hemorragia gastrointestinal (incluindo da mucosa), dispepsia, estomatite, distensão abdominal, dor orofaríngea, dor abdominal (incluindo dor gastrointestinal e esplénica), afeções orais, hipotensão ortostática, hipertensão, dispneia, epistaxis, infeção do trato respiratório superior e inferior, tosse, hemorragia gastrointestinal (incluindo da mucosa), dispepsia, estomatite, distensão abdominal, dor orofaríngea, dor abdominal (incluindo dor gastrointestinal e esplénica), afeções orais, hipotensão ortostática, hipertensão, dispneia, epistaxis, infeção do trato respiratório superior e inferior, tosse, hemorragia gastrointestinal (incluindo da mucosa), dispepsia, estomatite, distensão abdominal, dor orofaríngea, dor abdominal (incluindo dor gastrointestinal e esplénica), afeções orais, hipotensão ortostática, hipertensão, dispneia, epistaxis, infeção do trato respiratório superior e inferior, tosse, hemorragia gastrointestinal (incluindo da mucosa), dispepsia, estomatite, distensão abdominal, dor orofaríngea, dor abdominal (incluindo dor gastrointestinal e esplénica), afeções orais, hipotensão ortostática, hipertensão, dispneia, epistaxis, infeção do trato respiratório superior e inferior, tosse, hemorragia gastrointestinal (incluindo da mucosa), dispepsia, estomatite, distensão abdominal, dor orofaríngea, dor abdominal (incluindo dor gastrointestinal e esplénica), afeções orais, hipotensão ortostática, hipertensão, dispneia, epistaxis, infeção do trato respiratório superior e inferior, tosse, hemorragia gastrointestinal (incluindo da mucosa), dispepsia, estomatite, distensão abdominal, dor orofaríngea, dor abdominal (incluindo dor gastrointestinal e esplénica), afeções orais, hipotensão ortostática, hipertensão, dispneia, epistaxis, infeção do trato respiratório superior e inferior, tosse, hemorragia gastrointestinal (incluindo da mucosa), dispepsia, estomatite, distensão abdominal, dor orofaríngea, dor abdominal (incluindo dor gastrointestinal e esplénica), afeções orais, 
flatulência, enzimas hepáticas anormais, erupção cutânea, prurido, eritema, pele seca, espasmos musculares, dores nas extremidades, fraqueza muscular, compromisso renal, edema (incluindo periférico), calafrios, dor, alterações nas mucosas, mal-estar, diminuição do peso. flatulência, enzimas hepáticas anormais, erupção cutânea, prurido, eritema, pele seca, espasmos musculares, dores nas extremidades, fraqueza muscular, compromisso renal, edema (incluindo periférico), calafrios, dor, alterações nas mucosas, mal-estar, diminuição do peso. flatulência, enzimas hepáticas anormais, erupção cutânea, prurido, eritema, pele seca, espasmos musculares, dores nas extremidades, fraqueza muscular, compromisso renal, edema (incluindo periférico), calafrios, dor, alterações nas mucosas, mal-estar, diminuição do peso. flatulência, enzimas hepáticas anormais, erupção cutânea, prurido, eritema, pele seca, espasmos musculares, dores nas extremidades, fraqueza muscular, compromisso renal, edema (incluindo periférico), calafrios, dor, alterações nas mucosas, mal-estar, diminuição do peso. flatulência, enzimas hepáticas anormais, erupção cutânea, prurido, eritema, pele seca, espasmos musculares, dores nas extremidades, fraqueza muscular, compromisso renal, edema (incluindo periférico), calafrios, dor, alterações nas mucosas, mal-estar, diminuição do peso. flatulência, enzimas hepáticas anormais, erupção cutânea, prurido, eritema, pele seca, espasmos musculares, dores nas extremidades, fraqueza muscular, compromisso renal, edema (incluindo periférico), calafrios, dor, alterações nas mucosas, mal-estar, diminuição do peso. flatulência, enzimas hepáticas anormais, erupção cutânea, prurido, eritema, pele seca, espasmos musculares, dores nas extremidades, fraqueza muscular, compromisso renal, edema (incluindo periférico), calafrios, dor, alterações nas mucosas, mal-estar, diminuição do peso. flatulência, enzimas hepáticas anormais, erupção cutânea, prurido, eritema, pele seca, espasmos musculares, dores nas extremidades, fraqueza muscular, compromisso renal, edema (incluindo periférico), calafrios, dor, alterações nas mucosas, mal-estar, diminuição do peso. flatulência, enzimas hepáticas anormais, erupção cutânea, prurido, eritema, pele seca, espasmos musculares, dores nas extremidades, fraqueza muscular, compromisso renal, edema (incluindo periférico), calafrios, dor, alterações nas mucosas, mal-estar, diminuição do peso. flatulência, enzimas hepáticas anormais, erupção cutânea, prurido, eritema, pele seca, espasmos musculares, dores nas extremidades, fraqueza muscular, compromisso renal, edema (incluindo periférico), calafrios, dor, alterações nas mucosas, mal-estar, diminuição do peso. flatulência, enzimas hepáticas anormais, erupção cutânea, prurido, eritema, pele seca, espasmos musculares, dores nas extremidades, fraqueza muscular, compromisso renal, edema (incluindo periférico), calafrios, dor, alterações nas mucosas, mal-estar, diminuição do peso. flatulência, enzimas hepáticas anormais, erupção cutânea, prurido, eritema, pele seca, espasmos musculares, dores nas extremidades, fraqueza muscular, compromisso renal, edema (incluindo periférico), calafrios, dor, alterações nas mucosas, mal-estar, diminuição do peso. flatulência, enzimas hepáticas anormais, erupção cutânea, prurido, eritema, pele seca, espasmos musculares, dores nas extremidades, fraqueza muscular, compromisso renal, edema (incluindo periférico), calafrios, dor, alterações nas mucosas, mal-estar, diminuição do peso. Pouco frequentes:Pouco frequentes:Pouco frequentes:Pouco frequentes:
Infeção, infeções bacterianas, infeções virais, sepsis (incluindo choque sético), broncopneumonia, infeção pelo vírus do Herpes, meningoencefalite herpética, bacteriemia (incluindo estafilocócica), hordéolo, Infeção, infeções bacterianas, infeções virais, sepsis (incluindo choque sético), broncopneumonia, infeção pelo vírus do Herpes, meningoencefalite herpética, bacteriemia (incluindo estafilocócica), hordéolo, Infeção, infeções bacterianas, infeções virais, sepsis (incluindo choque sético), broncopneumonia, infeção pelo vírus do Herpes, meningoencefalite herpética, bacteriemia (incluindo estafilocócica), hordéolo, Infeção, infeções bacterianas, infeções virais, sepsis (incluindo choque sético), broncopneumonia, infeção pelo vírus do Herpes, meningoencefalite herpética, bacteriemia (incluindo estafilocócica), hordéolo, Infeção, infeções bacterianas, infeções virais, sepsis (incluindo choque sético), broncopneumonia, infeção pelo vírus do Herpes, meningoencefalite herpética, bacteriemia (incluindo estafilocócica), hordéolo, Infeção, infeções bacterianas, infeções virais, sepsis (incluindo choque sético), broncopneumonia, infeção pelo vírus do Herpes, meningoencefalite herpética, bacteriemia (incluindo estafilocócica), hordéolo, Infeção, infeções bacterianas, infeções virais, sepsis (incluindo choque sético), broncopneumonia, infeção pelo vírus do Herpes, meningoencefalite herpética, bacteriemia (incluindo estafilocócica), hordéolo, Infeção, infeções bacterianas, infeções virais, sepsis (incluindo choque sético), broncopneumonia, infeção pelo vírus do Herpes, meningoencefalite herpética, bacteriemia (incluindo estafilocócica), hordéolo, Infeção, infeções bacterianas, infeções virais, sepsis (incluindo choque sético), broncopneumonia, infeção pelo vírus do Herpes, meningoencefalite herpética, bacteriemia (incluindo estafilocócica), hordéolo, Infeção, infeções bacterianas, infeções virais, sepsis (incluindo choque sético), broncopneumonia, infeção pelo vírus do Herpes, meningoencefalite herpética, bacteriemia (incluindo estafilocócica), hordéolo, Infeção, infeções bacterianas, infeções virais, sepsis (incluindo choque sético), broncopneumonia, infeção pelo vírus do Herpes, meningoencefalite herpética, bacteriemia (incluindo estafilocócica), hordéolo, Infeção, infeções bacterianas, infeções virais, sepsis (incluindo choque sético), broncopneumonia, infeção pelo vírus do Herpes, meningoencefalite herpética, bacteriemia (incluindo estafilocócica), hordéolo, Influenza, celulite, infeções associadas a dispositivos, infeção cutânea, infeção nos ouvidos, 
infeção estafilocócica, infeção dentária, pancitopenia, neutropenia febril, coagulopatia, leucocitose, linfadenopatia, anemia hemolítica, angioedema, hipersensibilidade, síndrome de infeção estafilocócica, infeção dentária, pancitopenia, neutropenia febril, coagulopatia, leucocitose, linfadenopatia, anemia hemolítica, angioedema, hipersensibilidade, síndrome de infeção estafilocócica, infeção dentária, pancitopenia, neutropenia febril, coagulopatia, leucocitose, linfadenopatia, anemia hemolítica, angioedema, hipersensibilidade, síndrome de infeção estafilocócica, infeção dentária, pancitopenia, neutropenia febril, coagulopatia, leucocitose, linfadenopatia, anemia hemolítica, angioedema, hipersensibilidade, síndrome de infeção estafilocócica, infeção dentária, pancitopenia, neutropenia febril, coagulopatia, leucocitose, linfadenopatia, anemia hemolítica, angioedema, hipersensibilidade, síndrome de infeção estafilocócica, infeção dentária, pancitopenia, neutropenia febril, coagulopatia, leucocitose, linfadenopatia, anemia hemolítica, angioedema, hipersensibilidade, síndrome de infeção estafilocócica, infeção dentária, pancitopenia, neutropenia febril, coagulopatia, leucocitose, linfadenopatia, anemia hemolítica, angioedema, hipersensibilidade, síndrome de CushingCushing, hipertiroidismo, secreção inapropriada da hormona antidiurética, síndrome de lise tumoral, problemas de 
crescimento, hipomagnesemia, hipofosfatemia, hipercaliemia, hipercalcemia, hipernatremia, valores anormais de ácido úrico, crescimento, hipomagnesemia, hipofosfatemia, hipercaliemia, hipercalcemia, hipernatremia, valores anormais de ácido úrico, crescimento, hipomagnesemia, hipofosfatemia, hipercaliemia, hipercalcemia, hipernatremia, valores anormais de ácido úrico, crescimento, hipomagnesemia, hipofosfatemia, hipercaliemia, hipercalcemia, hipernatremia, valores anormais de ácido úrico, crescimento, hipomagnesemia, hipofosfatemia, hipercaliemia, hipercalcemia, hipernatremia, valores anormais de ácido úrico, crescimento, hipomagnesemia, hipofosfatemia, hipercaliemia, hipercalcemia, hipernatremia, valores anormais de ácido úrico, crescimento, hipomagnesemia, hipofosfatemia, hipercaliemia, hipercalcemia, hipernatremia, valores anormais de ácido úrico, Diabettes Mellitus, retenção de fluidos, perturbações mentais, alucinações, perturbação psicótica, confusão, inquietação, tremor, neuropatia sensoriomotora periférica, , retenção de fluidos, perturbações mentais, alucinações, perturbação psicótica, confusão, inquietação, tremor, neuropatia sensoriomotora periférica, , retenção de fluidos, perturbações mentais, alucinações, perturbação psicótica, confusão, inquietação, tremor, neuropatia sensoriomotora periférica, , retenção de fluidos, perturbações mentais, alucinações, perturbação psicótica, confusão, inquietação, tremor, neuropatia sensoriomotora periférica, 
discinesia, perturbações da coordenação e equilíbrio do cerebelo, perda de memória (excluindo demência), encefalopatia, síndrome de encefalopatia posterior reversível, neurotoxicidade, perturbações convulsivas, neuralgia pós-herpética, perturbações na fala, síndrome das pernas inquietas, discinesia, perturbações da coordenação e equilíbrio do cerebelo, perda de memória (excluindo demência), encefalopatia, síndrome de encefalopatia posterior reversível, neurotoxicidade, perturbações convulsivas, neuralgia pós-herpética, perturbações na fala, síndrome das pernas inquietas, discinesia, perturbações da coordenação e equilíbrio do cerebelo, perda de memória (excluindo demência), encefalopatia, síndrome de encefalopatia posterior reversível, neurotoxicidade, perturbações convulsivas, neuralgia pós-herpética, perturbações na fala, síndrome das pernas inquietas, discinesia, perturbações da coordenação e equilíbrio do cerebelo, perda de memória (excluindo demência), encefalopatia, síndrome de encefalopatia posterior reversível, neurotoxicidade, perturbações convulsivas, neuralgia pós-herpética, perturbações na fala, síndrome das pernas inquietas, discinesia, perturbações da coordenação e equilíbrio do cerebelo, perda de memória (excluindo demência), encefalopatia, síndrome de encefalopatia posterior reversível, neurotoxicidade, perturbações convulsivas, neuralgia pós-herpética, perturbações na fala, síndrome das pernas inquietas, discinesia, perturbações da coordenação e equilíbrio do cerebelo, perda de memória (excluindo demência), encefalopatia, síndrome de encefalopatia posterior reversível, neurotoxicidade, perturbações convulsivas, neuralgia pós-herpética, perturbações na fala, síndrome das pernas inquietas, discinesia, perturbações da coordenação e equilíbrio do cerebelo, perda de memória (excluindo demência), encefalopatia, síndrome de encefalopatia posterior reversível, neurotoxicidade, perturbações convulsivas, neuralgia pós-herpética, perturbações na fala, síndrome das pernas inquietas, 
enxaqueca, ciática, perturbações da atenção, reflexos anormais, parosmia, hemorragia ocular, infeção das pálpebras, inflamação dos olhos, diplopia, olho seco, irritação ocular, dor ocular, aumento do lacrimejo, secreção ocular, disacusia (incluindo zumbidos), insuficiência auditiva (até à surdez), enxaqueca, ciática, perturbações da atenção, reflexos anormais, parosmia, hemorragia ocular, infeção das pálpebras, inflamação dos olhos, diplopia, olho seco, irritação ocular, dor ocular, aumento do lacrimejo, secreção ocular, disacusia (incluindo zumbidos), insuficiência auditiva (até à surdez), enxaqueca, ciática, perturbações da atenção, reflexos anormais, parosmia, hemorragia ocular, infeção das pálpebras, inflamação dos olhos, diplopia, olho seco, irritação ocular, dor ocular, aumento do lacrimejo, secreção ocular, disacusia (incluindo zumbidos), insuficiência auditiva (até à surdez), enxaqueca, ciática, perturbações da atenção, reflexos anormais, parosmia, hemorragia ocular, infeção das pálpebras, inflamação dos olhos, diplopia, olho seco, irritação ocular, dor ocular, aumento do lacrimejo, secreção ocular, disacusia (incluindo zumbidos), insuficiência auditiva (até à surdez), enxaqueca, ciática, perturbações da atenção, reflexos anormais, parosmia, hemorragia ocular, infeção das pálpebras, inflamação dos olhos, diplopia, olho seco, irritação ocular, dor ocular, aumento do lacrimejo, secreção ocular, disacusia (incluindo zumbidos), insuficiência auditiva (até à surdez), enxaqueca, ciática, perturbações da atenção, reflexos anormais, parosmia, hemorragia ocular, infeção das pálpebras, inflamação dos olhos, diplopia, olho seco, irritação ocular, dor ocular, aumento do lacrimejo, secreção ocular, disacusia (incluindo zumbidos), insuficiência auditiva (até à surdez), enxaqueca, ciática, perturbações da atenção, reflexos anormais, parosmia, hemorragia ocular, infeção das pálpebras, inflamação dos olhos, diplopia, olho seco, irritação ocular, dor ocular, aumento do lacrimejo, secreção ocular, disacusia (incluindo zumbidos), insuficiência auditiva (até à surdez), enxaqueca, ciática, perturbações da atenção, reflexos anormais, parosmia, hemorragia ocular, infeção das pálpebras, inflamação dos olhos, diplopia, olho seco, irritação ocular, dor ocular, aumento do lacrimejo, secreção ocular, disacusia (incluindo zumbidos), insuficiência auditiva (até à surdez), enxaqueca, ciática, perturbações da atenção, reflexos anormais, parosmia, hemorragia ocular, infeção das pálpebras, inflamação dos olhos, diplopia, olho seco, irritação ocular, dor ocular, aumento do lacrimejo, secreção ocular, disacusia (incluindo zumbidos), insuficiência auditiva (até à surdez), enxaqueca, ciática, perturbações da atenção, reflexos anormais, parosmia, hemorragia ocular, infeção das pálpebras, inflamação dos olhos, diplopia, olho seco, irritação ocular, dor ocular, aumento do lacrimejo, secreção ocular, disacusia (incluindo zumbidos), insuficiência auditiva (até à surdez), enxaqueca, ciática, perturbações da atenção, reflexos anormais, parosmia, hemorragia ocular, infeção das pálpebras, inflamação dos olhos, diplopia, olho seco, irritação ocular, dor ocular, aumento do lacrimejo, secreção ocular, disacusia (incluindo zumbidos), insuficiência auditiva (até à surdez), 
desconforto nos ouvidos, tamponamento cardíaco, paragem cardiopulmonar, fibrilação cardíaca (incluindo auricular), insuficiência cardíaca (incluindo ventrículo direito e esquerdo), arritmia, taquicardia, palpitações, angina de peito, pericardite (incluindo efusão pericardíaca), cardiomiopatia, disfunção desconforto nos ouvidos, tamponamento cardíaco, paragem cardiopulmonar, fibrilação cardíaca (incluindo auricular), insuficiência cardíaca (incluindo ventrículo direito e esquerdo), arritmia, taquicardia, palpitações, angina de peito, pericardite (incluindo efusão pericardíaca), cardiomiopatia, disfunção desconforto nos ouvidos, tamponamento cardíaco, paragem cardiopulmonar, fibrilação cardíaca (incluindo auricular), insuficiência cardíaca (incluindo ventrículo direito e esquerdo), arritmia, taquicardia, palpitações, angina de peito, pericardite (incluindo efusão pericardíaca), cardiomiopatia, disfunção desconforto nos ouvidos, tamponamento cardíaco, paragem cardiopulmonar, fibrilação cardíaca (incluindo auricular), insuficiência cardíaca (incluindo ventrículo direito e esquerdo), arritmia, taquicardia, palpitações, angina de peito, pericardite (incluindo efusão pericardíaca), cardiomiopatia, disfunção desconforto nos ouvidos, tamponamento cardíaco, paragem cardiopulmonar, fibrilação cardíaca (incluindo auricular), insuficiência cardíaca (incluindo ventrículo direito e esquerdo), arritmia, taquicardia, palpitações, angina de peito, pericardite (incluindo efusão pericardíaca), cardiomiopatia, disfunção desconforto nos ouvidos, tamponamento cardíaco, paragem cardiopulmonar, fibrilação cardíaca (incluindo auricular), insuficiência cardíaca (incluindo ventrículo direito e esquerdo), arritmia, taquicardia, palpitações, angina de peito, pericardite (incluindo efusão pericardíaca), cardiomiopatia, disfunção desconforto nos ouvidos, tamponamento cardíaco, paragem cardiopulmonar, fibrilação cardíaca (incluindo auricular), insuficiência cardíaca (incluindo ventrículo direito e esquerdo), arritmia, taquicardia, palpitações, angina de peito, pericardite (incluindo efusão pericardíaca), cardiomiopatia, disfunção 
ventricular, bradicardia, acidente vascular cerebral, trombose venosa profunda, hemorragia, tromboflebite (incluindo superficial), colapso circulatório (incluindo choque hipovolémico), flebite, rubor, hematoma (incluindo perirrenal), diminuição da circulação periférica, vasculite, hiperémia ocular, ventricular, bradicardia, acidente vascular cerebral, trombose venosa profunda, hemorragia, tromboflebite (incluindo superficial), colapso circulatório (incluindo choque hipovolémico), flebite, rubor, hematoma (incluindo perirrenal), diminuição da circulação periférica, vasculite, hiperémia ocular, ventricular, bradicardia, acidente vascular cerebral, trombose venosa profunda, hemorragia, tromboflebite (incluindo superficial), colapso circulatório (incluindo choque hipovolémico), flebite, rubor, hematoma (incluindo perirrenal), diminuição da circulação periférica, vasculite, hiperémia ocular, ventricular, bradicardia, acidente vascular cerebral, trombose venosa profunda, hemorragia, tromboflebite (incluindo superficial), colapso circulatório (incluindo choque hipovolémico), flebite, rubor, hematoma (incluindo perirrenal), diminuição da circulação periférica, vasculite, hiperémia ocular, ventricular, bradicardia, acidente vascular cerebral, trombose venosa profunda, hemorragia, tromboflebite (incluindo superficial), colapso circulatório (incluindo choque hipovolémico), flebite, rubor, hematoma (incluindo perirrenal), diminuição da circulação periférica, vasculite, hiperémia ocular, ventricular, bradicardia, acidente vascular cerebral, trombose venosa profunda, hemorragia, tromboflebite (incluindo superficial), colapso circulatório (incluindo choque hipovolémico), flebite, rubor, hematoma (incluindo perirrenal), diminuição da circulação periférica, vasculite, hiperémia ocular, 
embolismo pulmonar, derrame pleural, edema pulmonar (incluindo agudo), hemorragia alveolar pulmonar, broncoespasmo, doença pulmonar obstrutiva crónica, hipoxemia, congestão do trato respiratório, hipoxia, pleuresia, soluços, rinorreia, disfonia, sibilos, pancreatite (incluindo crónica), embolismo pulmonar, derrame pleural, edema pulmonar (incluindo agudo), hemorragia alveolar pulmonar, broncoespasmo, doença pulmonar obstrutiva crónica, hipoxemia, congestão do trato respiratório, hipoxia, pleuresia, soluços, rinorreia, disfonia, sibilos, pancreatite (incluindo crónica), embolismo pulmonar, derrame pleural, edema pulmonar (incluindo agudo), hemorragia alveolar pulmonar, broncoespasmo, doença pulmonar obstrutiva crónica, hipoxemia, congestão do trato respiratório, hipoxia, pleuresia, soluços, rinorreia, disfonia, sibilos, pancreatite (incluindo crónica), embolismo pulmonar, derrame pleural, edema pulmonar (incluindo agudo), hemorragia alveolar pulmonar, broncoespasmo, doença pulmonar obstrutiva crónica, hipoxemia, congestão do trato respiratório, hipoxia, pleuresia, soluços, rinorreia, disfonia, sibilos, pancreatite (incluindo crónica), embolismo pulmonar, derrame pleural, edema pulmonar (incluindo agudo), hemorragia alveolar pulmonar, broncoespasmo, doença pulmonar obstrutiva crónica, hipoxemia, congestão do trato respiratório, hipoxia, pleuresia, soluços, rinorreia, disfonia, sibilos, pancreatite (incluindo crónica), embolismo pulmonar, derrame pleural, edema pulmonar (incluindo agudo), hemorragia alveolar pulmonar, broncoespasmo, doença pulmonar obstrutiva crónica, hipoxemia, congestão do trato respiratório, hipoxia, pleuresia, soluços, rinorreia, disfonia, sibilos, pancreatite (incluindo crónica), 
hematemese, lábios inchados, obstrução gastrointestinal (incluindo obstrução do intestino delgado, ileos), desconforto abdominal, ulceração oral, enterite, gastrite, hemorragia gengival, refluxo gastroesofágico, colite (incluindo hematemese, lábios inchados, obstrução gastrointestinal (incluindo obstrução do intestino delgado, ileos), desconforto abdominal, ulceração oral, enterite, gastrite, hemorragia gengival, refluxo gastroesofágico, colite (incluindo hematemese, lábios inchados, obstrução gastrointestinal (incluindo obstrução do intestino delgado, ileos), desconforto abdominal, ulceração oral, enterite, gastrite, hemorragia gengival, refluxo gastroesofágico, colite (incluindo hematemese, lábios inchados, obstrução gastrointestinal (incluindo obstrução do intestino delgado, ileos), desconforto abdominal, ulceração oral, enterite, gastrite, hemorragia gengival, refluxo gastroesofágico, colite (incluindo hematemese, lábios inchados, obstrução gastrointestinal (incluindo obstrução do intestino delgado, ileos), desconforto abdominal, ulceração oral, enterite, gastrite, hemorragia gengival, refluxo gastroesofágico, colite (incluindo hematemese, lábios inchados, obstrução gastrointestinal (incluindo obstrução do intestino delgado, ileos), desconforto abdominal, ulceração oral, enterite, gastrite, hemorragia gengival, refluxo gastroesofágico, colite (incluindo clostridium difficileclostridium difficile), colite isquémica, inflamação gastrointestinal, disfagia, ), colite isquémica, inflamação gastrointestinal, disfagia, clostridium difficile), colite isquémica, inflamação gastrointestinal, disfagia, clostridium difficileclostridium difficile), colite isquémica, inflamação gastrointestinal, disfagia, clostridium difficile
síndrome do cólon irritável, doença gastrointestinal não especificada, língua saburrosa, perturbações da motilidade intestinal, perturbações da glândula salivar, hepatotoxicidade (incluindo afeções hepáticas), hepatite, colestase, eritema multiforme, urticária, dermatose neutrofílica aguda febril, erupção síndrome do cólon irritável, doença gastrointestinal não especificada, língua saburrosa, perturbações da motilidade intestinal, perturbações da glândula salivar, hepatotoxicidade (incluindo afeções hepáticas), hepatite, colestase, eritema multiforme, urticária, dermatose neutrofílica aguda febril, erupção síndrome do cólon irritável, doença gastrointestinal não especificada, língua saburrosa, perturbações da motilidade intestinal, perturbações da glândula salivar, hepatotoxicidade (incluindo afeções hepáticas), hepatite, colestase, eritema multiforme, urticária, dermatose neutrofílica aguda febril, erupção síndrome do cólon irritável, doença gastrointestinal não especificada, língua saburrosa, perturbações da motilidade intestinal, perturbações da glândula salivar, hepatotoxicidade (incluindo afeções hepáticas), hepatite, colestase, eritema multiforme, urticária, dermatose neutrofílica aguda febril, erupção síndrome do cólon irritável, doença gastrointestinal não especificada, língua saburrosa, perturbações da motilidade intestinal, perturbações da glândula salivar, hepatotoxicidade (incluindo afeções hepáticas), hepatite, colestase, eritema multiforme, urticária, dermatose neutrofílica aguda febril, erupção síndrome do cólon irritável, doença gastrointestinal não especificada, língua saburrosa, perturbações da motilidade intestinal, perturbações da glândula salivar, hepatotoxicidade (incluindo afeções hepáticas), hepatite, colestase, eritema multiforme, urticária, dermatose neutrofílica aguda febril, erupção síndrome do cólon irritável, doença gastrointestinal não especificada, língua saburrosa, perturbações da motilidade intestinal, perturbações da glândula salivar, hepatotoxicidade (incluindo afeções hepáticas), hepatite, colestase, eritema multiforme, urticária, dermatose neutrofílica aguda febril, erupção síndrome do cólon irritável, doença gastrointestinal não especificada, língua saburrosa, perturbações da motilidade intestinal, perturbações da glândula salivar, hepatotoxicidade (incluindo afeções hepáticas), hepatite, colestase, eritema multiforme, urticária, dermatose neutrofílica aguda febril, erupção síndrome do cólon irritável, doença gastrointestinal não especificada, língua saburrosa, perturbações da motilidade intestinal, perturbações da glândula salivar, hepatotoxicidade (incluindo afeções hepáticas), hepatite, colestase, eritema multiforme, urticária, dermatose neutrofílica aguda febril, erupção 
cutânea tóxica, necrólise epidérmica tóxica, síndrome de Stevens-Johnson, dermatite, alterações no cabelo, petéquias, equimose, lesão cutânea, púrpura, massa cutânea, psoríase, hiperidrose, sudorese noturna, úlcera em decúbito, acne, vesículas, alterações na pigmentação, espasmos cutânea tóxica, necrólise epidérmica tóxica, síndrome de Stevens-Johnson, dermatite, alterações no cabelo, petéquias, equimose, lesão cutânea, púrpura, massa cutânea, psoríase, hiperidrose, sudorese noturna, úlcera em decúbito, acne, vesículas, alterações na pigmentação, espasmos cutânea tóxica, necrólise epidérmica tóxica, síndrome de Stevens-Johnson, dermatite, alterações no cabelo, petéquias, equimose, lesão cutânea, púrpura, massa cutânea, psoríase, hiperidrose, sudorese noturna, úlcera em decúbito, acne, vesículas, alterações na pigmentação, espasmos cutânea tóxica, necrólise epidérmica tóxica, síndrome de Stevens-Johnson, dermatite, alterações no cabelo, petéquias, equimose, lesão cutânea, púrpura, massa cutânea, psoríase, hiperidrose, sudorese noturna, úlcera em decúbito, acne, vesículas, alterações na pigmentação, espasmos cutânea tóxica, necrólise epidérmica tóxica, síndrome de Stevens-Johnson, dermatite, alterações no cabelo, petéquias, equimose, lesão cutânea, púrpura, massa cutânea, psoríase, hiperidrose, sudorese noturna, úlcera em decúbito, acne, vesículas, alterações na pigmentação, espasmos cutânea tóxica, necrólise epidérmica tóxica, síndrome de Stevens-Johnson, dermatite, alterações no cabelo, petéquias, equimose, lesão cutânea, púrpura, massa cutânea, psoríase, hiperidrose, sudorese noturna, úlcera em decúbito, acne, vesículas, alterações na pigmentação, espasmos cutânea tóxica, necrólise epidérmica tóxica, síndrome de Stevens-Johnson, dermatite, alterações no cabelo, petéquias, equimose, lesão cutânea, púrpura, massa cutânea, psoríase, hiperidrose, sudorese noturna, úlcera em decúbito, acne, vesículas, alterações na pigmentação, espasmos cutânea tóxica, necrólise epidérmica tóxica, síndrome de Stevens-Johnson, dermatite, alterações no cabelo, petéquias, equimose, lesão cutânea, púrpura, massa cutânea, psoríase, hiperidrose, sudorese noturna, úlcera em decúbito, acne, vesículas, alterações na pigmentação, espasmos 
musculares, edema articular, artrite, rigidez nas articulações, miopatias, sensação de peso, insuficiência renal aguda, insuficiência renal crónica, infeção do trato urinário, sinais e sintomas do trato urinário, hematúria, retenção urinária, distúrbios na micção, proteinúria, azotémia, oligúria, polaquiúria, musculares, edema articular, artrite, rigidez nas articulações, miopatias, sensação de peso, insuficiência renal aguda, insuficiência renal crónica, infeção do trato urinário, sinais e sintomas do trato urinário, hematúria, retenção urinária, distúrbios na micção, proteinúria, azotémia, oligúria, polaquiúria, musculares, edema articular, artrite, rigidez nas articulações, miopatias, sensação de peso, insuficiência renal aguda, insuficiência renal crónica, infeção do trato urinário, sinais e sintomas do trato urinário, hematúria, retenção urinária, distúrbios na micção, proteinúria, azotémia, oligúria, polaquiúria, musculares, edema articular, artrite, rigidez nas articulações, miopatias, sensação de peso, insuficiência renal aguda, insuficiência renal crónica, infeção do trato urinário, sinais e sintomas do trato urinário, hematúria, retenção urinária, distúrbios na micção, proteinúria, azotémia, oligúria, polaquiúria, musculares, edema articular, artrite, rigidez nas articulações, miopatias, sensação de peso, insuficiência renal aguda, insuficiência renal crónica, infeção do trato urinário, sinais e sintomas do trato urinário, hematúria, retenção urinária, distúrbios na micção, proteinúria, azotémia, oligúria, polaquiúria, musculares, edema articular, artrite, rigidez nas articulações, miopatias, sensação de peso, insuficiência renal aguda, insuficiência renal crónica, infeção do trato urinário, sinais e sintomas do trato urinário, hematúria, retenção urinária, distúrbios na micção, proteinúria, azotémia, oligúria, polaquiúria, musculares, edema articular, artrite, rigidez nas articulações, miopatias, sensação de peso, insuficiência renal aguda, insuficiência renal crónica, infeção do trato urinário, sinais e sintomas do trato urinário, hematúria, retenção urinária, distúrbios na micção, proteinúria, azotémia, oligúria, polaquiúria, musculares, edema articular, artrite, rigidez nas articulações, miopatias, sensação de peso, insuficiência renal aguda, insuficiência renal crónica, infeção do trato urinário, sinais e sintomas do trato urinário, hematúria, retenção urinária, distúrbios na micção, proteinúria, azotémia, oligúria, polaquiúria, 
hemorragia vaginal, dor genital, disfunção eréctil, deterioração da saúde física geral, edema da face, reação no local da injeção, alterações nas mucosas, dor no peito, alterações na marcha, sensação de frio, extravasamento, complicações relacionadas com catéter, sensação de sede, desconforto hemorragia vaginal, dor genital, disfunção eréctil, deterioração da saúde física geral, edema da face, reação no local da injeção, alterações nas mucosas, dor no peito, alterações na marcha, sensação de frio, extravasamento, complicações relacionadas com catéter, sensação de sede, desconforto hemorragia vaginal, dor genital, disfunção eréctil, deterioração da saúde física geral, edema da face, reação no local da injeção, alterações nas mucosas, dor no peito, alterações na marcha, sensação de frio, extravasamento, complicações relacionadas com catéter, sensação de sede, desconforto hemorragia vaginal, dor genital, disfunção eréctil, deterioração da saúde física geral, edema da face, reação no local da injeção, alterações nas mucosas, dor no peito, alterações na marcha, sensação de frio, extravasamento, complicações relacionadas com catéter, sensação de sede, desconforto hemorragia vaginal, dor genital, disfunção eréctil, deterioração da saúde física geral, edema da face, reação no local da injeção, alterações nas mucosas, dor no peito, alterações na marcha, sensação de frio, extravasamento, complicações relacionadas com catéter, sensação de sede, desconforto hemorragia vaginal, dor genital, disfunção eréctil, deterioração da saúde física geral, edema da face, reação no local da injeção, alterações nas mucosas, dor no peito, alterações na marcha, sensação de frio, extravasamento, complicações relacionadas com catéter, sensação de sede, desconforto hemorragia vaginal, dor genital, disfunção eréctil, deterioração da saúde física geral, edema da face, reação no local da injeção, alterações nas mucosas, dor no peito, alterações na marcha, sensação de frio, extravasamento, complicações relacionadas com catéter, sensação de sede, desconforto hemorragia vaginal, dor genital, disfunção eréctil, deterioração da saúde física geral, edema da face, reação no local da injeção, alterações nas mucosas, dor no peito, alterações na marcha, sensação de frio, extravasamento, complicações relacionadas com catéter, sensação de sede, desconforto hemorragia vaginal, dor genital, disfunção eréctil, deterioração da saúde física geral, edema da face, reação no local da injeção, alterações nas mucosas, dor no peito, alterações na marcha, sensação de frio, extravasamento, complicações relacionadas com catéter, sensação de sede, desconforto hemorragia vaginal, dor genital, disfunção eréctil, deterioração da saúde física geral, edema da face, reação no local da injeção, alterações nas mucosas, dor no peito, alterações na marcha, sensação de frio, extravasamento, complicações relacionadas com catéter, sensação de sede, desconforto hemorragia vaginal, dor genital, disfunção eréctil, deterioração da saúde física geral, edema da face, reação no local da injeção, alterações nas mucosas, dor no peito, alterações na marcha, sensação de frio, extravasamento, complicações relacionadas com catéter, sensação de sede, desconforto 
no peito, sensação de alterações na temperatura corporal, dor no local da injeção, hiperbilirrubinémia, alteração das análises proteicas, aumento de peso, alteração dos testes sanguíneos, aumento da proteína C reativa, queda, contusão; no peito, sensação de alterações na temperatura corporal, dor no local da injeção, hiperbilirrubinémia, alteração das análises proteicas, aumento de peso, alteração dos testes sanguíneos, aumento da proteína C reativa, queda, contusão; no peito, sensação de alterações na temperatura corporal, dor no local da injeção, hiperbilirrubinémia, alteração das análises proteicas, aumento de peso, alteração dos testes sanguíneos, aumento da proteína C reativa, queda, contusão; no peito, sensação de alterações na temperatura corporal, dor no local da injeção, hiperbilirrubinémia, alteração das análises proteicas, aumento de peso, alteração dos testes sanguíneos, aumento da proteína C reativa, queda, contusão; no peito, sensação de alterações na temperatura corporal, dor no local da injeção, hiperbilirrubinémia, alteração das análises proteicas, aumento de peso, alteração dos testes sanguíneos, aumento da proteína C reativa, queda, contusão; no peito, sensação de alterações na temperatura corporal, dor no local da injeção, hiperbilirrubinémia, alteração das análises proteicas, aumento de peso, alteração dos testes sanguíneos, aumento da proteína C reativa, queda, contusão; no peito, sensação de alterações na temperatura corporal, dor no local da injeção, hiperbilirrubinémia, alteração das análises proteicas, aumento de peso, alteração dos testes sanguíneos, aumento da proteína C reativa, queda, contusão; no peito, sensação de alterações na temperatura corporal, dor no local da injeção, hiperbilirrubinémia, alteração das análises proteicas, aumento de peso, alteração dos testes sanguíneos, aumento da proteína C reativa, queda, contusão; no peito, sensação de alterações na temperatura corporal, dor no local da injeção, hiperbilirrubinémia, alteração das análises proteicas, aumento de peso, alteração dos testes sanguíneos, aumento da proteína C reativa, queda, contusão; Raros: meningite (incluindo bacteriana), infeção pelo vírus 
de Epstein-Barr, herpes genital, amigdalite, mastoidite, síndrome de fadiga pós-viral, neoplasia maligna, leucemia plasmocitária, carcinoma das células renais, massa, micose fungóide, neoplasia benigna, coagulação intravascular disseminada, trombocitose, síndrome de hiperviscosidade, distúrbios de Epstein-Barr, herpes genital, amigdalite, mastoidite, síndrome de fadiga pós-viral, neoplasia maligna, leucemia plasmocitária, carcinoma das células renais, massa, micose fungóide, neoplasia benigna, coagulação intravascular disseminada, trombocitose, síndrome de hiperviscosidade, distúrbios de Epstein-Barr, herpes genital, amigdalite, mastoidite, síndrome de fadiga pós-viral, neoplasia maligna, leucemia plasmocitária, carcinoma das células renais, massa, micose fungóide, neoplasia benigna, coagulação intravascular disseminada, trombocitose, síndrome de hiperviscosidade, distúrbios de Epstein-Barr, herpes genital, amigdalite, mastoidite, síndrome de fadiga pós-viral, neoplasia maligna, leucemia plasmocitária, carcinoma das células renais, massa, micose fungóide, neoplasia benigna, coagulação intravascular disseminada, trombocitose, síndrome de hiperviscosidade, distúrbios de Epstein-Barr, herpes genital, amigdalite, mastoidite, síndrome de fadiga pós-viral, neoplasia maligna, leucemia plasmocitária, carcinoma das células renais, massa, micose fungóide, neoplasia benigna, coagulação intravascular disseminada, trombocitose, síndrome de hiperviscosidade, distúrbios de Epstein-Barr, herpes genital, amigdalite, mastoidite, síndrome de fadiga pós-viral, neoplasia maligna, leucemia plasmocitária, carcinoma das células renais, massa, micose fungóide, neoplasia benigna, coagulação intravascular disseminada, trombocitose, síndrome de hiperviscosidade, distúrbios de Epstein-Barr, herpes genital, amigdalite, mastoidite, síndrome de fadiga pós-viral, neoplasia maligna, leucemia plasmocitária, carcinoma das células renais, massa, micose fungóide, neoplasia benigna, coagulação intravascular disseminada, trombocitose, síndrome de hiperviscosidade, distúrbios de Epstein-Barr, herpes genital, amigdalite, mastoidite, síndrome de fadiga pós-viral, neoplasia maligna, leucemia plasmocitária, carcinoma das células renais, massa, micose fungóide, neoplasia benigna, coagulação intravascular disseminada, trombocitose, síndrome de hiperviscosidade, distúrbios de Epstein-Barr, herpes genital, amigdalite, mastoidite, síndrome de fadiga pós-viral, neoplasia maligna, leucemia plasmocitária, carcinoma das células renais, massa, micose fungóide, neoplasia benigna, coagulação intravascular disseminada, trombocitose, síndrome de hiperviscosidade, distúrbios de Epstein-Barr, herpes genital, amigdalite, mastoidite, síndrome de fadiga pós-viral, neoplasia maligna, leucemia plasmocitária, carcinoma das células renais, massa, micose fungóide, neoplasia benigna, coagulação intravascular disseminada, trombocitose, síndrome de hiperviscosidade, distúrbios 
das plaquetas não especificados, púrpura trombocitopénica, doenças do sangue não especificadas, diátese hemorrágica, infiltração linfocítica, choque anafilático, amiloidose, reação mediada pelo complexo imune tipo III, hipotiroidismo, hipermagnesemia, acidose, desequilíbrio dos eletrólitos, das plaquetas não especificados, púrpura trombocitopénica, doenças do sangue não especificadas, diátese hemorrágica, infiltração linfocítica, choque anafilático, amiloidose, reação mediada pelo complexo imune tipo III, hipotiroidismo, hipermagnesemia, acidose, desequilíbrio dos eletrólitos, das plaquetas não especificados, púrpura trombocitopénica, doenças do sangue não especificadas, diátese hemorrágica, infiltração linfocítica, choque anafilático, amiloidose, reação mediada pelo complexo imune tipo III, hipotiroidismo, hipermagnesemia, acidose, desequilíbrio dos eletrólitos, das plaquetas não especificados, púrpura trombocitopénica, doenças do sangue não especificadas, diátese hemorrágica, infiltração linfocítica, choque anafilático, amiloidose, reação mediada pelo complexo imune tipo III, hipotiroidismo, hipermagnesemia, acidose, desequilíbrio dos eletrólitos, das plaquetas não especificados, púrpura trombocitopénica, doenças do sangue não especificadas, diátese hemorrágica, infiltração linfocítica, choque anafilático, amiloidose, reação mediada pelo complexo imune tipo III, hipotiroidismo, hipermagnesemia, acidose, desequilíbrio dos eletrólitos, das plaquetas não especificados, púrpura trombocitopénica, doenças do sangue não especificadas, diátese hemorrágica, infiltração linfocítica, choque anafilático, amiloidose, reação mediada pelo complexo imune tipo III, hipotiroidismo, hipermagnesemia, acidose, desequilíbrio dos eletrólitos, das plaquetas não especificados, púrpura trombocitopénica, doenças do sangue não especificadas, diátese hemorrágica, infiltração linfocítica, choque anafilático, amiloidose, reação mediada pelo complexo imune tipo III, hipotiroidismo, hipermagnesemia, acidose, desequilíbrio dos eletrólitos, das plaquetas não especificados, púrpura trombocitopénica, doenças do sangue não especificadas, diátese hemorrágica, infiltração linfocítica, choque anafilático, amiloidose, reação mediada pelo complexo imune tipo III, hipotiroidismo, hipermagnesemia, acidose, desequilíbrio dos eletrólitos, das plaquetas não especificados, púrpura trombocitopénica, doenças do sangue não especificadas, diátese hemorrágica, infiltração linfocítica, choque anafilático, amiloidose, reação mediada pelo complexo imune tipo III, hipotiroidismo, hipermagnesemia, acidose, desequilíbrio dos eletrólitos, 
sobrecarga de líquidos, hipocloremia, hipercloremia, hipovolemia, hiperfosfatemia, doença metabólica, deficiência do complexo vitamínico B, deficiência de vitamina B12, gota, aumento do apetite, intolerância ao álcool, ideação suicida, transtorno de adaptação, delírios, diminuição da libido, sobrecarga de líquidos, hipocloremia, hipercloremia, hipovolemia, hiperfosfatemia, doença metabólica, deficiência do complexo vitamínico B, deficiência de vitamina B12, gota, aumento do apetite, intolerância ao álcool, ideação suicida, transtorno de adaptação, delírios, diminuição da libido, sobrecarga de líquidos, hipocloremia, hipercloremia, hipovolemia, hiperfosfatemia, doença metabólica, deficiência do complexo vitamínico B, deficiência de vitamina B12, gota, aumento do apetite, intolerância ao álcool, ideação suicida, transtorno de adaptação, delírios, diminuição da libido, sobrecarga de líquidos, hipocloremia, hipercloremia, hipovolemia, hiperfosfatemia, doença metabólica, deficiência do complexo vitamínico B, deficiência de vitamina B12, gota, aumento do apetite, intolerância ao álcool, ideação suicida, transtorno de adaptação, delírios, diminuição da libido, sobrecarga de líquidos, hipocloremia, hipercloremia, hipovolemia, hiperfosfatemia, doença metabólica, deficiência do complexo vitamínico B, deficiência de vitamina B12, gota, aumento do apetite, intolerância ao álcool, ideação suicida, transtorno de adaptação, delírios, diminuição da libido, sobrecarga de líquidos, hipocloremia, hipercloremia, hipovolemia, hiperfosfatemia, doença metabólica, deficiência do complexo vitamínico B, deficiência de vitamina B12, gota, aumento do apetite, intolerância ao álcool, ideação suicida, transtorno de adaptação, delírios, diminuição da libido, sobrecarga de líquidos, hipocloremia, hipercloremia, hipovolemia, hiperfosfatemia, doença metabólica, deficiência do complexo vitamínico B, deficiência de vitamina B12, gota, aumento do apetite, intolerância ao álcool, ideação suicida, transtorno de adaptação, delírios, diminuição da libido, sobrecarga de líquidos, hipocloremia, hipercloremia, hipovolemia, hiperfosfatemia, doença metabólica, deficiência do complexo vitamínico B, deficiência de vitamina B12, gota, aumento do apetite, intolerância ao álcool, ideação suicida, transtorno de adaptação, delírios, diminuição da libido, sobrecarga de líquidos, hipocloremia, hipercloremia, hipovolemia, hiperfosfatemia, doença metabólica, deficiência do complexo vitamínico B, deficiência de vitamina B12, gota, aumento do apetite, intolerância ao álcool, ideação suicida, transtorno de adaptação, delírios, diminuição da libido, 
hemorragia cerebral, hemorragia intracraniana (incluindo subaracnoide), edema cerebral, ataque isquémico transitório, coma, desequilíbrio do sistema nervoso autónomo, neuropatia autonómica, paralisia cerebral, paralisia, paresia, pré-síncope, síndrome do tronco cerebral, perturbações hemorragia cerebral, hemorragia intracraniana (incluindo subaracnoide), edema cerebral, ataque isquémico transitório, coma, desequilíbrio do sistema nervoso autónomo, neuropatia autonómica, paralisia cerebral, paralisia, paresia, pré-síncope, síndrome do tronco cerebral, perturbações hemorragia cerebral, hemorragia intracraniana (incluindo subaracnoide), edema cerebral, ataque isquémico transitório, coma, desequilíbrio do sistema nervoso autónomo, neuropatia autonómica, paralisia cerebral, paralisia, paresia, pré-síncope, síndrome do tronco cerebral, perturbações hemorragia cerebral, hemorragia intracraniana (incluindo subaracnoide), edema cerebral, ataque isquémico transitório, coma, desequilíbrio do sistema nervoso autónomo, neuropatia autonómica, paralisia cerebral, paralisia, paresia, pré-síncope, síndrome do tronco cerebral, perturbações hemorragia cerebral, hemorragia intracraniana (incluindo subaracnoide), edema cerebral, ataque isquémico transitório, coma, desequilíbrio do sistema nervoso autónomo, neuropatia autonómica, paralisia cerebral, paralisia, paresia, pré-síncope, síndrome do tronco cerebral, perturbações hemorragia cerebral, hemorragia intracraniana (incluindo subaracnoide), edema cerebral, ataque isquémico transitório, coma, desequilíbrio do sistema nervoso autónomo, neuropatia autonómica, paralisia cerebral, paralisia, paresia, pré-síncope, síndrome do tronco cerebral, perturbações hemorragia cerebral, hemorragia intracraniana (incluindo subaracnoide), edema cerebral, ataque isquémico transitório, coma, desequilíbrio do sistema nervoso autónomo, neuropatia autonómica, paralisia cerebral, paralisia, paresia, pré-síncope, síndrome do tronco cerebral, perturbações hemorragia cerebral, hemorragia intracraniana (incluindo subaracnoide), edema cerebral, ataque isquémico transitório, coma, desequilíbrio do sistema nervoso autónomo, neuropatia autonómica, paralisia cerebral, paralisia, paresia, pré-síncope, síndrome do tronco cerebral, perturbações hemorragia cerebral, hemorragia intracraniana (incluindo subaracnoide), edema cerebral, ataque isquémico transitório, coma, desequilíbrio do sistema nervoso autónomo, neuropatia autonómica, paralisia cerebral, paralisia, paresia, pré-síncope, síndrome do tronco cerebral, perturbações hemorragia cerebral, hemorragia intracraniana (incluindo subaracnoide), edema cerebral, ataque isquémico transitório, coma, desequilíbrio do sistema nervoso autónomo, neuropatia autonómica, paralisia cerebral, paralisia, paresia, pré-síncope, síndrome do tronco cerebral, perturbações hemorragia cerebral, hemorragia intracraniana (incluindo subaracnoide), edema cerebral, ataque isquémico transitório, coma, desequilíbrio do sistema nervoso autónomo, neuropatia autonómica, paralisia cerebral, paralisia, paresia, pré-síncope, síndrome do tronco cerebral, perturbações hemorragia cerebral, hemorragia intracraniana (incluindo subaracnoide), edema cerebral, ataque isquémico transitório, coma, desequilíbrio do sistema nervoso autónomo, neuropatia autonómica, paralisia cerebral, paralisia, paresia, pré-síncope, síndrome do tronco cerebral, perturbações 
cerebrovasculares, lesão da raiz nervosa, hiperatividade psicomotora, compressão da medula espinal, perturbações cognitivas não especificadas, disfunção motora, perturbações do sistema nervoso não especificadas, radiculite, salivação excessiva, hipotonia, lesão da córnea, exoftalmia, retinite, cerebrovasculares, lesão da raiz nervosa, hiperatividade psicomotora, compressão da medula espinal, perturbações cognitivas não especificadas, disfunção motora, perturbações do sistema nervoso não especificadas, radiculite, salivação excessiva, hipotonia, lesão da córnea, exoftalmia, retinite, cerebrovasculares, lesão da raiz nervosa, hiperatividade psicomotora, compressão da medula espinal, perturbações cognitivas não especificadas, disfunção motora, perturbações do sistema nervoso não especificadas, radiculite, salivação excessiva, hipotonia, lesão da córnea, exoftalmia, retinite, cerebrovasculares, lesão da raiz nervosa, hiperatividade psicomotora, compressão da medula espinal, perturbações cognitivas não especificadas, disfunção motora, perturbações do sistema nervoso não especificadas, radiculite, salivação excessiva, hipotonia, lesão da córnea, exoftalmia, retinite, cerebrovasculares, lesão da raiz nervosa, hiperatividade psicomotora, compressão da medula espinal, perturbações cognitivas não especificadas, disfunção motora, perturbações do sistema nervoso não especificadas, radiculite, salivação excessiva, hipotonia, lesão da córnea, exoftalmia, retinite, cerebrovasculares, lesão da raiz nervosa, hiperatividade psicomotora, compressão da medula espinal, perturbações cognitivas não especificadas, disfunção motora, perturbações do sistema nervoso não especificadas, radiculite, salivação excessiva, hipotonia, lesão da córnea, exoftalmia, retinite, cerebrovasculares, lesão da raiz nervosa, hiperatividade psicomotora, compressão da medula espinal, perturbações cognitivas não especificadas, disfunção motora, perturbações do sistema nervoso não especificadas, radiculite, salivação excessiva, hipotonia, lesão da córnea, exoftalmia, retinite, cerebrovasculares, lesão da raiz nervosa, hiperatividade psicomotora, compressão da medula espinal, perturbações cognitivas não especificadas, disfunção motora, perturbações do sistema nervoso não especificadas, radiculite, salivação excessiva, hipotonia, lesão da córnea, exoftalmia, retinite, cerebrovasculares, lesão da raiz nervosa, hiperatividade psicomotora, compressão da medula espinal, perturbações cognitivas não especificadas, disfunção motora, perturbações do sistema nervoso não especificadas, radiculite, salivação excessiva, hipotonia, lesão da córnea, exoftalmia, retinite, 
escotoma, afeções oculares (incluindo pálpebras) não especificadas, dacrioadenite adquirida, fotofobia, fotopsia, neuropatia ótica, diferentes graus de insuficiência visual (até à cegueira), hemorragia dos ouvidos, neuronite vestibular, afeções do ouvido não especificadas, escotoma, afeções oculares (incluindo pálpebras) não especificadas, dacrioadenite adquirida, fotofobia, fotopsia, neuropatia ótica, diferentes graus de insuficiência visual (até à cegueira), hemorragia dos ouvidos, neuronite vestibular, afeções do ouvido não especificadas, escotoma, afeções oculares (incluindo pálpebras) não especificadas, dacrioadenite adquirida, fotofobia, fotopsia, neuropatia ótica, diferentes graus de insuficiência visual (até à cegueira), hemorragia dos ouvidos, neuronite vestibular, afeções do ouvido não especificadas, escotoma, afeções oculares (incluindo pálpebras) não especificadas, dacrioadenite adquirida, fotofobia, fotopsia, neuropatia ótica, diferentes graus de insuficiência visual (até à cegueira), hemorragia dos ouvidos, neuronite vestibular, afeções do ouvido não especificadas, escotoma, afeções oculares (incluindo pálpebras) não especificadas, dacrioadenite adquirida, fotofobia, fotopsia, neuropatia ótica, diferentes graus de insuficiência visual (até à cegueira), hemorragia dos ouvidos, neuronite vestibular, afeções do ouvido não especificadas, escotoma, afeções oculares (incluindo pálpebras) não especificadas, dacrioadenite adquirida, fotofobia, fotopsia, neuropatia ótica, diferentes graus de insuficiência visual (até à cegueira), hemorragia dos ouvidos, neuronite vestibular, afeções do ouvido não especificadas, escotoma, afeções oculares (incluindo pálpebras) não especificadas, dacrioadenite adquirida, fotofobia, fotopsia, neuropatia ótica, diferentes graus de insuficiência visual (até à cegueira), hemorragia dos ouvidos, neuronite vestibular, afeções do ouvido não especificadas, escotoma, afeções oculares (incluindo pálpebras) não especificadas, dacrioadenite adquirida, fotofobia, fotopsia, neuropatia ótica, diferentes graus de insuficiência visual (até à cegueira), hemorragia dos ouvidos, neuronite vestibular, afeções do ouvido não especificadas, escotoma, afeções oculares (incluindo pálpebras) não especificadas, dacrioadenite adquirida, fotofobia, fotopsia, neuropatia ótica, diferentes graus de insuficiência visual (até à cegueira), hemorragia dos ouvidos, neuronite vestibular, afeções do ouvido não especificadas, escotoma, afeções oculares (incluindo pálpebras) não especificadas, dacrioadenite adquirida, fotofobia, fotopsia, neuropatia ótica, diferentes graus de insuficiência visual (até à cegueira), hemorragia dos ouvidos, neuronite vestibular, afeções do ouvido não especificadas, flutter auricular, enfarte do flutter auricular, enfarte do flutter
miocárdio, bloqueio auriculo-ventricular, doença cardiovascular (incluindo choque cardiogénico), miocárdio, bloqueio auriculo-ventricular, doença cardiovascular (incluindo choque cardiogénico), miocárdio, bloqueio auriculo-ventricular, doença cardiovascular (incluindo choque cardiogénico), miocárdio, bloqueio auriculo-ventricular, doença cardiovascular (incluindo choque cardiogénico), miocárdio, bloqueio auriculo-ventricular, doença cardiovascular (incluindo choque cardiogénico), Torsade de pointesTorsade de pointes, angina instável, perturbação das válvulas cardíacas, insuficiência arterial coronária, paragem sinusal, embolismo periférico, linfoedema, palidez, eritromelalgia, vasodilatação, , angina instável, perturbação das válvulas cardíacas, insuficiência arterial coronária, paragem sinusal, embolismo periférico, linfoedema, palidez, eritromelalgia, vasodilatação, , angina instável, perturbação das válvulas cardíacas, insuficiência arterial coronária, paragem sinusal, embolismo periférico, linfoedema, palidez, eritromelalgia, vasodilatação, 
descoloração venosa, insuficiência venosa, falência respiratória, síndrome de dificuldade respiratória aguda, apneia, pneumotórax, atelectasia, hipertensão pulmonar, hemoptise, hiperventilação, ortopneia, pneumonite, alcalose respiratória, taquipneia, fibrose pulmonar, perturbação brônquica, descoloração venosa, insuficiência venosa, falência respiratória, síndrome de dificuldade respiratória aguda, apneia, pneumotórax, atelectasia, hipertensão pulmonar, hemoptise, hiperventilação, ortopneia, pneumonite, alcalose respiratória, taquipneia, fibrose pulmonar, perturbação brônquica, descoloração venosa, insuficiência venosa, falência respiratória, síndrome de dificuldade respiratória aguda, apneia, pneumotórax, atelectasia, hipertensão pulmonar, hemoptise, hiperventilação, ortopneia, pneumonite, alcalose respiratória, taquipneia, fibrose pulmonar, perturbação brônquica, descoloração venosa, insuficiência venosa, falência respiratória, síndrome de dificuldade respiratória aguda, apneia, pneumotórax, atelectasia, hipertensão pulmonar, hemoptise, hiperventilação, ortopneia, pneumonite, alcalose respiratória, taquipneia, fibrose pulmonar, perturbação brônquica, descoloração venosa, insuficiência venosa, falência respiratória, síndrome de dificuldade respiratória aguda, apneia, pneumotórax, atelectasia, hipertensão pulmonar, hemoptise, hiperventilação, ortopneia, pneumonite, alcalose respiratória, taquipneia, fibrose pulmonar, perturbação brônquica, descoloração venosa, insuficiência venosa, falência respiratória, síndrome de dificuldade respiratória aguda, apneia, pneumotórax, atelectasia, hipertensão pulmonar, hemoptise, hiperventilação, ortopneia, pneumonite, alcalose respiratória, taquipneia, fibrose pulmonar, perturbação brônquica, descoloração venosa, insuficiência venosa, falência respiratória, síndrome de dificuldade respiratória aguda, apneia, pneumotórax, atelectasia, hipertensão pulmonar, hemoptise, hiperventilação, ortopneia, pneumonite, alcalose respiratória, taquipneia, fibrose pulmonar, perturbação brônquica, descoloração venosa, insuficiência venosa, falência respiratória, síndrome de dificuldade respiratória aguda, apneia, pneumotórax, atelectasia, hipertensão pulmonar, hemoptise, hiperventilação, ortopneia, pneumonite, alcalose respiratória, taquipneia, fibrose pulmonar, perturbação brônquica, descoloração venosa, insuficiência venosa, falência respiratória, síndrome de dificuldade respiratória aguda, apneia, pneumotórax, atelectasia, hipertensão pulmonar, hemoptise, hiperventilação, ortopneia, pneumonite, alcalose respiratória, taquipneia, fibrose pulmonar, perturbação brônquica, descoloração venosa, insuficiência venosa, falência respiratória, síndrome de dificuldade respiratória aguda, apneia, pneumotórax, atelectasia, hipertensão pulmonar, hemoptise, hiperventilação, ortopneia, pneumonite, alcalose respiratória, taquipneia, fibrose pulmonar, perturbação brônquica, 
hipocapnia, doença pulmonar intersticial, infiltração pulmonar, sensação de aperto na garganta, garganta seca, aumento da secreção das vias aéreas superiores, garganta irritada, síndrome de tosse das vias aéreas superiores, pancreatite aguda, peritonite, edema da língua, ascite, esofagite, queilite, hipocapnia, doença pulmonar intersticial, infiltração pulmonar, sensação de aperto na garganta, garganta seca, aumento da secreção das vias aéreas superiores, garganta irritada, síndrome de tosse das vias aéreas superiores, pancreatite aguda, peritonite, edema da língua, ascite, esofagite, queilite, hipocapnia, doença pulmonar intersticial, infiltração pulmonar, sensação de aperto na garganta, garganta seca, aumento da secreção das vias aéreas superiores, garganta irritada, síndrome de tosse das vias aéreas superiores, pancreatite aguda, peritonite, edema da língua, ascite, esofagite, queilite, hipocapnia, doença pulmonar intersticial, infiltração pulmonar, sensação de aperto na garganta, garganta seca, aumento da secreção das vias aéreas superiores, garganta irritada, síndrome de tosse das vias aéreas superiores, pancreatite aguda, peritonite, edema da língua, ascite, esofagite, queilite, hipocapnia, doença pulmonar intersticial, infiltração pulmonar, sensação de aperto na garganta, garganta seca, aumento da secreção das vias aéreas superiores, garganta irritada, síndrome de tosse das vias aéreas superiores, pancreatite aguda, peritonite, edema da língua, ascite, esofagite, queilite, hipocapnia, doença pulmonar intersticial, infiltração pulmonar, sensação de aperto na garganta, garganta seca, aumento da secreção das vias aéreas superiores, garganta irritada, síndrome de tosse das vias aéreas superiores, pancreatite aguda, peritonite, edema da língua, ascite, esofagite, queilite, hipocapnia, doença pulmonar intersticial, infiltração pulmonar, sensação de aperto na garganta, garganta seca, aumento da secreção das vias aéreas superiores, garganta irritada, síndrome de tosse das vias aéreas superiores, pancreatite aguda, peritonite, edema da língua, ascite, esofagite, queilite, hipocapnia, doença pulmonar intersticial, infiltração pulmonar, sensação de aperto na garganta, garganta seca, aumento da secreção das vias aéreas superiores, garganta irritada, síndrome de tosse das vias aéreas superiores, pancreatite aguda, peritonite, edema da língua, ascite, esofagite, queilite, hipocapnia, doença pulmonar intersticial, infiltração pulmonar, sensação de aperto na garganta, garganta seca, aumento da secreção das vias aéreas superiores, garganta irritada, síndrome de tosse das vias aéreas superiores, pancreatite aguda, peritonite, edema da língua, ascite, esofagite, queilite, 
incontinência fecal, atonia do esfíncter anal, fecaloma, ulceração e perturbação gastrointestinal, hipertrofia gengival, megacólon, secreção retal, vesiculação orofaríngea, dor nos lábios, periodontite, fissura anal, alteração dos hábitos intestinais, proctalgia, fezes anormais, falência hepática, incontinência fecal, atonia do esfíncter anal, fecaloma, ulceração e perturbação gastrointestinal, hipertrofia gengival, megacólon, secreção retal, vesiculação orofaríngea, dor nos lábios, periodontite, fissura anal, alteração dos hábitos intestinais, proctalgia, fezes anormais, falência hepática, incontinência fecal, atonia do esfíncter anal, fecaloma, ulceração e perturbação gastrointestinal, hipertrofia gengival, megacólon, secreção retal, vesiculação orofaríngea, dor nos lábios, periodontite, fissura anal, alteração dos hábitos intestinais, proctalgia, fezes anormais, falência hepática, incontinência fecal, atonia do esfíncter anal, fecaloma, ulceração e perturbação gastrointestinal, hipertrofia gengival, megacólon, secreção retal, vesiculação orofaríngea, dor nos lábios, periodontite, fissura anal, alteração dos hábitos intestinais, proctalgia, fezes anormais, falência hepática, incontinência fecal, atonia do esfíncter anal, fecaloma, ulceração e perturbação gastrointestinal, hipertrofia gengival, megacólon, secreção retal, vesiculação orofaríngea, dor nos lábios, periodontite, fissura anal, alteração dos hábitos intestinais, proctalgia, fezes anormais, falência hepática, incontinência fecal, atonia do esfíncter anal, fecaloma, ulceração e perturbação gastrointestinal, hipertrofia gengival, megacólon, secreção retal, vesiculação orofaríngea, dor nos lábios, periodontite, fissura anal, alteração dos hábitos intestinais, proctalgia, fezes anormais, falência hepática, incontinência fecal, atonia do esfíncter anal, fecaloma, ulceração e perturbação gastrointestinal, hipertrofia gengival, megacólon, secreção retal, vesiculação orofaríngea, dor nos lábios, periodontite, fissura anal, alteração dos hábitos intestinais, proctalgia, fezes anormais, falência hepática, incontinência fecal, atonia do esfíncter anal, fecaloma, ulceração e perturbação gastrointestinal, hipertrofia gengival, megacólon, secreção retal, vesiculação orofaríngea, dor nos lábios, periodontite, fissura anal, alteração dos hábitos intestinais, proctalgia, fezes anormais, falência hepática, incontinência fecal, atonia do esfíncter anal, fecaloma, ulceração e perturbação gastrointestinal, hipertrofia gengival, megacólon, secreção retal, vesiculação orofaríngea, dor nos lábios, periodontite, fissura anal, alteração dos hábitos intestinais, proctalgia, fezes anormais, falência hepática, 
hepatomegalia, síndrome Budd-Chiari, hepatite por citomegalovírus, hemorragia hepática, colelitíase, reação cutânea, infiltração linfocítica de Jessner, síndrome de Eritrodisestesia Palmo-Plantar, hemorragia subcutânea, livedo reticular, enduração cutânea, pápulas, reações de fotosensibilidade, hepatomegalia, síndrome Budd-Chiari, hepatite por citomegalovírus, hemorragia hepática, colelitíase, reação cutânea, infiltração linfocítica de Jessner, síndrome de Eritrodisestesia Palmo-Plantar, hemorragia subcutânea, livedo reticular, enduração cutânea, pápulas, reações de fotosensibilidade, hepatomegalia, síndrome Budd-Chiari, hepatite por citomegalovírus, hemorragia hepática, colelitíase, reação cutânea, infiltração linfocítica de Jessner, síndrome de Eritrodisestesia Palmo-Plantar, hemorragia subcutânea, livedo reticular, enduração cutânea, pápulas, reações de fotosensibilidade, hepatomegalia, síndrome Budd-Chiari, hepatite por citomegalovírus, hemorragia hepática, colelitíase, reação cutânea, infiltração linfocítica de Jessner, síndrome de Eritrodisestesia Palmo-Plantar, hemorragia subcutânea, livedo reticular, enduração cutânea, pápulas, reações de fotosensibilidade, hepatomegalia, síndrome Budd-Chiari, hepatite por citomegalovírus, hemorragia hepática, colelitíase, reação cutânea, infiltração linfocítica de Jessner, síndrome de Eritrodisestesia Palmo-Plantar, hemorragia subcutânea, livedo reticular, enduração cutânea, pápulas, reações de fotosensibilidade, hepatomegalia, síndrome Budd-Chiari, hepatite por citomegalovírus, hemorragia hepática, colelitíase, reação cutânea, infiltração linfocítica de Jessner, síndrome de Eritrodisestesia Palmo-Plantar, hemorragia subcutânea, livedo reticular, enduração cutânea, pápulas, reações de fotosensibilidade, hepatomegalia, síndrome Budd-Chiari, hepatite por citomegalovírus, hemorragia hepática, colelitíase, reação cutânea, infiltração linfocítica de Jessner, síndrome de Eritrodisestesia Palmo-Plantar, hemorragia subcutânea, livedo reticular, enduração cutânea, pápulas, reações de fotosensibilidade, hepatomegalia, síndrome Budd-Chiari, hepatite por citomegalovírus, hemorragia hepática, colelitíase, reação cutânea, infiltração linfocítica de Jessner, síndrome de Eritrodisestesia Palmo-Plantar, hemorragia subcutânea, livedo reticular, enduração cutânea, pápulas, reações de fotosensibilidade, 
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flatulência, enzimas hepáticas anormais, erupção cutânea, prurido, eritema, pele seca, espasmos musculares, dores nas extremidades, fraqueza muscular, compromisso renal, edema (incluindo periférico), calafrios, dor, alterações nas mucosas, mal-estar, diminuição do peso. 
Infeção, infeções bacterianas, infeções virais, sepsis (incluindo choque sético), broncopneumonia, infeção pelo vírus do Herpes, meningoencefalite herpética, bacteriemia (incluindo estafilocócica), hordéolo, Influenza

, hipertiroidismo, secreção inapropriada da hormona antidiurética, síndrome de lise tumoral, problemas de 

flatulência, enzimas hepáticas anormais, erupção cutânea, prurido, eritema, pele seca, espasmos musculares, dores nas extremidades, fraqueza muscular, compromisso renal, edema (incluindo periférico), calafrios, dor, alterações nas mucosas, mal-estar, diminuição do peso. 
Infeção, infeções bacterianas, infeções virais, sepsis (incluindo choque sético), broncopneumonia, infeção pelo vírus do Herpes, meningoencefalite herpética, bacteriemia (incluindo estafilocócica), hordéolo, 
infeção estafilocócica, infeção dentária, pancitopenia, neutropenia febril, coagulopatia, leucocitose, linfadenopatia, anemia hemolítica, angioedema, hipersensibilidade, síndrome de 
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infeção estafilocócica, infeção dentária, pancitopenia, neutropenia febril, coagulopatia, leucocitose, linfadenopatia, anemia hemolítica, angioedema, hipersensibilidade, síndrome de 
crescimento, hipomagnesemia, hipofosfatemia, hipercaliemia, hipercalcemia, hipernatremia, valores anormais de ácido úrico, 
discinesia, perturbações da coordenação e equilíbrio do cerebelo, perda de memória (excluindo demência), encefalopatia, síndrome de encefalopatia posterior reversível, neurotoxicidade, perturbações convulsivas, neuralgia pós-herpética, perturbações na fala, síndrome das pernas inquietas, 
enxaqueca, ciática, perturbações da atenção, reflexos anormais, parosmia, hemorragia ocular, infeção das pálpebras, inflamação dos olhos, diplopia, olho seco, irritação ocular, dor ocular, aumento do lacrimejo, secreção ocular, disacusia (incluindo zumbidos), insuficiência auditiva (até à surdez), 
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, hipertiroidismo, secreção inapropriada da hormona antidiurética, síndrome de lise tumoral, problemas de 
, retenção de fluidos, perturbações mentais, alucinações, perturbação psicótica, confusão, inquietação, tremor, neuropatia sensoriomotora periférica, 
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discinesia, perturbações da coordenação e equilíbrio do cerebelo, perda de memória (excluindo demência), encefalopatia, síndrome de encefalopatia posterior reversível, neurotoxicidade, perturbações convulsivas, neuralgia pós-herpética, perturbações na fala, síndrome das pernas inquietas, 
enxaqueca, ciática, perturbações da atenção, reflexos anormais, parosmia, hemorragia ocular, infeção das pálpebras, inflamação dos olhos, diplopia, olho seco, irritação ocular, dor ocular, aumento do lacrimejo, secreção ocular, disacusia (incluindo zumbidos), insuficiência auditiva (até à surdez), 
desconforto nos ouvidos, tamponamento cardíaco, paragem cardiopulmonar, fibrilação cardíaca (incluindo auricular), insuficiência cardíaca (incluindo ventrículo direito e esquerdo), arritmia, taquicardia, palpitações, angina de peito, pericardite (incluindo efusão pericardíaca), cardiomiopatia, disfunção 

hemorragia vaginal, dor genital, disfunção eréctil, deterioração da saúde física geral, edema da face, reação no local da injeção, alterações nas mucosas, dor no peito, alterações na marcha, sensação de frio, extravasamento, complicações relacionadas com catéter, sensação de sede, desconforto 
no peito, sensação de alterações na temperatura corporal, dor no local da injeção, hiperbilirrubinémia, alteração das análises proteicas, aumento de peso, alteração dos testes sanguíneos, aumento da proteína C reativa, queda, contusão; 
de Epstein-Barr, herpes genital, amigdalite, mastoidite, síndrome de fadiga pós-viral, neoplasia maligna, leucemia plasmocitária, carcinoma das células renais, massa, micose fungóide, neoplasia benigna, coagulação intravascular disseminada, trombocitose, síndrome de hiperviscosidade, distúrbios 
das plaquetas não especificados, púrpura trombocitopénica, doenças do sangue não especificadas, diátese hemorrágica, infiltração linfocítica, choque anafilático, amiloidose, reação mediada pelo complexo imune tipo III, hipotiroidismo, hipermagnesemia, acidose, desequilíbrio dos eletrólitos, 
sobrecarga de líquidos, hipocloremia, hipercloremia, hipovolemia, hiperfosfatemia, doença metabólica, deficiência do complexo vitamínico B, deficiência de vitamina B12, gota, aumento do apetite, intolerância ao álcool, ideação suicida, transtorno de adaptação, delírios, diminuição da libido, 
hemorragia cerebral, hemorragia intracraniana (incluindo subaracnoide), edema cerebral, ataque isquémico transitório, coma, desequilíbrio do sistema nervoso autónomo, neuropatia autonómica, paralisia cerebral, paralisia, paresia, pré-síncope, síndrome do tronco cerebral, perturbações 

hemorragia vaginal, dor genital, disfunção eréctil, deterioração da saúde física geral, edema da face, reação no local da injeção, alterações nas mucosas, dor no peito, alterações na marcha, sensação de frio, extravasamento, complicações relacionadas com catéter, sensação de sede, desconforto 
no peito, sensação de alterações na temperatura corporal, dor no local da injeção, hiperbilirrubinémia, alteração das análises proteicas, aumento de peso, alteração dos testes sanguíneos, aumento da proteína C reativa, queda, contusão; no peito, sensação de alterações na temperatura corporal, dor no local da injeção, hiperbilirrubinémia, alteração das análises proteicas, aumento de peso, alteração dos testes sanguíneos, aumento da proteína C reativa, queda, contusão; 
de Epstein-Barr, herpes genital, amigdalite, mastoidite, síndrome de fadiga pós-viral, neoplasia maligna, leucemia plasmocitária, carcinoma das células renais, massa, micose fungóide, neoplasia benigna, coagulação intravascular disseminada, trombocitose, síndrome de hiperviscosidade, distúrbios de Epstein-Barr, herpes genital, amigdalite, mastoidite, síndrome de fadiga pós-viral, neoplasia maligna, leucemia plasmocitária, carcinoma das células renais, massa, micose fungóide, neoplasia benigna, coagulação intravascular disseminada, trombocitose, síndrome de hiperviscosidade, distúrbios 
das plaquetas não especificados, púrpura trombocitopénica, doenças do sangue não especificadas, diátese hemorrágica, infiltração linfocítica, choque anafilático, amiloidose, reação mediada pelo complexo imune tipo III, hipotiroidismo, hipermagnesemia, acidose, desequilíbrio dos eletrólitos, das plaquetas não especificados, púrpura trombocitopénica, doenças do sangue não especificadas, diátese hemorrágica, infiltração linfocítica, choque anafilático, amiloidose, reação mediada pelo complexo imune tipo III, hipotiroidismo, hipermagnesemia, acidose, desequilíbrio dos eletrólitos, 
sobrecarga de líquidos, hipocloremia, hipercloremia, hipovolemia, hiperfosfatemia, doença metabólica, deficiência do complexo vitamínico B, deficiência de vitamina B12, gota, aumento do apetite, intolerância ao álcool, ideação suicida, transtorno de adaptação, delírios, diminuição da libido, 
hemorragia cerebral, hemorragia intracraniana (incluindo subaracnoide), edema cerebral, ataque isquémico transitório, coma, desequilíbrio do sistema nervoso autónomo, neuropatia autonómica, paralisia cerebral, paralisia, paresia, pré-síncope, síndrome do tronco cerebral, perturbações 

hemorragia vaginal, dor genital, disfunção eréctil, deterioração da saúde física geral, edema da face, reação no local da injeção, alterações nas mucosas, dor no peito, alterações na marcha, sensação de frio, extravasamento, complicações relacionadas com catéter, sensação de sede, desconforto 
no peito, sensação de alterações na temperatura corporal, dor no local da injeção, hiperbilirrubinémia, alteração das análises proteicas, aumento de peso, alteração dos testes sanguíneos, aumento da proteína C reativa, queda, contusão; 
de Epstein-Barr, herpes genital, amigdalite, mastoidite, síndrome de fadiga pós-viral, neoplasia maligna, leucemia plasmocitária, carcinoma das células renais, massa, micose fungóide, neoplasia benigna, coagulação intravascular disseminada, trombocitose, síndrome de hiperviscosidade, distúrbios 
das plaquetas não especificados, púrpura trombocitopénica, doenças do sangue não especificadas, diátese hemorrágica, infiltração linfocítica, choque anafilático, amiloidose, reação mediada pelo complexo imune tipo III, hipotiroidismo, hipermagnesemia, acidose, desequilíbrio dos eletrólitos, 
sobrecarga de líquidos, hipocloremia, hipercloremia, hipovolemia, hiperfosfatemia, doença metabólica, deficiência do complexo vitamínico B, deficiência de vitamina B12, gota, aumento do apetite, intolerância ao álcool, ideação suicida, transtorno de adaptação, delírios, diminuição da libido, 
hemorragia cerebral, hemorragia intracraniana (incluindo subaracnoide), edema cerebral, ataque isquémico transitório, coma, desequilíbrio do sistema nervoso autónomo, neuropatia autonómica, paralisia cerebral, paralisia, paresia, pré-síncope, síndrome do tronco cerebral, perturbações 

de Epstein-Barr, herpes genital, amigdalite, mastoidite, síndrome de fadiga pós-viral, neoplasia maligna, leucemia plasmocitária, carcinoma das células renais, massa, micose fungóide, neoplasia benigna, coagulação intravascular disseminada, trombocitose, síndrome de hiperviscosidade, distúrbios de Epstein-Barr, herpes genital, amigdalite, mastoidite, síndrome de fadiga pós-viral, neoplasia maligna, leucemia plasmocitária, carcinoma das células renais, massa, micose fungóide, neoplasia benigna, coagulação intravascular disseminada, trombocitose, síndrome de hiperviscosidade, distúrbios 
das plaquetas não especificados, púrpura trombocitopénica, doenças do sangue não especificadas, diátese hemorrágica, infiltração linfocítica, choque anafilático, amiloidose, reação mediada pelo complexo imune tipo III, hipotiroidismo, hipermagnesemia, acidose, desequilíbrio dos eletrólitos, das plaquetas não especificados, púrpura trombocitopénica, doenças do sangue não especificadas, diátese hemorrágica, infiltração linfocítica, choque anafilático, amiloidose, reação mediada pelo complexo imune tipo III, hipotiroidismo, hipermagnesemia, acidose, desequilíbrio dos eletrólitos, 
sobrecarga de líquidos, hipocloremia, hipercloremia, hipovolemia, hiperfosfatemia, doença metabólica, deficiência do complexo vitamínico B, deficiência de vitamina B12, gota, aumento do apetite, intolerância ao álcool, ideação suicida, transtorno de adaptação, delírios, diminuição da libido, 
hemorragia cerebral, hemorragia intracraniana (incluindo subaracnoide), edema cerebral, ataque isquémico transitório, coma, desequilíbrio do sistema nervoso autónomo, neuropatia autonómica, paralisia cerebral, paralisia, paresia, pré-síncope, síndrome do tronco cerebral, perturbações 

flatulência, enzimas hepáticas anormais, erupção cutânea, prurido, eritema, pele seca, espasmos musculares, dores nas extremidades, fraqueza muscular, compromisso renal, edema (incluindo periférico), calafrios, dor, alterações nas mucosas, mal-estar, diminuição do peso. 

Informações Essenciais Compatíveis com o Resumo das Características do Medicamento  |  VELCADE® 3,5 mg pó para solução injetável   |   Composição qualitativa e quantitativa: VELCADE® 3,5 mg pó para solução injetável - Cada frasco para injetáveis 
contém 3,5 mg de bortezomib (como éster borónico de manitol). Após reconstituição, 1 ml de solução injetável por via subcutânea contém 2,5 mg de bortezomib. Após reconstituição, 1 ml de solução injetável por via intravenosa contém 1 mg de bortezomib.   |   Forma Farmacêutica: Pó 
para solução injetável. Massa ou pó branco a esbranquiçado.   |   Indicações terapêuticas: VELCADE em monoterapia ou em combinação com doxorrubicina lipossómica peguilada ou dexametasona é indicado no tratamento de doentes adultos com mieloma múltiplo em progressão que 
tenham recebido pelo menos 1 terapêutica prévia e que já tenham sido sujeitos ou que não sejam elegíveis para transplante de células estaminais hematopoiéticas. VELCADE® em associação com melfalano e prednisona é indicado no tratamento de doentes adultos com mieloma múltiplo não 
tratados previamente e que não sejam elegíveis para quimioterapia em alta dose com transplante de células estaminais hematopoiéticas. VELCADE® em combinação com dexametasona, ou com dexametasona e talidomida, é indicado para o tratamento de indução em doentes adultos com 
mieloma múltiplo não tratados previamente e que sejam elegíveis para quimioterapia em alta dose com transplante de células estaminais hematopoiéticas. VELCADE® em combinação com rituximab, ciclofosfamida, doxorrubicina e prednisona, é indicado para o tratamento de doentes adultos 
com linfoma de células do manto não tratados previamente, que não sejam elegíveis para transplante de células estaminais hematopoiéticas.   |   Posologia: O tratamento deve ser iniciado e administrado sob a supervisão de um médico qualificado e experiente no uso de agentes 
quimioterapêuticos. VELCADE® deve ser reconstituído por um profissional de saúde. VELCADE® 3,5 mg, pó para solução injetável está disponível quer para administração intravenosa, quer para administração subcutânea. VELCADE® não deve ser administrado por outras vias. A administração 
intratecal resultou em morte. Devem decorrer pelo menos 72 horas entre doses consecutivas de VELCADE®. Posologia para o tratamento do mieloma múltiplo em progressão (doentes que receberam pelo menos 1 terapêutica prévia): Monoterapia: VELCADE® 3,5 mg pó para solução injetável 
é administrado por via intravenosa ou subcutânea, na dose recomendada de 1,3 mg/m2 de área de superfície corporal, duas vezes por semana, durante duas semanas, nos dias 1, 4, 8 e 11, num ciclo de tratamento de 21 dias. Este período de três semanas é considerado um ciclo de tratamento. 
É recomendado que os doentes recebam dois ciclos de VELCADE® após a confirmação de uma resposta completa. Doentes que respondam ao tratamento e que não tenham alcançado uma remissão completa devem receber um total de 8 ciclos de tratamento. Devem decorrer pelo menos 
72 horas entre doses consecutivas de VELCADE®. Em caso de ajustes posológicos durante o tratamento e o reinício do tratamento para monoterapia, consultar o RCM completo. Em caso de dor neuropática e/ou neuropatia periférica, consultar o RCM completo. Terapêutica de associação com 
doxorrubicina lipossómica peguilada: VELCADE® 3,5 mg, pó para solução injetável é administrado por via intravenosa ou subcutânea, na dose recomendada de 1,3 mg/m2 de área de superfície corporal, duas vezes por semana, durante duas semanas nos dias 1, 4, 8 e 11, num ciclo de 
tratamento de 21 dias. Este período de 3 semanas é considerado um ciclo de tratamento. Devem decorrer pelo menos 72 horas entre doses consecutivas de VELCADE®. A doxorrubicina lipossómica peguilada é administrada a 30 mg/m2, ao dia 4 do ciclo de tratamento com VELCADE®, por 
perfusão intravenosa de 1 hora, administrada após a injeção de VELCADE®. Enquanto os doentes não progredirem e tolerarem a terapêutica, podem ser administrados até oito ciclos desta terapêutica de associação. Os doentes que alcançarem uma resposta completa podem continuar o 
tratamento por pelo menos mais 2 ciclos após a primeira evidência de resposta completa, mesmo que isso requeira um tratamento de mais de 8 ciclos. Os doentes cujos níveis de paraproteína continuem a diminuir após 8 ciclos, podem também continuar o tratamento enquanto tolerarem e 
continuarem a responder. Para informações adicionais relacionadas com a doxorrubicina lipossómica peguilada, consultar o respetivo RCM. Terapêutica de associação com dexametasona: VELCADE® 3,5 mg, pó para solução injetável é administrado por via intravenosa ou subcutânea, na dose 
recomendada de 1,3 mg/m2 de área de superfície corporal, duas vezes por semana, durante duas semanas nos dias 1, 4, 8 e 11, num ciclo de tratamento de 21 dias. Este período de 3 semanas é considerado um ciclo de tratamento. Devem decorrer pelo menos 72 horas entre doses 
consecutivas de VELCADE®. No ciclo de tratamento com VELCADE®, a dexametasona é administrada oralmente, na dose de 20 mg, nos dias 1, 2, 4, 5, 8, 9, 11 e 12. Os doentes que alcançarem resposta ou estabilização da doença após 4 ciclos desta terapêutica de associação podem 
continuar a receber a mesma associação, num máximo de 4 ciclos adicionais. Para informações adicionais relacionadas com a dexametasona, consultar o respetivo RCM. Em caso de ajustes posológicos para a terapêutica de associação, em doentes com mieloma múltiplo progressivo, consultar 
o RCM completo. Posologia para doentes com mieloma múltiplo não tratados previamente e que não sejam elegíveis para transplante de células estaminais hematopoiéticas: Terapêutica de associação com melfalano e prednisona: VELCADE® 3,5 mg, pó para solução injetável é administrado 
por via intravenosa ou subcutânea, em associação com melfalano oral e prednisona oral (ver RCM completo). Considera-se um ciclo de tratamento, um período de seis semanas. Nos ciclos 1-4, VELCADE® é administrado duas vezes por semana nos dias 1, 4, 8, 11, 22, 25, 29 e 32. Nos 
ciclos 5-9, VELCADE® é administrado uma vez por semana nos dias 1, 8, 22 e 29. Devem decorrer pelo menos 72 horas entre doses consecutivas de VELCADE®. Melfalano e prednisona devem ser ambos administrados oralmente nos dias 1, 2, 3 e 4 da primeira semana de cada ciclo de 
tratamento com VELCADE®. São administrados nove ciclos desta combinação terapêutica. Em caso de ajustes posológicos durante o tratamento e reinício de tratamento para terapêutica em associação com melfalano e prednisona, consultar o RCM completo. Posologia para doentes com 
mieloma múltiplo não tratados previamente e que sejam elegíveis para transplante de células estaminais hematopoiéticas (terapêutica de indução): Terapêutica de associação com dexametasona: VELCADE® 3,5 mg pó para solução injetável é administrado por via intravenosa ou subcutânea na 
dose recomendada de 1,3 mg/m2 de área de superfície corporal, duas vezes por semana, durante duas semanas nos dias 1, 4, 8 e 11, num ciclo de tratamento de 21 dias. Este período de três semanas é considerado um ciclo de tratamento. Devem decorrer pelo menos 72 horas entre doses 
consecutivas de VELCADE®. A dexametasona é administrada por via oral numa dose de 40 mg nos dias 1, 2, 3, 4, 8, 9, 10 e 11 do ciclo de tratamento com VELCADE®. São administrados quatro ciclos de tratamento com esta terapêutica de associação. Terapêutica de associação com 
dexametosona e talidomida: VELCADE® 3,5 mg pó para solução injetável é administrado por via intravenosa ou subcutânea na dose recomendada de 1,3 mg/m2 de área de superfície corporal, duas vezes por semana, durante duas semanas nos dias 1, 4, 8 e 11, num ciclo de tratamento de 
28 dias. Este período de quatro semanas é considerado um ciclo de tratamento. Devem decorrer pelo menos 72 horas entre doses consecutivas de VELCADE®. A dexametasona é administrada por via oral numa dose de 40 mg nos dias 1, 2, 3, 4, 8, 9, 10 e 11 do ciclo de tratamento com 
VELCADE®. A talidomida é administrada por via oral numa dose diária de 50 mg nos dias 1-14 e, se tolerada, a dose é aumentada para 100 mg nos dias 15-28, podendo, a partir do ciclo 2, ser ainda aumentada para 200 mg por dia. São administrados quatro ciclos de tratamento com esta 
terapêutica de associação. É recomendado que os doentes com pelo menos resposta parcial recebam dois ciclos adicionais. Em caso de ajustes posológicos para doentes elegíveis para transplante, consultar o RCM completo. Posologia para doentes com linfoma de células do manto (LCM) 
não tratados previamente: Terapêutica de associação com rituximab, ciclofosfamida, doxorrubicina e prednisona (VcR-CAP): VELCADE® 3,5 mg pó para solução injetável é administrado por via intravenosa ou subcutânea na dose recomendada de 1,3 mg/m2 de área de superfície corporal, duas 
vezes por semana, durante duas semanas nos dias 1, 4, 8 e 11, seguidas de um período de descanso de 10 dias nos dias 12-21. Este período de três semanas é considerado um ciclo de tratamento. São recomendados seis ciclos de VELCADE®, embora para os doentes com uma resposta 
documentada pela primeira vez no ciclo 6, devam ser administrados dois ciclos adicionais de VELCADE®. Devem decorrer pelo menos 72 horas entre doses consecutivas de VELCADE®. Os seguintes medicamentos são administrados por perfusão intravenosa no dia 1 de cada ciclo de tratamento 
de 3 semanas com VELCADE®: rituximab numa dose de 375 mg/m2, ciclofosfamida numa dose de 750 mg/m2 e doxorrubicina numa dose de 50 mg/m2. A prednisona é administrada por via oral numa dose de 100 mg/m2 nos dias 1, 2, 3, 4 e 5 de cada ciclo de tratamento com VELCADE®. 
Em caso de ajustes de dose durante o tratamento de doentes com linfoma de células do manto não tratados previamente, consultar o RCM completo. Para informações relativas às populações especiais consultar o RCM completo.   |   Modo de administração: VELCADE® 3,5 mg pó para 
solução injetável - Via intravenosa: A solução reconstituída de VELCADE® 3,5 mg é administrada em bólus intravenoso, durante 3 5 segundos, através de um cateter periférico ou central intravenoso seguido por uma lavagem com uma solução cloreto de sódio a 9 mg/ml (0,9%) para injetáveis. 
Devem decorrer pelo menos 72 horas entre doses consecutivas de VELCADE®. Via subcutânea: A solução reconstituída de VELCADE® 3,5 mg é administrada subcutaneamente através das coxas (direita ou esquerda) ou abdómen (direito ou esquerdo). A solução deve ser injetada 
subcutaneamente, sob um ângulo de 45-90º. Os locais de injeção para injeções sucessivas devem ser rotativos. Se ocorrerem reações nos locais de injeção após a injeção subcutânea de VELCADE®, recomenda-se administrar uma solução de VELCADE® menos concentrada (1 mg/ml em vez 
de 2,5 mg/ml) ou mudar para a injeção intravenosa. Quando VELCADE® é administrado em associação com outros medicamentos, consultar os respetivos RCMs para as respetivas instruções de administração.   |   Contraindicações: Hipersensibilidade ao bortezomib, boro ou a qualquer um 
dos excipientes; doença pulmonar aguda difusa infiltrativa e doença pericárdica. Quando VELCADE® é administrado em associação com outros medicamentos, deve consultar os respetivos RCMs para obter informação adicional sobre as contraindicações.   |   Efeitos indesejáveis: Reações 
adversas em doentes com mieloma múltiplo tratados com VELCADE® como agente único ou em associação: Muito frequentes: trombocitopenia, neutropenia, anemia, diminuição do apetite, neuropatias, neuropatia sensorial periférica, disestesia, neuralgia, sintomas associados a náuseas e vómitos, 
diarreia, obstipação, dor musculoesquelética, pirexia, fadiga, astenia. Frequentes: Herpes zóster (incluindo infeção disseminada e oftálmica), pneumonia, Herpes simplex, infeção fúngica, leucopenia, linfopenia, desidratação, hipocaliemia, hiponatremia, valores anormais de glicemia anormal, 
hipocalcemia, anomalia enzimática, perturbações de humor e distúrbios, perturbação de ansiedade, perturbação e distúrbios do sono  neuropatia motora, perda de consciência (incluindo síncope), tonturas, disgeusia, letargia, cefaleia, olhos inchados, visão anormal, conjuntivite, vertigens, hipotensão, 
hipotensão ortostática, hipertensão, dispneia, epistaxis, infeção do trato respiratório superior e inferior, tosse, hemorragia gastrointestinal (incluindo da mucosa), dispepsia, estomatite, distensão abdominal, dor orofaríngea, dor abdominal (incluindo dor gastrointestinal e esplénica), afeções orais, 
flatulência, enzimas hepáticas anormais, erupção cutânea, prurido, eritema, pele seca, espasmos musculares, dores nas extremidades, fraqueza muscular, compromisso renal, edema (incluindo periférico), calafrios, dor, alterações nas mucosas, mal-estar, diminuição do peso. Pouco frequentes: 
Infeção, infeções bacterianas, infeções virais, sepsis (incluindo choque sético), broncopneumonia, infeção pelo vírus do Herpes, meningoencefalite herpética, bacteriemia (incluindo estafilocócica), hordéolo, Influenza, celulite, infeções associadas a dispositivos, infeção cutânea, infeção nos ouvidos, 
infeção estafilocócica, infeção dentária, pancitopenia, neutropenia febril, coagulopatia, leucocitose, linfadenopatia, anemia hemolítica, angioedema, hipersensibilidade, síndrome de Cushing, hipertiroidismo, secreção inapropriada da hormona antidiurética, síndrome de lise tumoral, problemas de 
crescimento, hipomagnesemia, hipofosfatemia, hipercaliemia, hipercalcemia, hipernatremia, valores anormais de ácido úrico, Diabettes Mellitus, retenção de fluidos, perturbações mentais, alucinações, perturbação psicótica, confusão, inquietação, tremor, neuropatia sensoriomotora periférica, 
discinesia, perturbações da coordenação e equilíbrio do cerebelo, perda de memória (excluindo demência), encefalopatia, síndrome de encefalopatia posterior reversível, neurotoxicidade, perturbações convulsivas, neuralgia pós-herpética, perturbações na fala, síndrome das pernas inquietas, 
enxaqueca, ciática, perturbações da atenção, reflexos anormais, parosmia, hemorragia ocular, infeção das pálpebras, inflamação dos olhos, diplopia, olho seco, irritação ocular, dor ocular, aumento do lacrimejo, secreção ocular, disacusia (incluindo zumbidos), insuficiência auditiva (até à surdez), 
desconforto nos ouvidos, tamponamento cardíaco, paragem cardiopulmonar, fibrilação cardíaca (incluindo auricular), insuficiência cardíaca (incluindo ventrículo direito e esquerdo), arritmia, taquicardia, palpitações, angina de peito, pericardite (incluindo efusão pericardíaca), cardiomiopatia, disfunção 
ventricular, bradicardia, acidente vascular cerebral, trombose venosa profunda, hemorragia, tromboflebite (incluindo superficial), colapso circulatório (incluindo choque hipovolémico), flebite, rubor, hematoma (incluindo perirrenal), diminuição da circulação periférica, vasculite, hiperémia ocular, 
embolismo pulmonar, derrame pleural, edema pulmonar (incluindo agudo), hemorragia alveolar pulmonar, broncoespasmo, doença pulmonar obstrutiva crónica, hipoxemia, congestão do trato respiratório, hipoxia, pleuresia, soluços, rinorreia, disfonia, sibilos, pancreatite (incluindo crónica), 
hematemese, lábios inchados, obstrução gastrointestinal (incluindo obstrução do intestino delgado, ileos), desconforto abdominal, ulceração oral, enterite, gastrite, hemorragia gengival, refluxo gastroesofágico, colite (incluindo clostridium difficile), colite isquémica, inflamação gastrointestinal, disfagia, 
síndrome do cólon irritável, doença gastrointestinal não especificada, língua saburrosa, perturbações da motilidade intestinal, perturbações da glândula salivar, hepatotoxicidade (incluindo afeções hepáticas), hepatite, colestase, eritema multiforme, urticária, dermatose neutrofílica aguda febril, erupção 
cutânea tóxica, necrólise epidérmica tóxica, síndrome de Stevens-Johnson, dermatite, alterações no cabelo, petéquias, equimose, lesão cutânea, púrpura, massa cutânea, psoríase, hiperidrose, sudorese noturna, úlcera em decúbito, acne, vesículas, alterações na pigmentação, espasmos 
musculares, edema articular, artrite, rigidez nas articulações, miopatias, sensação de peso, insuficiência renal aguda, insuficiência renal crónica, infeção do trato urinário, sinais e sintomas do trato urinário, hematúria, retenção urinária, distúrbios na micção, proteinúria, azotémia, oligúria, polaquiúria, 
hemorragia vaginal, dor genital, disfunção eréctil, deterioração da saúde física geral, edema da face, reação no local da injeção, alterações nas mucosas, dor no peito, alterações na marcha, sensação de frio, extravasamento, complicações relacionadas com catéter, sensação de sede, desconforto 
no peito, sensação de alterações na temperatura corporal, dor no local da injeção, hiperbilirrubinémia, alteração das análises proteicas, aumento de peso, alteração dos testes sanguíneos, aumento da proteína C reativa, queda, contusão; Raros: meningite (incluindo bacteriana), infeção pelo vírus 
de Epstein-Barr, herpes genital, amigdalite, mastoidite, síndrome de fadiga pós-viral, neoplasia maligna, leucemia plasmocitária, carcinoma das células renais, massa, micose fungóide, neoplasia benigna, coagulação intravascular disseminada, trombocitose, síndrome de hiperviscosidade, distúrbios 
das plaquetas não especificados, púrpura trombocitopénica, doenças do sangue não especificadas, diátese hemorrágica, infiltração linfocítica, choque anafilático, amiloidose, reação mediada pelo complexo imune tipo III, hipotiroidismo, hipermagnesemia, acidose, desequilíbrio dos eletrólitos, 
sobrecarga de líquidos, hipocloremia, hipercloremia, hipovolemia, hiperfosfatemia, doença metabólica, deficiência do complexo vitamínico B, deficiência de vitamina B12, gota, aumento do apetite, intolerância ao álcool, ideação suicida, transtorno de adaptação, delírios, diminuição da libido, 
hemorragia cerebral, hemorragia intracraniana (incluindo subaracnoide), edema cerebral, ataque isquémico transitório, coma, desequilíbrio do sistema nervoso autónomo, neuropatia autonómica, paralisia cerebral, paralisia, paresia, pré-síncope, síndrome do tronco cerebral, perturbações 
cerebrovasculares, lesão da raiz nervosa, hiperatividade psicomotora, compressão da medula espinal, perturbações cognitivas não especificadas, disfunção motora, perturbações do sistema nervoso não especificadas, radiculite, salivação excessiva, hipotonia, lesão da córnea, exoftalmia, retinite, 
escotoma, afeções oculares (incluindo pálpebras) não especificadas, dacrioadenite adquirida, fotofobia, fotopsia, neuropatia ótica, diferentes graus de insuficiência visual (até à cegueira), hemorragia dos ouvidos, neuronite vestibular, afeções do ouvido não especificadas, flutter auricular, enfarte do 
miocárdio, bloqueio auriculo-ventricular, doença cardiovascular (incluindo choque cardiogénico), Torsade de pointes, angina instável, perturbação das válvulas cardíacas, insuficiência arterial coronária, paragem sinusal, embolismo periférico, linfoedema, palidez, eritromelalgia, vasodilatação, 
descoloração venosa, insuficiência venosa, falência respiratória, síndrome de dificuldade respiratória aguda, apneia, pneumotórax, atelectasia, hipertensão pulmonar, hemoptise, hiperventilação, ortopneia, pneumonite, alcalose respiratória, taquipneia, fibrose pulmonar, perturbação brônquica, 
hipocapnia, doença pulmonar intersticial, infiltração pulmonar, sensação de aperto na garganta, garganta seca, aumento da secreção das vias aéreas superiores, garganta irritada, síndrome de tosse das vias aéreas superiores, pancreatite aguda, peritonite, edema da língua, ascite, esofagite, queilite, 
incontinência fecal, atonia do esfíncter anal, fecaloma, ulceração e perturbação gastrointestinal, hipertrofia gengival, megacólon, secreção retal, vesiculação orofaríngea, dor nos lábios, periodontite, fissura anal, alteração dos hábitos intestinais, proctalgia, fezes anormais, falência hepática, 
hepatomegalia, síndrome Budd-Chiari, hepatite por citomegalovírus, hemorragia hepática, colelitíase, reação cutânea, infiltração linfocítica de Jessner, síndrome de Eritrodisestesia Palmo-Plantar, hemorragia subcutânea, livedo reticular, enduração cutânea, pápulas, reações de fotosensibilidade, 
seborreia, suores frios, afeções cutâneas não especificadas, eritrose, úlcera cutânea, alterações nas unhas, rabdomiolise, síndrome da articulação temporomandibular, fistula, derrame articular, dor no maxilar inferior, afeções ósseas, infeções e inflamações musculoesqueléticas e do tecido conjuntivo, 
quisto sinovial, irritação da bexiga, perturbação testicular, prostatite, doenças da mama nas mulheres, sensibilidade epididimal, epididimite, dor pélvica, ulceração vulvar, aplasia, malformações gastrointestinais, ictiose, morte (incluindo súbita), falência multiorgânica, hemorragia no local da injeção, 
hérnia (incluindo no hiato), cicatrização deficiente, inflamação, flebite no local da injeção, sensibilidade, úlcera, irritabilidade, dor no peito não cardíaca, dor no local do catéter, sensação de corpo estranho, alteração dos gases sanguíneos, anomalias no eletrocardiograma (incluindo prolongamento 
QT), Rácio Normalizado Internacional (INR) anormal, diminuição do pH gástrico, aumento da agregação plaquetária, aumento da troponina I, identificação e serologia viral, alteração da análise à urina, reação à transfusão, calafrios, fraturas, lesões na face, lesões nas articulações, queimaduras, 
laceração, dor relacionada com o procedimento, lesões por radiações, ativação dos macrófagos. Reações adversas em doentes com Linfoma de Células do Manto e tratados com VcR-CAP: Muito frequentes: pneumonia, trombocitopenia, neutropenia febril, neutropenia, leucopenia, anemia, 
linfopenia, diminuição do apetite, neuropatia sensorial periférica, disestesia, neuralgia, sintomas associados a náuseas e vómitos, diarreia, estomatite, obstipação, alterações no cabelo, pirexia, fadiga, astenia; Frequentes: sepsis (incluindo choque séptico), herpes zoster (incluindo disseminado e 
oftálmico), infeção pelo Vírus Herpes, infeções bacterianas, infeção do trato respiratório inferior/superior, infeção fúngica, Herpes Simplex, hipersensibilidade, hipocaliemia, valores anormais de glicemia, hiponatremia, Diabetes mellitus, retenção de fluidos, perturbações e distúrbios do sono, 
neuropatia, neuropatia motora, perda de consciência (incluindo síncope), encefelopatia, neuropatia sensorimotora periférica, tonturas, disgeusia, neuropatia autonómica, disacusia (incluindo zumbidos), fibrilhação cardíaca (incluindo auricular), arritmia, insuficiência cardíaca (incluindo ventrículo direito 
e esquerdo), isquémia do miocárdio, disfunção ventricular, hipertensão, hipotensão, hipotensão ortostática, dispneia, tosse, soluços, hemorragia gastrointestinal (incluindo da mucosa), distensão abdominal, dispepsia, dor orofaríngea, gastrite, ulceração oral, desconforto abdominal, disfagia, 
inflamação gastrointestinal, dor abdominal (incluindo dor gastrointestinal e esplénica), afeções orais, hepatotoxicidade (incluindo afeções hepáticas), prurido, dermatite, erupção cutânea, espasmos musculares, dor musculoesquelética, dores nas extremidades, infeção do trato urinário, edema 
(incluindo periférico), calafrios, reação no local da injeção, mal-estar, hiperbilirrubinémia, alteração das análises proteícas, aumento de peso, diminuição do peso; Pouco frequentes: Hepatite B, infeção, broncopneumonia, pancitopenia, reação anafilática, síndrome de lise tumoral, desequilíbrio do 
sistema nervoso autónomo, desequilíbrio do sistema nervoso autónomo, vertigens, insuficiência auditiva (até à e incluindo surdez), doença cardiovascular (incluindo choque cardiogénico), síndrome de desconforto respiratório agudo, embolismo pulmonar, pneumonia, hipertensão pulmonar, edema 
pulmonar (incluindo agudo), colite (incluindo clostridium difficile), falência hepática.   |   Titular da autorização de introdução no mercado JANSSEN-CILAG INTERNATIONAL NV, Turnhoutseweg, 30, B-2340 Beerse, Bélgica. Para mais informações, por favor, contactar o 
Representante Local do Titular de Autorização de Introdução no Mercado: Janssen-Cilag Farmacêutica, Lda. Estrada Consiglieri Pedroso, 69 A 2734 – 503 Barcarena. Medicamento de receita médica restrita, de utilização reservada a certos meios especializados. As informações 
apresentadas não dispensam a consulta do RCM completo. RCM resumido de VELCADE® pó para solução injetável, Versão 16, revisto em janeiro de 2016.Ref 1. San Miguel JF et al. Persistent Overall Survival Benefit and No Increased Risk of Second Malignancies With 
Bortezomib-Melphalan-Prednisone Versus Melphalan-Prednisone in Patients With Previously Untreated Multiple Myeloma. J Clin Oncol 2012; 30. DOI: 10.1200/JCO.2012.41.6180. | Material promocional elaborado em setembro de 2015 | PHPT/VEL/0915/0007
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processo de construção de um 
programa psicoeducativo em oncologia 
segundo as intervenções complexas: 
uma revisão sistemática de literatura

resumo: A situação de doença oncológica constitui um acontecimento causador de uma elevada carga 
emotiva. Tanto a pessoa com doença oncológica como também os membros da família estão sujeitos 
a um grande stress emocional. Muitos doentes e suas famílias procuram nos enfermeiros conforto, 
apoio e informação acerca da evolução do seu familiar. A partir da primeira revisão sistemática de 
literatura que realizamos sobre o contributo dos grupos de apoio para a pessoa adulta com doença 
oncológica e sua família, sentimos a necessidade de identificar as intervenções psicoeducativas exis-
tentes no âmbito do apoio à pessoa/família com doença oncológica.
Tem como objetivo conhecer a evidência científica sobre as intervenções psicoeducativas destinadas à 
pessoa adulta com doença oncológica e sua família, de modo a construir um programa de intervenção 
psicoeducativo.
a partir da questão PI[C]o, foram definidos alguns conceitos ou palavras-chave e realizada uma pes-
quisa de artigos científicos em bases de dados eletrónica. Esta pesquisa foi efectuada nos meses de 
outubro a dezembro de 2014. Desta pesquisa foram seleccionados quatro artigos que preenchiam os 
critérios previamente definidos.
Os resultados permitem conhecer a efectividade dos programas de intervenção psicoeducativos e os 
seus componentes. As intervenções desenvolvidas são maioritariamente de aconselhamento, de te-
rapia cognitivo-comportamental, de suporte emocional e de educação. Os conteúdos dos programas 
integram a transmissão de informação acerca da doença, a gestão das emoções, a gestão dos sintomas 
e as relações familiares. Estes resultados vão servir de base ao desenvolvimento de um programa de 
intervenção psicoeducativo em oncologia no âmbito da tese de doutoramento em enfermagem - Cui-
dar da Pessoa Adulta com doença oncológica e a sua família: Avaliação de um programa psicoeducativo.
Como conclusões, os programas identificados e os seus componentes parecem ser pertinentes, já que 
encontramos ganhos em saúde nas pessoas que deles participaram.   

palavras-chave: Programa Psicoeducativo; intervenções de enfermagem; enfermagem oncológica.

abstract: Introduction: Cancer disease situation is a causative event of a high emotional charge. Both 
the person with cancer disease, as well as family members are subject to a great emotional stress. Many 
patients and their families find in the nurses, comfort, support and information about the evolution 
of their family. From the first systematic literature review we conducted on the contribution of support 
groups for adult person with oncologic disease and your family, we feel the need to identify existing 
psychoeducational interventions in support of the person / family with oncological diseases.
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Introdução
A situação de doença oncológica constitui um aconteci-

mento causador de uma elevada carga emotiva. As emoções 
despoletadas pelo diagnóstico de doença oncológica provocam 
um forte impacto emocional na pessoa com doença (Salci e 
Marcon, 2011).

A maioria das pessoas a quem é diagnosticada uma 
doença oncológica manifesta  grande stress no primeiro ano 
de diagnóstico. Cerca de 25% - 40% dos doentes a quem é 
diagnosticado uma doença oncológica desenvolve ansiedade 
e depressão que prejudicam a sua qualidade de vida e da sua 
família (Pitceathly et al., 2009). Algumas destas pessoas adap-
tam-se gradualmente a esta situação de crise, enquanto outras 
apresentam maiores di�culdades para se ajustarem. 

A doença oncológica continua a estar associada à morte e 
ao que é incurável, re«etindo-se nas vivências pessoais, fami-
liares e sociais da pessoa com doença oncológica (Gonçalves, 
2010). Tanto a pessoa com doença oncológica, como também 
o agregado familiar, estão sujeitos a um grande stresse emo-
cional. Este stresse encontra-se, por um lado, associado, em 
particular, ao fato de tratar-se de uma doença grave, aos efei-
tos secundários dos tratamentos, à cronicidade da doença, à 
deterioração progressiva da pessoa, à incerteza face ao futuro 
e ao confronto com a possibilidade de morte. Por outro lado, 
a família vive o stresse, associado à necessidade de ser cuida-
dor informal e à responsabilidade de prestar cuidados físicos 
e emocionais ao seu familiar, com implicações nas rotinas diá-
rias, familiares e pro�ssionais, (Santos, 2003).

Estes fatores stressores são produtores de tensão que pro-
vocam na família instabilidade e gasto de energia. 

As mudanças na vida e nas relações familiares desenca-
deiam grande sofrimento. 

Os enfermeiros podem na sua prestação de cuidados 
diminuir algum do sofrimento destas pessoas com doença 
oncológica e seus familiares através da dinamização de grupos 
de apoio para os mesmos. A participação em grupos de apoio 
permite aos seus participantes obter apoio emocional e mais 
informação acerca da sua doença (Ahlberg e Nordner, 2006).

Depois da realização de uma primeira revisão sistemática 
de literatura onde conhecemos os efeitos dos grupos de apoio 
na pessoa com doença oncológica e na sua família, procedeu-
-se à realização de uma segunda revisão sistemática de litera-
tura, onde pretendeu-se conhecer a evidência cientí�ca sobre 
as intervenções psicoeducativas destinadas à pessoa adulta 
com doença oncológica e sua família, de modo a construir um 
programa de intervenção psicoeducativo.

Material e métodos
A procura de evidência sobre as intervenções psicoeducati-
vas dirigidas à pessoa com doença oncológica e sua família 
constitui o desa�o desta revisão sistemática de literatura. 
Para tal foi utilizado como modelo referencial o Modelo 
de Referência Metodológica para Revisões Sistemáticas do 
Instituto Joanna Briggs (2014). 
Para a formulação da pergunta de revisão foi utilizado o 
método PI[C]O (Institute the Joanna Briggs, 2014). Neste 
estudo, as estratégias formuladas foram as seguintes: (P)
opulação = Pessoa com doença oncológica e sua família; (I)
ntervenção = Intervenções psicoeducativas; (O)utocomes = 
Adaptação à doença.

To know the scientific evidence on the psychoeducational intervention to adult person with oncologic 
disease and his family in order to build a psychoeducational intervention program.
From the PI[C]O question were defined some concepts or keywords and conducted a scientific research 
articles in electronic databases. This research was carried out from October to December 2014. In this 
survey were selected, four articles that met the predefined criteria.
Results: The results allow to know the effectiveness of psychoeducational intervention programs 
and their components. Developed interventions are mostly counseling, cognitive behavioral therapy, 
emotional support and education. The contents of the programs are part of the transmission of 
information about the disease, management of emotions, managing symptoms and family relations. 
These results will serve as a basis for the development a psychoeducational program in the doctoral 
thesis in nursing - Caring for Adult Persons with oncological diseases and their family: Evaluation of a 
psychoeducational program.
Conclusion, The identified programs and its components appear to be relevant, since we find gains in 
health in people who took part in them.

keywords: Psychoeducational Program; nursing interventions; oncology nursing.
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Esta estratégia permitiu delinear a seguinte questão: Em 
relação à Pessoa adulta com doença oncológica e sua família 
quais as intervenções psicoeducativas  que in�uenciam a adap-
tação à doença? 
De modo a responder a esta questão, procedeu-se à pes-
quisa de publicações cientí�cas, nos meses de outubro a 
dezembro de 2014.
Foram de�nidos critérios de inclusão e exclusão para os 
estudos primários. No que concerne aos critérios de inclu-
são, foram consideradas todas as pesquisas cientí�cas de 
abordagem quantitativa e qualitativa (Desenho), publicadas 
nas disciplinas relacionadas com a saúde e que possuíssem 
dados acerca das intervenções psicoeducativas (Interven-
ção) na pessoa adulta com doença oncológica e na famí-
lia (Participantes) e no que concerne à adaptação à doença 
oncológica. 
Foram excluídos os estudos em que as intervenções psico-
educativas não possuíam interação pessoal direta com os 
participantes, como acontecem nos grupos de website ou 
contacto telefónico; os estudos que não se desenrolaram no 
contexto de oncologia; os estudos em que os participantes 
possuíam idades inferiores a 19 anos; e em que os partici-
pantes eram pais de crianças com doença oncológica e os 
artigos anteriores ao ano de 2004. 
A pesquisa bibliográ�ca foi realizada nas bases de dados de 
MEDLINE e CINAHL. Foram também desenvolvidas 
pesquisas por título, no acervo documental de dissertações 
de mestrado e doutoramento de Instituições de Ensino 
Superior. Efetuaram-se igualmente pesquisas, a partir das 
referências bibliográ�cas de estudos publicados, através do 
motor de busca Google. 
Para a realização da pesquisa foram selecionados os des-
critores Medical Subject Headings - MeSH: family; neo-
plasms; oncology nursing; adaptation, psychologic; adjust-
ment, psychological; family caregivers. E consultados os 
descritores validados em CINAHL Headings: psychoedu-
cation; family attitudes; nursing interventions. 
Com vista à inclusão dos artigos na nossa revisão, primeira-
mente todos os 306 artigos encontrados foram submetidos 
a uma avaliação, a qual consistiu na apreciação dos títulos e 
resumos e posteriormente do texto completo. Foram elimi-
nados os estudos que se repetiam e os que não atendiam aos 
critérios de inclusão. Desta avaliação resultaram 4 artigos 
que de certo modo pretendem dar resposta à questão nor-
teadora deste estudo, como mostrado  na Figura 1.

Artigos publicados entre 2004-2014 
n=250

Artigos selecionados após exclusão 
pelo título n=66

Artigos selecionados após exclusão 
pelo resumo n=20

Artigos com texto completo para análise 
segundo critérios de elegibilidade n=10

Artigos para avaliação metodológica 
n=4

Artigos que abordam as intervenções 
psicoeducativas (programas 
completos) = leitura integral: 4

 
Figura 1 - Processo de pesquisa e seleção dos estudos

 

Resultados e Discussão
A análise efectuada aos estudos permitiu conhecer os 

conteúdos que integram as intervenções psicoeducativas de 
cada um dos programas, dando assim resposta ao objetivo 
primordial desta RSL. O Quadro n.º 1 permite de forma 
sucinta conhecer os componentes abordados em cada uma 
das intervenções psicoeducativas dos respectivos estudos. 

No que concerne às dinâmicas utilizadas nos programas 
de intervenção psicoeducativos, estes visaram  em todos os 
estudos  a técnica do aconselhamento e o fornecimento de 
informação/educação. Já a terapia cognitivo-comportamen-
tal e o apoio social foram encontrados em três estudos com 
a excepção do estudo A1. Por último, a discussão entre pares 
surge apenas no estudo A1. 
A informação dos diferentes estudos foi agregada, de modo 
a responder à pergunta inicial: Em relação à Pessoa adulta com 



ONCO.NEWS > ano Ix ∙ n.º 32 ∙ Mar-jun 2016 21

doença oncológica e sua família quais as intervenções psicoedu-
cativas  que in�uenciam a adaptação à doença? Desta compi-
lação identi�cámos um conjunto de 6 categorias que cons-
tituem os componentes das intervenções psicoeducativas:

• O impacto do diagnóstico de cancro – No início de cada 
programa é realizada uma abordagem ao impacto do 
diagnóstico da doença, os participantes partilham as 
suas reacções emocionais e comportamentais resultan-
tes do diagnóstico de doença oncológica. São aborda-
dos os aspectos positivos e negativos do diagnóstico de 
doença e nos aspectos negativos são elaboradas estra-
tégias de modo a permitir um melhor ajustamento à 
doença, visto que estes participantes encontram-se na 
fase inicial da sua doença.
• As estratégias de coping –  As reacções emocionais e 
comportamentais à doença e seus tratamentos neces-
sitam por vezes de apoio instrumental no sentido do 
desenvolvimento de estratégias de coping que per-
mitam um melhor ajustamento à situação de doença. 
Nestas estratégias de coping inclui-se a gestão das 
emoções e do stresse.
• Recursos de apoio – Os participantes são elucidados 
para os apoios sociais existentes na comunidade e dos 
quais podem bene�ciar.
• Doença e tratamento – A partilha de experiências 
pessoais acerca da doença permite esclarecer algumas 
dúvidas e também perceber que as fases da doença 

pelas quais estão a passar são tidas como normais. Esta 
categoria possui um cariz mais informativo.
• Comunicação – A comunicação em grupo, com os 
seus pares permite colmatar a di�culdade existente em 
abordar a temática da doença com os seus familiares e 
amigos.
• Cuidados no domicílio – Alguns hábitos de vida neces-
sitam de ser alterados atendendo aos tratamentos a que 
são submetidos e aos efeitos secundários dos mesmos. 
Existe uma grande necessidade de informação acerca 
dos cuidados a adoptar em casa de modo a minimizar 
os efeitos secundários dos tratamentos. 
Em todos os estudos, a participação nos programas de 

intervenção foi tida pelos participantes como uma oportu-
nidade para partilhar a experiência de possuir cancro e as 
emoções causadas pelo mesmo. Estes programas  também 
permitiram aos participantes receber apoio emocional e 
informativo.

No que concerne aos efeitos das intervenções psicoedu-
cativas na adaptação à doença, não foi encontrada evidência 
cientí�ca que faça alusão ao contributo destas directamente 
na adaptação da pessoa com doença oncológica e da família 
à doença. No entanto, atendendo ao facto de que o conceito 
de adaptação  é muito amplo e os programas de intervenção 
produziram ganhos em saúde, logo podemos subentender 
que estes contribuíram de certa forma para uma melhor 
adaptação à doença.  

Estudos Componentes das intervenções psicoeducativas

A1 - Souza, J.R. (2010) Compreender o cancro e seus tratamentos; Reacções emocionais e 
comportamentais; Preocupações e sentimentos; Problemas emocionais  
e físicos;

A2 - Pitceathly, C. et al (2009) Impacto do diagnóstico de cancro; Estratégias de coping; Resolução de 
problemas; Recursos de apoio;

 
A3 - Sousa, L. (2007)

Informação sobre a doença; Impacto da doença; Gestão das emoções; 
Instituições de apoio; Comunicação; Gestão do stresse; Cuidados em casa; 
Imprevisibilidade do futuro; Importância das redes de apoio;

 
A4 - Ahlberg, K. & Nordner, A. 

(2006)

Impacto do diagnóstico; Dieta e nutrição durante o tratamento;
Reações emocionais; Mudanças físicas causadas pela doença e tratamento; 
Impacto da doença e tratamento na imagem corporal e sexualidade; 
Reabilitação.

Quadro 1 - Estudos incluídos na revisão
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Conclusão
Esta revisão sistemática de literatura permitiu apro-

fundar conhecimentos sobre os componentes dos progra-
mas de intervenção psicoeducativa dirigidos à pessoa com 
doença oncológica e sua família. 

Os programas identi�cados e os seus componentes 
parecem ser pertinentes, já que encontramos ganhos em 
saúde nas pessoas que deles participaram.   

Estes resultados vão servir de base ao desenvolvimento 
de um programa de intervenção psicoeducativo no âmbito 
da tese de doutoramento em enfermagem - Cuidar da Pes-
soa Adulta com doença oncológica e a sua família: Avaliação de 
um programa psicoeducativo.
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controlo da dispneia na pessoa com 
cancro do pulmão:   
intervenção do enfermeiro

resumo: Na atualidade, o cancro do pulmão apresenta uma elevada incidência na população, cor-
respondendo-lhe igualmente uma grande taxa de mortalidade. Associado a esta patologia, um dos 
principais sintomas é a dispneia, caracterizada como desconforto respiratório que limita a realiza-
ção das atividades diárias podendo culminar em isolamento social. A presente revisão integrativa 
tem como objetivos identificar as estratégias utilizadas para o controlo da dispneia e clarificar as 
intervenções do enfermeiro no controlo da mesma, no doente com cancro do pulmão. De forma a 
atingi-los, efetuaram-se pesquisas em bases de dados científicas, das quais, como base nos critérios 
de inclusão/exclusão definidos, resultaram nove artigos. Segundo informação científica analisada, 
inferiu-se que as estratégias mais utilizadas são os métodos farmacológicos e não farmacológicos, 
sendo a intervenção do enfermeiro fundamental na avaliação e controlo da dispneia, conjugando 
diferentes estratégias que melhorem a qualidade de vida do indivíduo. Desta revisão, evidencia-se a 
necessidade da realização de estudos que clarifiquem as controvérsias acerca dos métodos farmaco-
lógicos e aprofundem o conhecimento acerca das estratégias não farmacológicas e seus benefícios.

palavras-chave: Dispneia; Neoplasias Pulmonares; Enfermagem.

abstract: Today, lung cancer has high incidence rates in the population, with a proportionally very 
high mortality rate. One of its most significant symptoms is dyspnea, which can be described as a 
respiratory discomfort that limits the daily life habits of a person and, eventually, lead to social 
isolation. This integrative literature review aims to identify the main strategies used for dyspnea 
control and management, as well as to clarify the nursing interventions with people who suffer 
from lung cancer. In order to do this, it has been made research in scientific databases, which, after 
applying previously established inclusion/exclusion criteria, resulted in nine articles. According to 
the collected evidence, we have implied that the most used strategies for dyspnea control consist in 
both pharmacological and non-pharmacological interventions, with the nursing professionals having 
an important role in assessing and managing dyspnea, in order to improve the patient’s quality of life. 
From this integrative literature review, we can state that there is a lack of evidence that clarifies the 
controversies surrounding the use of pharmacological methods and it is also important to get deeper 
knowledge about the benefits of the use of non-pharmacological methods, for dyspnea control.

keywords: Dyspnea; Lung Neoplasms; Nursing.

artigo de revisão
recebido: fevereiro 2016; aceite: abril 2016; publicado on-line: julho 2016

Ana Fonseca
Professora Coordenadora,  
Universidade de Évora, Escola Superior  
de Enfermagem São joão de Deus
afonseca@uevora.pt

Marta Melgão
Aluna da Licenciatura em Enfermagem, 
Universidade de Évora, Escola Superior  
de Enfermagem São joão de Deus
marta.melgao7@gmail.com

Joana Tobias
Aluna da Licenciatura em Enfermagem,
Universidade de Évora, Escola Superior 
de Enfermagem São joão de Deus
joanatobias@hotmail.com

Paulo Dias
Aluno da Licenciatura em Enfermagem, 
Universidade de Évora, Escola Superior  
de Enfermagem São joão de Deus
paulodias10ct1@gmail.com

Bruno Alves
Aluno da Licenciatura em Enfermagem, 
Universidade de Évora, Escola Superior  
de Enfermagem São joão de Deus
bruno-alves5@hotmail.com

Miguel Fernandes
Aluno da Licenciatura em Enfermagem, 
Universidade de Évora, Escola Superior  
de Enfermagem São joão de Deus
miguelduartefernandes@gmail.com

Marta Baltazar
Aluna da Licenciatura em Enfermagem, 
Universidade de Évora, Escola Superior  
de Enfermagem São joão de Deus
pipabaltazar90@gmail.com



ONCO.NEWS > ano Ix ∙ n.º 32 ∙ Mar-jun 2016 25

Introdução
Segundo a Organização Mundial de Saúde (2015), o 

cancro é a principal causa de mortalidade e morbilidade, 
constituindo o cancro do pulmão um dos cinco mais diag-
nosticados em todo o mundo, no ano de 2012. O principal 
fator de risco para o cancro é o uso do tabaco, sendo res-
ponsável por cerca de 70% das mortes causadas pelo cancro 
do pulmão (Organização Mundial de Saúde, 2015). Em 
Portugal, este tipo de cancro representa o quarto com maior 
incidência na população e é aquele que ostenta a maior taxa 
de mortalidade (Organização Mundial de Saúde, 2012). 

É frequente que, associado a esta patologia, sejam 
comummente vivenciados sintomas respiratórios (Cairns, 
2012). De entre estes sintomas, é possível enumerar como 
mais frequentes a dispneia e a tosse, seguindo-se a hemop-
tise, sibilos e disfonia (Yorke, Brettle, & Molassiotis, 2012). 
Os sintomas mencionados podem provocar angústia, ter 
um impacto negativo na capacidade funcional do indiví-
duo e consequentemente na sua qualidade de vida (Yorke 
et al., 2012).

A vivência dos sintomas por parte das pessoas com 
cancro do pulmão varia signi�cativamente, dependendo 
não apenas da própria doença, nomeadamente a histolo-
gia, comportamento biológico e localização anatómica da 
neoplasia, mas também da sua progressão e tratamentos 
(Wallace, 2012; Yorke et al., 2012). No entanto, os doentes 
com cancro do pulmão relatam mais sintomas angustiantes 
do que outros tipos de cancro (Wallace, 2012). Apesar de a 
dispneia ser um sintoma comum entre diferentes popula-
ções de doentes, a sua maior prevalência incide sobre aque-
les que possuem cancro do pulmão primário ou metástases 
neste órgão (Bonk, 2012). Particularmente, este sintoma 
atinge até 90% dos doentes nestas condições, podendo pro-
longar-se até ao �m da sua vida (Adamsen, Stage, Laursen, 
Rorth, & Quist, 2012; Wallace, 2012).

A dispneia é de�nida como uma experiência complexa 
e subjetiva que provoca uma sensação desconfortável, asso-
ciada à “falta de ar”, sendo considerada um sintoma gerador 
de angústia entre os doentes (Yorke et al., 2012). Por outro 
lado, a dispneia pode também ser originada pela angústia 
ou ansiedade, o que demonstra a forte ligação existente 
entre o estado emocional de uma pessoa e a sua respiração 
(Bonk, 2012). Segundo Buera Schmitz, Pither, Neumann, 
& Hanson (2000), a abrangência do cancro no pulmão e a 
saturação de oxigénio não tem uma relação direta com o 

nível de dispneia vivenciada, o que fomenta o seu carácter 
subjetivo (Bonk, 2012).  

Independentemente do estadio da doença, a dispneia 
tende a ser diretamente proporcional à diminuição da qua-
lidade de vida, podendo associar-se ao isolamento do indi-
víduo. Este acontecimento resulta, por vezes, na diminuição 
da atividade diária por parte dos doentes que experienciam 
dispneia como forma de aliviar a mesma, devido ao seu des-
conhecimento perante a possibilidade de a controlar, o que 
culmina na diminuição da sua força e da massa muscular 
(Adamsen et al., 2012; Bonk, 2012; Yorke et al., 2012). Para 
além da in«uência nas atividades de vida diárias, a dispneia 
afeta a dinâmica social do indivíduo, conduzindo à perda de 
independência e papel sociais, e consequentemente a pos-
síveis sentimentos de angústia, raiva e depressão. Aquando 
da di�culdade em respirar e consequente pânico, o doente 
pode ainda experimentar o medo da morte iminente e 
perda de esperança (Cairns, 2012). 

Ainda que em algumas situações a dispneia não possa 
ser tratada, particularmente aquando de cancro em �nal de 
vida, de modo geral, este sintoma é suscetível de ser contro-
lado através de uma avaliação adequada e da combinação 
entre intervenções farmacológicas e não farmacológicas 
(Bonk, 2012; Yorke et al., 2012). Os cuidados de enfer-
magem neste contexto foram referidos pelos doentes que 
vivenciam a dispneia como uma das maiores necessidades 
sentidas (Malik, Gysels, & Higginson, 2013).

Deste modo, perante a importância do controlo da 
dispneia na qualidade de vida dos doentes com cancro do 
pulmão, surge a questão que orienta a pesquisa: “Quais as 
intervenções de enfermagem no controlo da dispneia na 
pessoa com neoplasia do pulmão?”. Com o intuito de dar 
resposta à questão que orienta a presente revisão integra-
tiva, objetiva-se com este estudo identi�car, com base na 
evidência cientí�ca, estratégias utilizadas para o controlo 
da dispneia e clari�car a intervenção do enfermeiro no con-
trolo da mesma, na pessoa com cancro do pulmão.

Metodologia
De acordo com Mendes, Silveira, & Galvão (2008) e 

Souza et al. (2010), a concretização de uma revisão inte-
grativa passa por várias etapas. A primeira é a elaboração 
de objetivos especí�cos e formulação da pergunta orienta-
dora a que se pretende responder ao longo do estudo. De 
seguida, é realizada uma pesquisa e colheita de publicações 
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de interesse acerca da temática, sendo estas expostas a cri-
térios de inclusão e exclusão de�nidos que reduzirão o seu 
número. Numa terceira fase, são identi�cadas informações 
pertinentes em cada uma das publicações anteriormente 
selecionadas para análise crítica. Após esta fase, é elaborada 
uma discussão dos resultados, baseada na interpretação e 
síntese dos mesmos, na qual se comparam os dados encon-
trados tendo como referência a teoria. É nesta fase que se 
identi�cam lacunas e parâmetros a explorar em estudos 
futuros. Por último, é apresentada a revisão integrativa, que 
deve ser clara e íntegra, a �m de possibilitar uma avaliação 
crítica dos resultados.

Deste modo, inicialmente foi de�nida a temática a 
explorar, bem como os objetivos especí�cos a atingir e a per-
gunta orientadora que irá de�nir a nossa pesquisa. Uma vez 
selecionado o tema, foram destacadas as palavras-chave con-
sideradas importantes para a elaboração da presente revisão 
integrativa, com base na temática selecionada e correspon-
dentes aos Descritores em Ciências da Saúde (DeCS). 

Estabelecidos todos estes pontos, adoptaram-se estra-
tégias de pesquisa, de forma a orientar a mesma, segundo 
as ambições pretendidas, sendo posteriormente de�nidos 
quais os critérios de inclusão e exclusão a serem utilizados, 
de forma a poderem ser selecionados os artigos mais per-
tinentes. 

Como estratégias de pesquisa optou-se por de�nir 
as seguintes: selecção de artigos que se encontrassem em 
língua portuguesa, espanhola ou inglesa; artigos que abor-
dassem a temática de neoplasias do pulmão, bem como a 
artigos que referenciassem concretamente a temática da 
dispneia e ainda restrição da pesquisa a artigos publicados 
entre Setembro de 2010 e 14 de Setembro de 2015. 

Foram utilizados também os seguintes critérios de 
inclusão e exclusão por forma a podermos objetivar a 
presente revisão integrativa: inclusão de artigos que abor-
dassem a intervenção do enfermeiro para o controlo da 
dispneia; inclusão de artigos em que apenas abordassem 
a idade adulta; exclusão de artigos que não apresentassem 
texto completo ou acessibilidade gratuita; artigos que se 
encontravam duplicados nas bases de dados, bem como a 
exclusão de artigos que apresentassem apenas resumos na 
sua composição.

A pesquisa bibliográ�ca realizada decorreu durante em 
Setembro de 2015, tendo para o devido efeito sido con-
sultadas as bases de dados Academic Search Complete, 

CINAHL Plus, MEDLINE (Medical Literature Analy-
sis and Retrieval System Online) e MedicLatina, todas 
elas disponíveis na plataforma de pesquisa EBSCOhost. 
Aquando das pesquisas optámos por conjugar os seguin-
tes descritores em língua inglesa: “Dispneia”, “Neoplasias 
Pulmonares” e “Enfermagem” (ou seja, “Dyspnea”, “Lung 
Neoplasms” e “Nursing”).

Da pesquisa efetuada, resultaram 34 artigos (15 artigos 
na base de dados Academic Search Complete, 7 artigos na 
base de dados CINAHL Plus e 12 artigos na base de dados 
MEDLINE), dos quais, após eliminação dos duplicados, 
resultaram 23 artigos, aos quais foram aplicados os crité-
rios atrás referidos. Deste modo, de uma primeira análise, 
após a aplicação de todos os critérios de inclusão e exclusão, 
resultaram 9 artigos que se enquadram dentro dos termos 
de pesquisa de�nidos anteriormente e que serão utilizados 
ao longo da revisão integrativa, os quais se encontram dis-
criminados na Tabela 1.

Resultados e discussão
Os indivíduos com cancro do pulmão apresentam, fre-

quentemente, diversas comorbilidades e revelam ser aque-
les que experienciam maiores níveis de angústia, quando 
comparados com indivíduos com outros tipos de cancro 
(Brown, Cooley, Chernecky, & Sarna, 2011; Wallace, 
2012). Além disso, a evidência cientí�ca demonstra que os 
doentes com cancro do pulmão são aqueles que experien-
ciam maior intensidade de sintomas e maior diminuição da 
aptidão física e emocional e da qualidade de vida, analoga-
mente aos resultados veri�cados para outros tipos de cancro 
(Adamsen, Stage, Laursen, Rorth, & Quist, 2012). 

O cancro do pulmão pode manifestar-se por uma 
grande variedade de sintomas, inclusive respiratórios, que 
podem ocorrer concomitantemente (Wallace, 2012; Yorke, 
Brettle, & Molassiotis, 2012). Dos sintomas respiratórios, 
a dispneia é o mais recorrente nos doentes com cancro do 
pulmão (Yorke et al., 2012). 

Fisiologicamente, a dispneia pode surgir quando existe 
uma discrepância entre a quantidade de ar que o organismo 
necessita para cumprir as suas funções metabólicas e a 
capacidade do corpo para satisfazer essa mesma necessi-
dade, a qual tende a ser reduzida em consequência do can-
cro do pulmão (Bonk, 2012).

Atualmente, a dispneia tem vindo a ser abordada em 
termos dos seus efeitos físicos, emocionais, psicológicos e 
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funcionais (Cairns, 2012). No entanto, veri�ca-se que este é 
um sintoma multidimensional de difícil controlo, dado que 
a sua vivência reveste-se de diferentes signi�cados e inten-
sidades para cada pessoa e é causado por um conjunto de 
fatores, geralmente irreversíveis (Bonk, 2012; Cairns, 2012; 
Yorke et al., 2012).

Ainda que a dispneia tenha geralmente início de forma 
episódica, esta pode tornar-se constante em consequência 
da progressão da doença (Cairns, 2012).

Dos artigos selecionados e analisados, é possível cons-
tatar que cinco deles abordam os métodos farmacológicos, 
dois dos quais os descrevem de forma aprofundada, sendo 
que os restantes os enumeram sem grande detalhe. Em 
relação aos métodos não farmacológicos, estes foram abor-
dados em oito dos artigos e, quanto à intervenção do enfer-
meiro, foi encontrada evidência em cinco destes. Desta 
forma, foram delineadas duas categorias estruturantes da 
presente discussão, nomeadamente as estratégias para o 

controlo da dispneia na pessoa cancro do pulmão e a inter-
venção do enfermeiro no controlo deste sintoma. 

Inerente às estratégias para o controlo da dispneia, é 
essencial considerar que a dispneia crónica pode ter ori-
gem em aspetos psicológicos, sendo o doente a única 
pessoa que consegue avaliar precisamente a severidade 
deste sintoma (Cairns, 2012). Uma vez que a dispneia 
pode ser in«uenciada pela ansiedade e simultaneamente 
impulsionar a mesma, é evidente que a remoção de certos 
estímulos ambientais pode diminuir ambos os sintomas 
(Bonk, 2012). No que se refere ao tabagismo, associado ao 
aumento da dispneia, a sua cessação pode ser bené�ca para 
o seu controlo pelo doente (Bonk, 2012). 

A gestão da dispneia tende a ser associada ao controlo 
do próprio cancro do pulmão através de tratamentos con-
vencionais, tais como a quimioterapia, radioterapia e drena-
gem pleural (Cairns, 2012). Quando a etiologia da dispneia 
se encontra relacionada com derrames pleurais ou edemas 

Título dos Artigos Autores dos 
Artigos

Ano de 
Publicação

Tipo de 
Estudo

População em estudo

Base de 
Dados 
CINAHL 
plus

Management of Dyspnea in a Patient With 
Lung Cancer

Alison Bonk 2012 Qualitativo Doentes com cancro do 
pulmão; Enfermeiros

Managing breathlessness in patients with 
lung cancer

Lindsay Cairns 2012 Qualitativo Doentes com cancro do 
pulmão

Palliation of Lung Cancer Symptoms Elaine Wallace 2012 Qualitativo Doentes com cancro do 
pulmão

Base de 
Dados 
MEDLINE

Nonpharmacological interventions for 
managing respiratory symptoms in lung 
cancer

Janelle Yorke; 
Alison Brettle; Alex 
Molassiotis

2012 Qualitativo Doentes com cancro do 
pulmão

Is dyspnea management evidence-based? Lisa Aiello-Laws 2013 Qualitativo Doentes com cancro do 
pulmão; Enfermeiros

Living with breathlessness: A survey of 
caregivers of breathless patients with lung 
cancer or heart failure

Farida Malik; 
Marjolein Gysels; 
Irene Higginson

2013 Quantitativo 
(descritivo)

Doentes com cancro do 
pulmão; Prestador de 
cuidados

Individual experiences and impacts of a 
physiotherapist-led, non-pharmacological 
breathlessness programme for patients 
with intrathoracic malignancy: A 
qualitative study

Helen Wood; Sonia 
Connors; Sian 
Dogan; Tim Peel

2012 Quantitativo 
(descritivo)

Doentes com cancro do 
pulmão;

A Symptom Cluster and Sentinel Symptom 
Experienced by Women With Lung Cancer

Jean Brown; Mary 
Cooley; Cynthia 
Chernecky

2011 Quantitativo 
(descritivo)

Mulheres com cancro do 
pulmão

Exercise and relaxation intervention for 
patients with advanced lung cancer: a 
qualitative feasibility study

L. Adamsen; M. 
Stage; J. Laursen; M. 
Rorth; M. Quist

2012 Qualitativo Doentes com cancro do 
pulmão

Tabela 1 – Artigos utilizados na revisão integrativa
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pulmonares, a execução da toracocentese e pleurodese 
podem minorar este sintoma (Bonk, 2012). Por outro 
lado, quando o alívio da dispneia não é conseguido através 
dos tratamentos convencionais referidos, são frequente-
mente utilizados outros métodos, fundamentalmente far-
macológicos (Cairns, 2012). 

O tratamento da dispneia deve ocorrer por etapas, 
sendo que se inicia preferencialmente intervindo na 
etiologia do sintoma, caso seja possível de identi�car 
(Wallace, 2012). Porém, se a etiologia da dispneia não 
for conhecida, deve proceder-se à adoção de estraté-
gias farmacológicas e não farmacológicas (Aiello-Laws, 
2013; Bonk, 2012; Cairns, 2012; Wallace, 2012; Yorke 
et al., 2012). Dos métodos farmacológicos, a evidência 
demonstra que se recorre à utilização de opióides, ansiolí-
ticos, nebulizadores e broncodilatadores e oxigenoterapia 
(Aiello-Laws, 2013; Bonk, 2012; Cairns, 2012; Yorke et 
al., 2012).

Os opióides atuam diminuindo o esforço respirató-
rio e o consumo de oxigénio, pelo que o seu uso é mais 
bené�co em doentes com dispneia em repouso (Cairns, 
2012). Relativamente a este método farmacológico, existe 
evidência cientí�ca que referencia o seu uso como fre-
quentemente ine�caz (Bonk, 2012; Cairns, 2012). Ainda 
assim, existe evidência que menciona resultados consis-
tentes e positivos quanto à utilização de opióides, reve-
lando-se e�caz no controlo da dispneia (Bonk, 2012), o 
que demonstra alguma controvérsia. De todo modo, não 
existe evidência que permita a�rmar que todos os opiói-
des possuem a mesma e�ciência na diminuição da disp-
neia (Wallace, 2012).  

Considerando a relação entre a ansiedade e a disp-
neia, é possível constatar que a diminuição da ansiedade 
através do uso de ansiolíticos contribui para o desenvol-
vimento de estratégias de coping pelos doentes (Cairns, 
2012). As benzodiazepinas, por exemplo, podem ser úteis 
em doentes cuja dispneia é substancialmente agravada 
pela ansiedade (Bonk, 2012; Cairns, 2012). Todavia, para 
determinados doentes, as intervenções não farmacoló-
gicas podem ser mais e�cazes no controlo da ansiedade, 
devido ao menor tempo que necessitam para surtir efeito, 
face aos ansiolíticos (Cairns, 2012). 

Quanto aos nebulizadores, estes apresentam alguns 
benefícios na redução da sensação de dispneia (Cairns, 
2012). O mesmo autor refere que os broncodilatadores, 

como o salbutamol, podem diminuir a dispneia originada 
pela broncoconstrição. Por outro lado, a furosemida ina-
latória parece apresentar um efeito preventivo no bron-
coespasmo, sendo sugerido por alguns autores que pode 
surtir efeitos positivos na dispneia causada por cancro 
(Cairns, 2012). Contudo, existem outros estudos que não 
comprovam estes benefícios em doentes com cancro, pelo 
que existe alguma controvérsia quanto ao uso da furose-
mida para redução da dispneia, o que determina necessá-
ria evidência adicional que suporte a sua utilização neste 
contexto (Cairns, 2012). 

A resposta de diferentes indivíduos à oxigenoterapia é 
diversa, uma vez que esta terapia é e�caz somente quando 
a dispneia se encontra relacionada com a ocorrência de 
hipoxia, o que nem sempre sucede (Bonk, 2012; Cairns, 
2012). Além disto, é recomendado que apenas se recorra 
ao uso de máscara de venturi em situações agudas, visto 
que esta pode despoletar a sensação de claustrofobia e 
exacerbar a dispneia (Bonk, 2012).

A utilização dos métodos farmacológicos apresentados 
acima para o controlo da dispneia tem sido alvo de diversos 
debates, concluindo-se que alguns deles, como é o caso das 
benzodiazepinas e oxigenoterapia, são frequentemente ine-
�cientes no controlo da dispneia (Cairns, 2012). 

As intervenções não farmacológicas envolvem abordar 
não só sinais e sintomas físicos, mas também as dimen-
sões social, psicológica e espirituais inerentes à dispneia 
(Cairns, 2012). 

De entre as intervenções não farmacológicas desta-
cam-se os exercícios respiratórios, posicionamentos e 
terapias complementares (Cairns, 2012; Wood, Connors, 
Dogan, & Peel, 2012). O conhecimento das estratégias 
não farmacológicas permite aos doentes com diagnóstico 
recente de cancro do pulmão controlar os sintomas, caso 
estes surjam, complementando as intervenções técnicas 
(Bonk, 2012). Dado o facto dos cuidadores informais dos 
doentes estarem frequentemente envolvidos no quoti-
diano dos mesmos, também eles devem ter conhecimento 
destas técnicas (Malik, Gysels, & Higginson, 2013). 

Perante as di�culdades com as quais as pessoas com 
dispneia se confrontam, aquando do aconselhamento e 
informação acerca das intervenções não farmacológicas 
que podem adotar, devem ser considerados os seus desejos 
e condições, quando se pretende prepará-los e motivá-los 
para mudar alguns hábitos (Wood et al., 2012).
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É essencial ter em conta que, por vezes, as pessoas 
podem não conseguir envolver-se no auto-controlo dos 
sintomas causados pela progressão da doença, por não sen-
tirem determinação ou concentração su�cientes. Nestes 
casos, as estratégias farmacológicas podem ser mais e�ca-
zes no aumento imediato do conforto que necessitam. No 
entanto, é fundamental que os indivíduos percecionem o 
seu papel ativo no controlo da dispneia (Wood et al., 2012). 

A implementação dos exercícios respiratórios é defen-
dida pelo facto de serem fáceis de concretizar e desem-
penharem um papel positivo nos sentimentos do doente 
sobre a dispneia (Cairns, 2012). A respiração diafragmá-
tica, que melhora efetivamente as trocas gasosas pulmo-
nares quanto maior for a movimentação do abdómen, 
e a respiração com os lábios “franzidos”, que promove a 
completa saída do ar dos pulmões aquando da expiração, 
fazem parte dos exercícios promotores da funcionalidade 
respiratória e de sentimentos de relaxamento dos doentes 
(Cairns, 2012). Para que os doentes assumam a impor-
tância das técnicas de respiração, é necessário que as suas 
vantagens sejam explicadas, realçando a importância de 
uma expansão torácica e�ciente para elevar os níveis de 
oxigénio, num episódio de dispneia (Bonk, 2012). 

Relativamente aos posicionamentos, estes incluem o 
decúbito lateral, a posição sentada com os braços apoiados 
em almofadas e a inclinação do corpo para a frente, com 
os braços apoiados numa janela ou parede (Cairns, 2012). 
De acordo com o mesmo autor, estes métodos permi-
tem que o diafragma não seja pressionado pelo conteúdo 
abdominal, possibilitando que o primeiro se mova livre-
mente, aumentando a capacidade pulmonar. Os posicio-
namentos permitem ainda suster os músculos acessórios, 
diminuindo a fadiga dos mesmos (Cairns, 2012).

A quantidade de energia utilizada nas diferentes ati-
vidades diárias pode ser reduzida através do planeamento 
das mesmas, no qual os enfermeiros podem participar 
aconselhando os doentes. Para além do planeamento, a 
energia também pode ser economizada através do posi-
cionamento de várias cadeiras pela casa, permitindo que a 
pessoa repouse no intervalo das diversas atividades e pos-
sibilitando que se sente ao preparar alimentos, vestir-se ou 
lavar-se. Particularmente, a higiene pessoal deve ser feita 
quando o doente se sentir com mais energia para a fazer, 
não se devendo impor uma rotina própria para essa ativi-
dade. No contexto hospitalar, é difícil operacionalizar a 

adopção de dinâmicas que permitam o banho em horário 
livre, sendo função do enfermeiro «exibilizar os serviços 
nesse sentido (Cairns, 2012). 

De acordo com os estudos em análise, para controlar 
os sintomas provocados pelo cancro e aumentar a quali-
dade de vida, os doentes usufruem cada vez mais de tera-
pias complementares. Por exemplo, a massagem é uma 
delas, não apresentado efeitos adversos, exceto quando 
direcionada para o local exato do tumor. Esta terapia, tal 
como a aromaterapia, resultam na redução da ansiedade e 
da angústia inerentes à doença. A acupuntura é também 
comummente usada para o controlo dos sintomas, pro-
porcionando benefícios referentes à ansiedade e dispneia 
(Cairns, 2012). Porém, segundo Yorke et al. (2012), a acu-
puntura apenas mostra efeitos de curta duração. Assim, 
segundo a maioria dos pesquisadores, a relação entre as 
terapias complementares e o controlo dos sintomas requer 
novos estudos (Cairns, 2012). 

Os programas de relaxamento e de exercícios físicos, 
principalmente quando praticados num grupo de pessoas 
em situações idênticas, ou seja, com cancro do pulmão, pro-
movem a capacidade física dos indivíduos, a força muscular 
e o seu bem-estar emocional e social e aumentam a capa-
cidade de gestão da doença pelos mesmos. Ainda que seja 
sentido um certo nível de fadiga derivado da doença, os 
doentes que participam nestes programas referem prosse-
guir as atividades diárias mais equilibrados física e emocio-
nalmente (Adamsen et al., 2012). 

O arrefecimento facial com ventiladores também pode 
reduzir a ansiedade aquando de um episódio de dispneia e é 
fácil de desenvolver no domicílio, visto que algumas unida-
des hospitalares não permitem estes equipamentos devido 
ao maior risco de infeções cruzadas (Cairns, 2012). 

No que concerne à intervenção do enfermeiro, este tem 
a responsabilidade de melhorar o controlo da dispneia junto 
das pessoas com neoplasias do pulmão (Cairns, 2012). No 
entanto, o tratamento e o controlo deste sintoma respira-
tório mostram-se complexos, uma vez que ainda não existe 
um conhecimento aprofundado das causas que lhe estão 
subjacentes (Bonk, 2012). Para garantir que são adotadas 
as melhores estratégias no que diz respeito ao controlo da 
dispneia, é necessário que o pro�ssional de saúde faça uma 
avaliação correta do impacto da mesma junto da pessoa 
(Bonk, 2012). Ademais, Bonk (2012) menciona que a ava-
liação da dispneia deve ser complementada pela apreciação 
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dos sinais vitais dos doentes com cancro do pulmão (Bonk, 
2012). É importante referir que estas avaliações devem ser 
regulares e efectuadas por uma equipa multidisciplinar a 
cada indivíduo (Wallace, 2012). 

O conhecimento dos pro�ssionais de saúde acerca da 
dispneia pode in«uenciar a forma como é feito o controlo 
deste sintoma. O dé�ce de conhecimentos sobre o controlo 
da dispneia pode originar situações de falta de con�ança 
para lidar com esta realidade no contexto clínico (Bonk, 
2012). O controlo efetivo da dispneia requer, portanto, que 
os pro�ssionais de saúde tenham um conhecimento apro-
fundado sobre a dispneia e sobre as opções terapêuticas dis-
poníveis (Cairns, 2012). 

O uso de escalas de avaliação da dispneia é importante 
no sentido de delinear as intervenções a serem executadas 
junto da pessoa, uma vez que permitem veri�car como ela 
lida com a dispneia e como é que esta evolui ao longo do 
tempo. Todavia, a experiência de cada doente faz com que 
os resultados obtidos estejam dependentes da informação 
providenciada por cada um (Cairns, 2012). 

Embora seja indubitavelmente importante que os 
enfermeiros tenham um conhecimento vasto sobre o con-
trolo da dispneia, é igualmente importante que seja estabe-
lecida uma relação terapêutica sólida entre o enfermeiro e 
o doente. Esta relação pode ser estabelecida numa base em 
que o enfermeiro encoraja o doente a expor a sua história 
de doença e o impacto da dispneia na sua qualidade de vida 
e assim, em conjunto, o pro�ssional de saúde pode ajudar o 
doente a enfrentar os seus receios e a diminuir a ansiedade 
relativa aos episódios de dispneia (Cairns, 2012). 

O enfermeiro é o pro�ssional de saúde que se encon-
tra mais habilitado para usar uma combinação de métodos 
farmacológicos e não farmacológicos para o controlo da 
dispneia, com enfoque na melhoria da qualidade da vida 
do doente. Uma abordagem holística centrada no doente 
é positiva, na medida em que, além do controlo da disp-
neia, gera benefícios a nível da qualidade de vida geral do 
doente (Cairns, 2012). Para além disso, o enfermeiro deve 
ainda ter em consideração que a dispneia surge frequente-
mente associada a outros sintomas, como ansiedade ou dor, 
que requerem uma vigilância constante e o seguimento por 
outros pro�ssionais da área da oncologia, de modo a alcan-
çar a melhor qualidade de vida possível (Brown et al., 2011). 

A educação para a saúde é outra vertente da respon-
sabilidade do enfermeiro usada neste contexto. Este pode 

explicar ao utente que a taquipneia (resultante de episódios 
de dispneia) diminui a oxigenação e a expansão pulmonar, 
pelo que as técnicas respiratórias podem trazer benefícios 
para melhorar este aspeto. Ainda, o ensino acerca da cessa-
ção tabágica é também relevante, uma vez que o consumo 
de tabaco se encontra associado a maiores níveis de disp-
neia (Bonk, 2012).

Os cuidadores informais também têm um papel pre-
ponderante e, neste sentido, o enfermeiro pode também 
intervir junto destes, avaliando as suas necessidades psi-
cossociais e encaminhando-os para espaços em que seja 
possível obter uma ajuda mais aprofundada. Esta interven-
ção é fundamental, na medida em que permite reduzir a 
sobrecarga dos cuidadores informais e, consequentemente, 
melhorar a perceção que estes têm sobre a prestação de cui-
dados ao doente com dispneia (Malik et al., 2013).

Conclusão
Os doentes com cancro do pulmão são os que apresentam 
maior sintomatologia e por consequência uma diminui-
ção, mais acentuada, da qualidade de vida associada a um 
decréscimo das suas capacidades físicas e emocionais (Ada-
msen, Stage, Laursen, Rorth, & Quist, 2012). Veri�ca-se 
que do conjunto de sintomas apresentado pelos doentes 
com cancro do pulmão, a dispneia é um dos mais recorren-
tes, que aparece inicialmente de forma esporádica e com o 
avançar do estadio da doença torna-se uma constante na 
vida dos doentes (Cairns, 2012; Yorke, Brettle, & Molas-
siotis, 2012). 
A presente revisão integrativa permitiu a identi�cação de 
um conjunto de estratégias para o controlo da dispneia, 
de carácter farmacológico e não farmacológico, sendo que, 
atualmente, as não farmacológicas são frequentemente uti-
lizadas pelos próprios doentes para o controlo de sintomas 
e, consequentemente, para uma melhor qualidade de vida 
(Cairns, 2012; Wallace, 2012).
Realça-se que os pro�ssionais de saúde têm a responsabili-
dade de melhorar o controlo da dispneia nos doentes com 
cancro do pulmão, através de um conhecimento aprofun-
dado acerca do sintoma e das estratégias de controlo (Bonk, 
2012; Cairns, 2012). 
De entre os pro�ssionais de saúde, o enfermeiro é um dos 
que possui competências para atuar no controlo deste sin-
toma, sendo fundamental enfatizar a importância dos cui-
dadores informais junto destes doentes. Desta forma, o 
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enfermeiro deve avaliar as necessidades psicossociais dos 
cuidadores, de forma a reduzir a sobrecarga a que estão 
expostos, assim como a melhorar a prestação de cuidados aos 
doentes com dispneia (Malik, Gysels, & Higginson, 2013).
Não obstante a dispneia ser um dos sintomas mais recor-
rentes nos doentes com cancro do pulmão, o enfermeiro 
deve ter em conta que este sintoma aparece associado a 
outros, razão pela qual é necessária uma vigilância cons-
tante e o seguimento por outros pro�ssionais da equipa 
multidisciplinar, a �m de melhorar a qualidade de vida des-
tes doentes (Brown, Cooley, Chernecky, & Sarna, 2011).
Ainda que as estratégias não farmacológicas sejam eviden-
ciadas cienti�camente, tal como nos artigos pesquisados 
no contexto deste estudo, é necessário que sejam desen-
volvidos mais estudos nesta área, de forma a aprofundar o 
conhecimento sobre estas estratégias e quais as vantagens 
da sua utilização em doentes com cancro do pulmão. Por 
�m, é ainda necessário desenvolver pesquisas, a �m de cla-
ri�car as controvérsias existentes em torno da utilização de 
estratégias farmacológicas.
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Trabalhos de Investigação
Primeiro Prémio: Especificação dos 

diagnósticos de enfermagem que tomam 
por foco a capacidade, associados à pessoa 
que vive com um estoma - Carla Silva; M. 
Alice Brito, ESE Porto;

Segundo Prémio: Prestador de cuidados 
do doente oncológico: Revisão integrativa 
- Nélia Oliveira; Ricardina Costa, SERE-
RAM Funchal.

 Trabalhos Boas Práticas
Primeiro Prémio: Consulta de enfer-

magem de controlo sintomático não pre-
sencial - Ana Paguia; Tãnia Saraiva, Centro 
Hospital Setúbal, Hosp. S. Bernardo;

Segundo Prémio: Terapêuticas orais no 
cancro do Pulmão: desa�os de enfermagem 
- Esmeralda Barreira; Aurora Araújo; Inês 
Ruiz; Luisa Morais, Clínica Pulmão IPO 
Porto.

A todos os participantes nas apresen-
tações e discussões dos trabalhos, pela sua 
qualidade, os nossos agradecimentos.

BOLSAS AEOP A REUNIÕES 
DE ONCOLOGIA

 
   
 
 
    

 
 
 

 

Por decisão da Direção, em 2016 abri-
mos espaço de apoio a colegas a partici-
parem em eventos cientí�cos nacionais e 
internacionais atribuindo 4 bolsas à par-
ticipação na AEOP 9 e 2 Bolsas à par-
ticipação na EONS 10. Este ano foram 
atribuídas 1 bolsa à participação de uma 
Enfermeira na Reunião Nacional AEOP 
de Tomar e as 2 Bolsas aos dois únicos 
concorrentes para apoio da sua participa-
ção na próxima EONS 10, a decorrer em 
Dublin, em Outubro próximo. Para 2016, 
as submissões estão encerradas.

aeop 9: 26 - 28 Maio 2016, 
Hotel dos Templários, Tomar

  Decorreu no passado dia 27 e 28 Maio, 
no Hotel dos Templários em Tomar, a 
AEOP 9, este ano com o número record 
de presenças: 350 congressistas. Tivemos 
dois cursos pré-Congresso, simpósios 
temáticos e sessões plenárias, assim como 
a apresentação de trabalhos em forma 
de comunicação. As sessões abordaram 
as temáticas de Cancro Mama, Cancro 
Digestivos, Linfomas, Cancro Pulmão e 
Melanomas. Tivemos 5 simpósios temá-
ticos para além do programa social.

Este ano a grande novidade esteve na 
nova plataforma digital da Reunião e nas 
novas possibilidades de acesso à informa-
ção no dia, antes e no pós-evento, pos-
sibilitando uma maior aproximação dos 
congressistas com os palestrantes e com 
a Associação. Vamos refazer este projeto 
e incrementar a sua implementação em 
2017 utilizando as novas tecnologias para 
ganhos em rentabilidade e qualidade da 
informação.

MELHORES TRABALHOS  
AEOP 9 
 
 
 
 
 
 
 

Os 4 melhores trabalhos selecionados 
pela comissão cientí�ca da AEOP 9 foram 
assim atribuídos:
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PROGRAMA EDUCACIONAL 
CANCRO PULMÃO

  

  
 

     

 
 As terapêuticas orais na Oncologia 

trouxeram novas formas de intervenção 
dos enfermeiros junto destes doentes, 
com enfoque principal na Educação 
destes para minimizar ou eliminar as toxi-
cidades destas terapêuticas.

Com o avanço do conhecimento das 
mutações genéticas do tumor pulmonar, 
começamos a ter novas terapêuticas diri-
gidas a cada mutação encontrada. 

AFATINIB está indicado, em mono-
terapia, para o tratamento de doentes 
adultos sem exposição prévia a TKI do 
Recetor do Fator de Crescimento da Epi-
derme (EGFR) com cancro do pulmão 
de não pequenas células  (CPCNP) 
localmente avançado ou metastático com 
mutação(ões) ativadora(s) do EGFR.

VARGATEF é um inibidor da 
angiokinase que inibe os fatores de cres-
cimento endotelial vascular (VEGFR) e 
os fatores de crescimento recetores deri-
vados de plaquetas (PDGFR) e  vias de 
sinalização dos fibroblastos (FGFR). 
Estes três receptores diferentes angioki-
nase desempenham um papel importante 
na angiogénese, no crescimento tumoral e 
metastização.

Novas terapêuticas trazem novas 
toxicidades. Uma boa gestão dos efeitos 
adversos faz toda a diferença.

 AEOP implementou com sucesso 
um programa Educacional para Enfer-
meiros que lidam com estes doentes com 
Cancro do Pulmão e teve os seguintes 
objectivos;

1. Formação na área das novas tera-
pêuticas Afatinib e Vargatef;

2. De�nição e discussão de estratégias 
educacionais de gestão toxicidades;

3. Validação e organização de docu-
mentos educacionais para doentes sub-
metidos a estas terapêuticas.

Durante a AEOP 9 foram apresen-
tados os resultados deste programa. Bre-
vemente serão disponibilizados os docu-
mentos �nais.

Programa Educacional de e-Learnig, 
é uma iniciativa da Myeloma Academy 
UK dirigido aos enfermeiros que traba-
lham em Hematologia e Hemato-onco-
logia que se interessam particularmente 
por Mielomas.

 Constituído por 10 módulos, com 
avaliação. Programa acreditado pela 
Edinburg Napier University com 20 
créditos no caso de curso �nalizado com 
sucesso.

Para fazerem o curso, entrar no Link 
MyelomaAcademy. Fazer o Login e 
entrar no programa. Bom estudo!

SPO 2016, Programa 
Enfermagem 

 
 
 
 

Está agendada para dias 17, 18 e 19 
de Novembro de 2016 a Reunião Anual 
da Sociedade Portuguesa de Oncologia, 
este ano a decorrer no Hotel Eurostars 
Oasis Plaza, na Figueira Foz. A Asso-
ciação estará presente com programa 
cientí�co em paralelo. Está já �nalizado 
e poderá obter informação do evento em  
http://www.sponcologia.pt 

Pelo segundo ano consecutivo, a 
AEOP tem sido convidada a estar presente 
nestes congressos nacionais da Sociedade. 
É mais um espaço importante de partilha 
de conteúdos cientí�cos com a comunidade 
cientí�ca aí presentes.

LANÇAMENTO LC 
TRASTUZUMAB 

À margem 
da AEOP 9, 
foi lançado o 
d o c u m e n t o 
das Linhas de 
Consenso sobre 
a utilização do 
Trastuzumab 
SC nas doentes 
com Cancro da 
Mama Hsrb2+. 
Este trabalho 
resulta de uma 
parceria com a 
Roche e foi dis-

cutido e construído a partir dos contribu-
tos dos diferentes pro�ssionais aderentes 
a este projeto.

Poderá visualizar e imprimir o docu-
mento através do nosso site.

PROJECTO LEARN TO TEACH 

Programa 
Educacional 
direcionado 
para Enfer-
meiros que 
t r a b a l h a m 
com doen-

tes em tratamento com Imunoterapia. 
Este projeto tem como objetivo discutir e 
implementar as boas práticas clínicas no 
seguimento dos doentes em tratamento. 
A Imunoterapia é considerada a 4.ª arma 
terapêutica na área do tratamento do 
cancro. Os novos desenvolvimentos da 
investigação apontam para que os novos 
fármacos, em combinação, têm um papel 
importante na ativação do Sistema Imu-
nológico, seletivo e dirigido para a célula 
neoplásica. Estes novos medicamentes 
trazerem novas toxicidades e novos desa-
�os para os pro�ssionais. Este programa 
Educacional vem dar a oportunidade 
dos enfermeiros discutirem e implemen-
tarem procedimentos de Boas Práticas 
Clínicas no seguimento destes doentes. 
O Projeto iniciou-se em Maio de 2016 e 
prolonga-se para 2017 e tem o apoio da 
MSD.
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Este é um espaço dedicado à 
divulgação de notícias recentes 
de interesse científico. As 
mesmas podem ser encontradas 
também na página web da AEOP, 
em http://www.aeop.net

CANCRO DO OVÁRIO
Nova estratégia de prevenção?

 
 
 
 
 
 
 
 
 
 

Investigadores do Reino Unido 
descobriram alterações precoces nas 
trompas de Falópio nas mulheres por-
tadores de mutações no gene BRCA, 
o que pode conduzir a novas estraté-
gias de prevenção contra o cancro do 
ovário, revela um estudo publicado na 
revista “Nature Communications”.

 No estudo, os investigadores da 
Universidade College London, no 
Reino Unido decidiram averiguar por 
que motivo as mulheres com muta-
ções nos genes BRCA1/2 desenvol-
vem cancro do ovário e o que acontece 
nas células onde o cancro tem origem.

 Os investigadores, liderados por 
Martin Widschwendter, analisaram 
tecido pós-cirúrgico das trompas de 
Falópio de 115 mulheres. Cinquen-
ta e seis tinham mutações nos genes 
BRCA1/2 e as restantes funciona-
ram como grupo de controlo. Foram 
analisados os programas epigenéticos 
das células, que ditam como as célu-
las leem instruções que estão codi�-
cadas no ADN. As extremidades das 
trompas de Falópio, a mais próxima 
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a do ovário e a mais próxima do útero, 
foram comparadas em cada mulher.

 O estudo apurou que as células da 
fímbria (encontradas mais perto do 
ovário) apresentavam uma atividade 
subcelular completamente alterada 
em aproximadamente 60% das mu-
lheres portadoras de mutações no 
gene BRCA1 ou BRCA2. Estas alte-
rações subcelulares eram similares às 
encontradas nas células do cancro do 
ovário. As alterações não foram ob-
servadas nas mulheres sem mutações 
no gene BRCA. Adicionalmente, foi 
identi�cada uma enzima que parece 
desencadear esta reprogramação.

 Os cientistas estão a tentar perce-
ber melhor estes achados e a veri�car 
se estes podem bene�ciar as mulheres 
que não têm predisposição genética, 
facilitando o desenvolvimento de um 
teste não invasivo que poderá poten-
cialmente prever a ocorrência destes 
eventos celulares nas células das trom-
pas de Falópio.

 “Estes achados colocam-nos mais 
perto de perceber como os cancros do 
ovário se desenvolvem nas portadoras 
de mutações no gene BRCA 1/2, abrin-
do novas oportunidades de prevenção 
para o cancro do ovário”, referiu Martin 
Widschwendter.

 Na opinião do investigador, estes 
achados são importantes, uma vez que 
o método de prevenção mais e�caz é 
a cirurgia de redução de risco drástica, 
que elimina as hormonas e a capaci-
dade de as mulheres darem à luz antes 
da menopausa.
STuDo PubLICaDo na rEVISTa “naTurE CoMMunICaTIonS”, 
09 junHo 2016, aLErT LIFE SCIEnCES CoMPuTInG, S.a.

Cancro do ovário: Células 
imunitárias revertem resistência

Investigadores americanos expli-
cam por que motivo o cancro do ová-
rio se torna resistente à quimioterapia 
e sugerem que a imunoterapia pode 
funcionar como opção de tratamento 
futuro, dá conta um estudo publicado 
na revista “Cell”.
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Os investigadores da Universida-
de de Michigan, nos EUA, explicam 
que dentro de cada tumor nos ovários 
existem células “más”, os �broblastos 
que bloqueiam a quimioterapia, e as 
“boas”, os linfócitos T, que revertem a 
resistência ao tratamento.

 J. Rebecca Liu, uma das autoras do 
estudo, refere que o cancro do ovário 
é frequentemente diagnosticado em 
fases tardias. Desta forma, a quimio-
terapia é uma parte fundamental do 
tratamento. Apesar de inicialmente as 
pacientes responderem ao tratamen-
to, acabam todas por desenvolver qui-
miorresistência.

 “Pensávamos que a resistência era 
causada por alterações genéticas nas 
células tumorais. Mas percebemos 
que o que acontece é algo completa-
mente distinto”, disse a investigadora.

 Para o estudo, os investigadores 
analisaram amostras de tecido de 
pacientes com cancro do ovário. As 
células foram separadas por tipo, de 
maneira a estudar o microambiente 
tumoral em células e em ratinhos.

 O cancro do ovário é habitual-
mente tratado com uma quimiotera-
pia baseada em platina, a cisplatina. 
Veri�cou-se que os �broblastos blo-
queavam a platina, impedindo que 
esta substância se acumulasse no tu-
mor e protegendo as células tumorais 
de serem eliminadas pela cisplatina.

 O estudo apurou, no entanto, que 
os linfócitos T anularam a proteção 
dos �broblastos. Quando as células 
imunitárias foram adicionadas aos �-
broblastos, as células tumorais come-
çaram a morrer.

 “Os linfócitos T são os soldados 
do sistema imunológico. Já sabíamos 
que se tivéssemos muitos linfócitos T, 
tínhamos melhores resultados. Agora 
veri�cámos que também têm impacto 
na resistência à quimioterapia”, refe-
riu o líder do estudo, Weiping Zou.

 Ao ativar os linfócitos T, os investi-
gadores foram capazes de ultrapassar a 

resistência à quimioterapia nos mode-
los animais. Foi utilizada uma peque-
na proteína, o interferão, para manipu-
lar as vias envolvidas na cisplatina.

 Os investigadores sugerem que a 
combinação da quimioterapia com a 
imunoterapia poderá ser e�caz con-
tra o cancro do ovário. O PD-L1 e os 
bloqueadores da via PD-L1 são tra-
tamentos já aprovados pela FDA (a 
agência americana do medicamento) 
para alguns cancros, mas ainda não 
para o cancro do ovário.

 “Esperamos poder reeducar os �-
broblastos e as células tumorais com 
linfócitos T após o desenvolvimento 
da quimiorresistência. Posteriormen-
te, poderíamos, eventualmente, uti-
lizar a mesma quimioterapia a que o 
paciente tinha desenvolvido resistên-
cia”, conclui.
ESTuDo PubLICaDo na rEVISTa “CELL”, 25 MaIo 2016
aLErT LIFE SCIEnCES CoMPuTInG, S.a.

ONCOLOGIA GERAL 
O que torna as células mutantes 
em cancros agressivos?

Investigadores americanos de-
monstraram como uma mutação 
genética presente em vários cancros, 
como leucemia, gliomas e melanoma, 
promove o crescimento de tumores 
agressivos, dá conta um estudo publi-
cado na revista “Cell Reports”.

 O estudo conduzido pelos inves-
tigadores do Instituto de Investigação 
Scripps, nos EUA, também sugere 
uma possível forma de eliminar estes 
tumores ao ter por alvo uma enzima 
importante.

 Os investigadores analisaram as 
mutações num gene que codi�ca para 
a proteína POT1. Esta proteína ha-
bitualmente forma uma capa prote-
tora em torno das extremidades dos 
cromossomas, os telómeros, evitando 
que a maquinaria celular dani�que 
por engano o ADN e cause mutações 
nocivas.

 A POT1 é tão importante que na 
sua ausência ou perda de funcionali-
dade as células morrem. A presença 
de stress nas células conduz à ativação 
de uma enzima, a ATR, que desen-
cadeia a morte celular programada. 
Com base neste conhecimento, os 
investigadores �caram surpreendidos 
ao terem detetado mutações recor-
rentes que afetam a POT1 em vários 
cancros humanos, como a leucemia e 
o melanoma.

 “De alguma forma essas células 
encontraram uma forma de sobrevi-
ver. Pensamos que se conseguíssemos 
perceber como isto ocorre, talvez fos-
semos capazes de encontrar uma for-
ma de matar essas células”, referiu, em 
comunicado de imprensa, Lazzerini 
Denchi.

Através da utilização de um mo-
delo animal, os investigadores des-
cobriram que as mutações na POT1 
conduziam ao cancro, quando com-
binadas com um gene conhecido 
por p53. “As células deixam de ter o 
mecanismo para morrer e os ratinhos 
desenvolvem linfomas tímicos agres-
sivos”, referiu o investigador.

 O p53 é um conhecido gene su-
pressor tumoral que funciona como 
um cúmplice astuto. Quando este 
gene está mutado anula a resposta 
protetora da morte celular iniciada 
pela ATR. Desta forma, sem a POT1 
a criar uma capa protetora, os cromos-
somas fundem-se e o ADN é reorga-
nizado, conduzindo à acumulação de 
ainda mais mutações. Estas células 
mutantes proliferam e convertem-se 
em tumores agressivos.   

 Com base nestes achados, a equipa 
começou a pensar em novas estraté-
gias para eliminar estes tumores. Sa-
be-se que todas as células, mesmo as 
cancerígenas, morrem na ausência da 
ATR. Uma vez que os tumores com a 
POT1 já têm níveis baixos de ATR, 
os investigadores acreditam que um 
fármaco que destrua a restante enzi-
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ma poderá matar os tumores sem afe-
tar as células saudáveis.

“Este estudo mostra que ao anali-
sar questões biológicas básicas pode-
mos potencialmente encontrar novas 
formas de tratar o cancro”, concluiu o 
investigador.
ESTuDo PubLICaDo na rEVISTa “CELL rEPorTS”, 31 MaIo 2016
aLErT LIFE SCIEnCES CoMPuTInG, S.a.

Desvendado mecanismo de cópia 
celular

Uma equipa de investigadores do 
Instituto Gulbenkian de Ciência (IGC 
Portugal) descobriu o mecanismo atra-
vés do qual as células fazem uma cópia 
das estruturas que são transmitidas a 
cada uma das células �lhas, revela um 
estudo publicado na revista cientí�ca 
“Current Biology”.

 Quando uma célula se divide, as suas 
estruturas têm de ser duplicadas para que 
cada nova célula receba os componentes 
certos e se assemelhe à célula inicial. No 
interior das nossas células existem pe-
quenas estruturas, denominadas centrío-
los, que controlam tanto a divisão celular 
como a mobilidade. O número destas 
estruturas na célula é altamente contro-
lado, sendo que desvios a este estão fre-
quentemente associados a infertilidade, 
microcefalia e cancro.

 Embora já se saiba bastante sobre a 
regulação da duplicação do material ge-
nético, o mecanismo pelo qual a célula 
garante que os centríolos são copiados 
apenas uma vez permanecia ainda um 
mistério.

 Nesse âmbito, uma equipa interna-
cional de investigadores liderados por 
Mónica Bettencourt-Dias focou-se 
numa proteína recentemente identi�ca-
da como estando implicada na formação 
dos centríolos: a PLK4.

 De acordo com os investigadores, a 
PLK4 apenas opera antes da formação 
dos centríolos – e não noutro momen-
to qualquer – para que o número certo 
de centríolos seja formado no momen-
to exato.

 Os cientistas questionaram então 
o que estaria a prevenir que a PLK4 
atuasse noutras alturas.

 “Através de estudos moleculares 
e bioquímicos, descobrimos que uma 
proteína-chave do relógio da divisão 
celular, CDK1, inibe a atividade de 
PLK4 através do rapto do seu parcei-
ro (stil). Como consequência, PLK4 
só pode começar a formar centríolos 
num período especí�co do ciclo ce-
lular, quando CDK1 não está pre-
sente”, explica zitouni sihem, copri-
meira autora do estudo, numa nota 
da IGC portugal divulgada no seu 
sítio da internet.

 Desta forma, os cientistas perce-
beram de que forma dois eventos que 
se sabia estarem sincronizados – o re-
lógio do ciclo celular e a formação de 
centríolos – comunicam entre si para 
se coordenarem e garantirem, assim, 
que as células �lhas sejam iguais às 
células mães.

 “Nós sabíamos que o relógio do 
ciclo celular e a formação de centrí-
olos tinham que estar interligados, 
caso contrário como é que as células 
garantiam que se formava o número 
certo de cópias?”, Revela Mónica Bet-
tencourt-Dias. “Este é o primeiro elo 
de ligação que mostra a forma como 
a maquinaria do ciclo celular regula o 
gatilho da biogénese dos centríolos, 
garantindo que o número certo de 
centríolos se forma na altura certa, o 
que é fundamental para o normal fun-
cionamento da célula”, a�rma.
ESTuDo PubLICaDo na rEVISTa “CurrEnT bIoLoGY”,  
23 MaIo 2016, aLErT LIFE SCIEnCES CoMPuTInG, S.a.

Exercício físico associado a 
menor risco de vários tipos de 
cancro

A prática de atividade física mode-
rada está associada a um menor risco 
de desenvolvimento de 13 tipos de 
cancro, revela um estudo publicado 
no “JAMA Internal Medicine”. 

 A inatividade física é algo comum. 
Estima-se que 51% dos adultos nos 

EUA e 31% em todo o mundo não 
façam qualquer exercício recomenda-
do para manter a saúde. 

 Para o estudo, os investigadores 
do Instituto Nacional do Cancro, nos 
EUA, contaram com a participação 
de 1,44 milhões de indivíduos com 
idades entre os 19 e os 98 anos. Ao 
longo dos 11 anos de acompanha-
mento, foram diagnosticados 186.932 
Casos de cancro.

 O estudo não só con�rmou a re-
lação já comprovada entre um nível 
sustentado de exercício e um menor 
risco de cancro colorretal, da mama e 
do endométrio, mas também de dez 
outros tipos de tumores. 

 Os investigadores veri�caram que 
a atividade física diminuía o risco dos 
seguintes cancros: adenocarcinoma do 
esófago (em 42%), fígado (em 27%), 
pulmão (em 26%), rim (em 23%), es-
tômago (em 22%), endométrio (em 
21%), leucemia (em 20%), mieloma 
(em 17%), cólon (em 16%), cabeça e 
pescoço (em 15%), retal (em 13%), 
bexiga (em 13%) e mama (em 10%).

 Na maioria dos casos, a relação 
entre atividade física e redução do ris-
co de cancro manteve-se independen-
temente do peso da pessoa e de se tra-
tar ou não de um fumador. No geral, 
um maior nível de atividade física foi 
associado a um risco total de cancro 
7% menor .

 Por outro lado, as atividades físicas 
foram relacionadas com um aumento 
de 5% do risco de cancro da prósta-
ta e de 27% do melanoma maligno, 
uma associação signi�cativa em re-
giões dos eua com elevados níveis de 
radiação uv, mas não em regiões com 
baixos níveis deste tipo de radiações.

 Na opinião dos autores do estudo, 
estes achados apoiam a promoção da 
atividade física como um componente-
-chave na prevenção contra o cancro.

Marilie D. Gammon, da universi-
dade da carolina do norte, nos EUA, 
conclui que estes resultados salien-
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tam a importância da atividade física 
como uma potencial estratégia de re-
dução dos riscos de forma a diminuir 
o cancro nos EUA, bem como em 
todo o mundo. Foi demonstrado que 
níveis elevados, em relação a níveis 
baixos de atividade física, estão rela-
cionados a uma redução de 13 tipos 
de cancro, incluindo três dos quatro 
principais cancros que afetam os ho-
mens e mulheres em todo mundo. A 
aplicação generalizada destes achados 
é reforçada pela sugestão de que as 
associações persistem independente-
mente do índice de massa corporal ou 
dos hábitos tabágicos.
ESTuDo PubLICaDo no “jaMa InTErnaL MEDICInE”, 20 MaIo 
2016, aLErT LIFE SCIEnCES CoMPuTInG, S.

Fármaco conduz à autodestruição 
das células cancerígenas

Investigadores americanos desen-
volveram um potencial fármaco capaz 
de diminuir o crescimento de células 
tumorais no modelo animal de um 
dos cancros mais difíceis de tratar, o 
cancro da mama triplo negativo, dá 
conta um estudo publicado na revista 
“Proceedings of the National Acade-
my of Sciences”.

“O estudo representa um avanço 
claro na medicina de precisão, uma 
vez que esta molécula apenas mata as 
células cancerígenas que expressam o 
gene que causa o cancro e não as cé-
lulas saudáveis”, revelou, em comuni-
cado de imprensa, o primeiro autor do 
estudo, Matthew Disney.

No estudo, os investigadores do 
Æe Scripps Research Institute, nos 
eua, demonstraram que o composto 
targaprimir-96 faz com que as células 
cancerígenas da mama se autodestru-
am através de um processo conhecido 
por morte celular programada, tendo 
por alvo um ARN especí�co que ini-
cia o cancro.

Para o estudo, os investigadores uti-
lizaram uma abordagem computacio-
nal, denominada Inforna, que se foca 
no desenvolvimento de compostos que 

se ligam ao microARN. Este tipo de 
ARN é constituído por pequenas mo-
léculas que estão presentes em todos as 
células dos animais e plantas e que fun-
cionam tipicamente como interrupto-
res de um ou mais genes e impedem a 
produção de proteínas.

Alguns microARN têm sido asso-
ciados a doenças. O microARN-96, 
que foi alvo deste estudo, promove 
o cancro ao impedir a morte celular 
programada, um processo que pode 
eliminar as células do organismo que 
crescem de forma descontrolada.

Os investigadores testaram o can-
didato a fármaco em modelos animais 
ao longo de 21 dias de tratamento. 
Veri�cou-se que o targaprimir-96 di-
minuiu a produção do microARN-96 
e aumentou a morte celular progra-
mada, reduzindo signi�cativamente o 
crescimento tumoral. Uma vez que o 
composto é altamente seletivo em re-
lação a células cancerígenas, as células 
saudáveis não foram afetadas.

Matthew Disney refere que, nor-
malmente, as terapias anticanceríge-
nas matam as células indiscriminada-
mente, conduzindo frequentemente a 
efeitos secundários que di�cultam a 
tolerância ao tratamento.

“Esperamos, no futuro, aplicar esta 
estratégia a outras doenças associadas 
ao ARN, que incluem desde cancros 
incuráveis a agentes patogénicos im-
portantes, como o vírus Zika e Ébola”, 
conclui o investigador.
ESTuDo PubLICaDo na rEVISTa “ProCEEDInGS oF THE 
naTIonaL aCaDEMY oF SCIEnCES”, 12 MaIo 2016
aLErT LIFE SCIEnCES CoMPuTInG, S.a.

Imunoterapia com resultados 
promissores em vários cancros

O melanoma, o cancro do pulmão 
e do rim e as leucemias estão a ter re-
sultados “muito promissores” perante 
os tratamentos de imunoterapia, de 
acordo com o investigador do Institu-
to de Medicina Molecular de Lisboa, 
Bruno Silva Santos.

“O objetivo é perceber quais são 
os cancros que vão ser os bons alvos 
da imunoterapia, para já o melhor é 
o melanoma, a seguir temos o cancro 
do pulmão e do rim, com resultados 
muito esperançosos, e as leucemias 
também com resultados muito inte-
ressantes”, referiu o investigador.

Bruno Santos Silva, que foi distin-
guido pela Organização Europeia de 
Biologia Molecular (EMBO) e pelo 
European Research Council (ERC) 
pelo seu trabalho de investigação so-
bre as chamadas células t nas respos-
tas imunitárias a infeções e tumores, 
falou à agência lusa no congresso in-
ternacional da Associação Portuguesa 
de Investigação em Cancro (ASPIC).

“Achamos que a imunoterapia tem 
uma grande vantagem que é: as nossas 
células do sistema imunitário conse-
guem permanecer no nosso organismo 
durante muito tempo e, por isso, tem 
uma perspetiva de ter respostas muito 
duradouras, ao contrário das outras te-
rapias, que têm de constantemente es-
tar a administrar drogas para conter o 
desenvolvimento do tumor”, explicou.

Os investigadores estão a apos-
tar em “reprogramar o nosso sistema 
imunitário, as nossas defesas, para 
respostas duradouras contra o cancro 
como sabemos que temos contra in-
feções, por exemplo. Quando nos va-
cinamos contra o sarampo, por exem-
plo, sabemos que temos uma resposta 
protetora duradoura e é isso que es-
tamos a tentar, e achamos que vamos 
conseguir”, disse.

O investigador acrescentou que, “a 
grande diferença é que as vacinas para 
infeções são dadas preventivamen-
te para evitar a infeção e, neste caso, 
só vamos entrar com a imunoterapia 
num doente que já tem cancro. É a 
chamada vacina curativa que é mais 
difícil do que a prevenção porque pre-
venir uma coisa que ainda não existe é 
mais fácil do que curar um cancro que 
já está estabelecido”.
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 Na opinião de Bruno Santos Sil-
va, a grande di�culdade que se coloca 
é que a imunoterapia é bastante cara, 
é um grande desa�o para o Serviço 
Nacional da Saúde. “É nisso que te-
mos de trabalhar, temos de garantir a 
melhor hipótese de tratamento, que, 
em alguns casos, vai sem dúvida ser a 
imunoterapia, como já é para o mela-
noma avançado”, disse.

 “O que podemos dizer é que no 
caso do melanoma, em que há maior 
historial, doentes tratados há cerca de 
oito ou dez anos continuam sem reci-
diva e poderão estar curados, portanto 
não foi necessário um novo tratamen-
to para esses doentes e o cancro ain-
da não voltou. Há essa perspetiva de 
cura”, sublinhou.

 No entanto o investigador refere 
que é cedo para anunciar a cura, por 
não existir tempo su�ciente de acom-
panhamento, mas, “no caso do mela-
noma, oito a dez anos já é impressio-
nante ainda não ter havido recidiva do 
tumor, portanto, esperemos que seja a 
cura”.
02 MaIo 2016, aLErT LIFE SCIEnCES CoMPuTInG, S.a

Cancro, descoberto potencial 
tratamento

Investigadores australianos identi-
�caram uma via de fornecimento vital 
que as células cancerígenas utilizam 
para obter nutrientes. Esta descober-
ta, publicada no “Journal of Biological 
Chemistry”, pode conduzir a novos 
tratamentos capazes de impedir o 
crescimento dos tumores.

 No estudo, os investigadores da 
Universidade Nacional Australiana 
bloquearam as vias através das quais 
as células cancerígenas obtêm o ami-
noácido glutamina e veri�caram que 
as células deixaram de crescer quase 
completamente.

 Na opinião de Stefan Bröer, líder 
do estudo, este método poderá fun-
cionar em vários tipos de cancro, uma 
vez que que é um mecanismo bastan-
te comum nas células cancerígenas. O 

investigador acrescenta que o método 
poderá também conduzir ao desen-
volvimento de quimioterapia com 
menos efeitos secundários. 

 Atualmente existem 917 tipos 
diferentes de cancros identi�cados. 
Contudo, muitos tratamentos ape-
nas funcionam para um único tipo 
de doença ou tornam-se ine�cazes à 
medida que os cancros desenvolvem 
resistência à quimioterapia.

 No entanto, Stefan Bröer acredi-
ta que esta nova abordagem poderá 
ser menos propícia à resistência, uma 
vez que o bloqueio do mecanismo de 
transporte da glutamina é um proces-
so externo ao qual será difícil as célu-
las cancerígenas escaparem.

 Os autores do estudo começaram 
por tentar bloquear a glutamina atra-
vés de alterações genéticas que desa-
tivavam o principal transportador de 
glutamina. Contudo, esta abordagem 
não se mostrou muito e�caz. As célu-
las montaram um alarme bioquímico 
que abriu uma segunda via na célula 
de forma a conseguirem obter a gluta-
mina necessária.

 No entanto, quando esta segunda 
via foi desativada, desligando o alar-
me bioquímico com uma técnica co-
nhecida por silenciamento de ARN, 
o crescimento das células reduziu em 
96%.

 “É um momento emocionante 
para a investigação do cancro. Agora 
temos ferramentas precisas para ma-
nipular o genoma das células cance-
rígenas, o que nos permite resolver os 
problemas que eram de difícil resolu-
ção até à data”, referiu uma das auto-
ras do estudo, Angelika Bröer.

 Os investigadores concluíram que 
agora que as vias da glutamina foram 
identi�cadas no cancro, o próximo 
objetivo é encontrar fármacos capazes 
de bloquear e eliminar a doença.
 10 MaIo 2016,  aLErT LIFE SCIEnCES CoMPuTInG, S.a.

CANCRO DO CÓLON 
Novas descobertas sobre colite e 
cancro do cólon 

Cientistas 
norte-americanos 
descobriram que 
determinados açú-
cares produzidos 
pelo organismo 
desempenham um 
papel relevante no 
desenvolvimento 

da colite e do cancro do cólon, o que 
pode representar um passo importan-
te na direção de novos tratamentos 
para essas e outras condições do foro 
gastrointestinal.

 O cancro colorretal constitui um 
problema de saúde sério e é o tercei-
ro tipo de cancro mais comum entre 
homens e mulheres nos EUA. “De 
forma a solucionarmos este problema, 
temos primeiro de saber a sua causa. 
Neste caso, consideramos que des-
cobrimos a chave do mesmo”, revela 
Lijun Xia, cientista da Fundação de 
Investigação Médica de Oklahoma, 
nos EUA.

 O o-glicano é um tipo de açúcar 
produzido no organismo e que com-
põe cerca de 80% de uma camada 
mucosa que reveste o colón e o trato 
intestinal. De acordo com Xia, este 
açúcar “é essencial na prevenção do 
desenvolvimento da colite e do cancro 
do cólon”. E passa a explicar: “quando 
eliminámos o açúcar, a colite desen-
volveu-se”.

 Para esta investigação, Xia modi�-
cou geneticamente ratinhos para que 
não produzissem açúcares do tipo o-
-glicano. Os cientistas descobriram, 
então, que a camada mucosa do trato 
intestinal desapareceu e que os rati-
nhos passaram a desenvolver colite, 
uma condição in«amatória do intes-
tino grosso.

 “Ao eliminar este tipo de estru-
turas de açúcares [O-glicano], os ra-
tinhos passaram a formar colites es-
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pontâneas e associadas ao cancro do 
cólon, que é exatamente da mesma 
forma que a doença ocorre nos hu-
manos”, aponta xia no comunicado 
divulgado pela instituição de investi-
gação americana.

“A nossa descoberta indica que se 
prevenirmos ou controlarmos a coli-
te, muito provavelmente conseguire-
mos prevenir o tumor de se formar”, 
adiantou o investigador, “o que é sig-
ni�cativo”.

Os cientistas encontram-se agora 
a tentar desenvolver terapias com o 
objetivo de reparar a camada mucosa 
intestinal, assim como os açúcares aí 
presentes para tratar a colite e evitar 
o desenvolvimento de tumores nessa 
área.
 InVESTIGação PubLICaDa na “GaSTroEnTEroLoGY” 
E “MuCoSaL IMMunoLoGY”, 17 MaIo 2016, aLErT LIFE 
SCIEnCES CoMPuTInG, S.a.

CANCRO DA BEXIGA 
Novo fármaco mostra-se eficaz 

Um novo fármaco que ajuda o sis-
tema imunitário a atacar os tumores 
é altamente e�caz contra o cancro da 
bexiga avançado, dá conta um estudo 
recentemente apresentado no encon-
tro anual da Sociedade Americana de 
Oncologia Clínica.

 Os investigadores da Universida-
de de Nova Iorque, nos EUA, consta-
taram que as injeções do agente expe-
rimental atezolizumab diminuíram o 
tumor em pelo menos 30% e impedi-
ram o crescimento de um novo tumor 
em 28 dos 119 pacientes.

 Arjun Balar, um dos autores do 
estudo, referiu que o atezolizumab é 

a primeira terapia a ser aprovada em 
mais de três décadas para esta doença, 
e é o novo tratamento standard para 
os pacientes cuja terapia inicial com 
fármacos quimioterápicos à base de 
platina falharam. “Pode ser a única te-
rapia que alguns pacientes necessitam”, 
referiu, em comunicado de imprensa.

 O tratamento atual de primei-
ra linha para o cancro da bexiga é a 
cisplatina, um fármaco que mata as 
células tumorais ao impedir que es-
tas reparem danos no seu ADN. Este 
fármaco, que começou a ser utilizado 
desde 1970, aumenta a sobrevivência 
dos pacientes para pouco mais de um 
ano. No entanto, cerca de metade dos 
pacientes, a maioria dos quais são mu-
lheres idosas com outros problemas 
de saúde graves, não podem tomar 
este fármaco devido aos seus efeitos 
tóxicos na função nervosa, renal e 
na audição. Adicionalmente, muitos 
pacientes desenvolvem resistência à 
cisplatina e a outros agentes quimio-
terápicos similares ao longo do tempo.

 O estudo que foi conduzido em 
centros médicos dos EUA, Canadá 
e Europa apurou que o atezolizumab 
foi bem tolerado por todos os pacien-
tes envolvidos. Os participantes re-
lataram casos relativamente leves de 
fadiga, prurido, diarreia. Estes sinto-
mas descritos são em menor número 
e menos graves que os associados à 
cisplatina ou alternativas similares.

 Os investigadores verificaram 
também que metade dos pacientes 
respondeu à nova terapia em 15 se-
manas, quase todos (75%) sem sinais 
detetáveis de crescimento do cancro, 
com uma dose de 1.200 Miligramas 
a cada três semanas. Os 21 pacien-
tes que responderam ao tratamento 
continuam a ser monitorizados, sen-
do que alguns deles continuam a ser 
tratados com atezolizumab desde do 
início do estudo, em maio de 2014.

 Sete dos pacientes que inicialmen-
te responderam à terapia tiveram uma 

recidiva e foram submetidos a outras 
terapias, juntamente com aqueles que 
não responderam inicialmente à ate-
zolizumab.

 Nos pacientes que responderam à 
terapia, os tumores reduziram ou de-
sapareceram como parte de uma res-
posta imunológica sustentada.

 O investigador refere que os “ini-
bidores de ponto de controlo”, como o 
é o caso do atezolizumab, são concebi-
dos para treinar o sistema imunitário 
para atacar as células tumorais ao blo-
quear a ação das proteínas que ajudam 
as células cancerígenas a evitar o reco-
nhecimento do sistema imunitário.  

 Apesar de o mecanismo exato de 
ação ainda não estar esclarecido, os 
investigadores referem que o novo 
medicamente bloqueia a interação da 
proteína PD-L1 com o seu recetor, o 
PD-1. Esta ligação do tipo “chave e 
fechadura” é essencial para a deteção 
das células tumorais pelos linfócitos T.  
 ESTuDo Da unIVErSIDaDE DE noVa IorQuE, 08 junHo 2016
aLErT LIFE SCIEnCES CoMPuTInG, S.a.

MELANOMA 
Desenvolvidos novos fármacos

Investigadores franceses sintetizaram 
e desenvolveram novos fármacos contra 
o melanoma. Um deles, o HA15, reduz 
a viabilidade das células do melanoma 
sem afetar as células saudáveis, dá conta 
um estudo publicado na revista “Cancer 
Cell”.

 O melanoma é uma forma altamente 
agressiva do cancro da pele que afeta os 
melanócitos, as células responsáveis pela 
síntese da melanina. Existem três fases 
da progressão do tumor: crescimento 
radial, na qual as células proliferam de 
forma desordenada na epiderme; a fase 
de crescimento vertical, que envolve a in-
vasão da derme; e a fase metastática, que 
corresponde à difusão das células cance-
rígenas nos tecidos periféricos.

 Apesar de se terem obtidos resul-
tados promissores no tratamento da 
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fase metastática, utilizando para tal 
terapias dirigidas ou imunoterapias, 
a maioria dos pacientes necessita de 
tratamentos adicionais para impedir 
a recidiva do tumor e também para 
impedir que se desenvolvam mais 
metástases.

Desta forma a identificação de 
um novo candidato a fármaco é um 
elemento inevitável para o estabeleci-
mento de terapias e�cazes contra este 
tipo de cancro, no qual a incidência 
está a aumentar a cada 10 anos.

 Foi neste contexto que os investi-
gadores do Inserm Unit 1065, centro 
mediterrânico para a Medicina Mo-
lecular, em França, descobriram um 
nova classe de fármacos, a TZB, que 
apresentam propriedades anticancerí-
genas bené�cas.

 Stéphane Rocchi, a líder do estu-
do, refere que inicialmente esta famí-
lia de fármacos foi identi�cada na dia-
betes tipo 2, uma vez que aumentava 
a sensibilidade das células à insulina. 
Desta forma, para a ser utilizado con-
tra o cancro, os investigadores tiveram 
que alterar a sua estrutura para elimi-
nar a atividade pró-insulina.

 Após várias tentativas, os investi-
gadores conseguiram, em colaboração 
com o instituto de química de nice, 
modi�car extensivamente a estrutura 
inicial da TZB. A formulação mais 
promissora foi denominada HA15.
ESTuDo PubLICaDo na rEVISTa “CanCEr CELL”, 01 junHo 2016
aLErT LIFE SCIEnCES CoMPuTInG, S.a.

CANCRO DA PRÓSTATA 
Radioterapia ou quimioterapia?

 A radioterapia é mais e�caz que a 
quimioterapia para os pacientes com 
cancro da próstata em estadio IIa, 
onde um ou mais gânglios linfáticos 
regionais contêm células cancerosas, 
mas têm menos de 2 cm de diâmetro, 
revela um estudo publicado na revista 
“Clinical Oncology”.

 Na opinião dos investigadores da 
Universidade de Pittsburgh, nos EUA, 

estes achados são importantes, uma vez 
que existem poucas evidências sobre 
qual dos tratamentos contra o semi-
noma testicular é mais e�caz. Adicio-
nalmente, tem havido uma tendência 
para escolher a quimioterapia, em de-
trimento da radioterapia, para o trata-
mento dos pacientes que se encontram 
no estadio IIa-b.

 O estudo apresentado recente-
mente na Sociedade Europeia para a 
Radioterapia e Oncologia (estro) 35 
contou com a participação de 2.337 
Pacientes com seminoma testicular 
em estadio II, que tinham sido trata-
dos com radioterapia ou quimioterapia 
após remoção do testículo canceroso. 
No total, 960 encontrava-se no estadio 
IIa da doença, 78% foi tratado com ra-
dioterapia e 22 com quimioterapia; 812 
encontrava-se no estadio IIb da doen-
ça, 54% e 46% foi tratado com radiote-
rapia e quimioterapia, respetivamente. 
Os restantes pacientes encontravam-se 
no estadio IIc, com 4% e 96% a terem 
sido tratados através da radiotera-
pia e quimioterapia, respetivamente.

 O estudo, liderado por Sushil Be-
riwal, apurou que 99% dos pacientes em 
estadio IIa da doença que foram trata-
dos com radioterapia encontravam-se 
vivos cinco anos após o diagnóstico, 
comparativamente com 93% dos que 
foram submetidos à quimioterapia. 
Para os pacientes em estadio IIb da do-
ença, a taxa de sobrevivência ao �m de 
cinco anos foi de 95%, no grupo de ra-
dioterapia, e 92%, no de quimioterapia.

 Os investigadores verificaram 
que, para os pacientes com semino-
ma testicular em estadio IIa, estes 
resultados mantiveram-se inalterados 
após terem sido feitos ajustes que po-
deriam in«uenciar os resultados. Para 
pacientes com doença fase IIb, foram 
observadas taxas de sobrevivência 
semelhantes independentemente do 
tratamento quimioterápico ou radio-
terápico, o que sugere que para estes 
pacientes não é necessário um trata-
mento individualizado.

 Um dos autores do estudo, Scott 
Glaser, refere que o seminoma testicu-
lar é uma doença rara, para a qual exis-
tem poucos dados capazes de orientar 
o tratamento adequado e muitos es-
tudos com amostras pequenas. Desta 
forma, tem sido difícil encontrar pe-
quenas diferenças entre a e�cácia da 
radioterapia e quimioterapia.

 Na opinião do investigador, a ten-
dência para abandonar a radioterapia 
poderá estar relacionada com a falsa 
perceção de que este tratamento é mais 
tóxico que três ou quatro ciclos de qui-
mioterapia com agentes múltiplos. No 
entanto, veri�cou-se que a radioterapia 
é, de facto, uma melhor opção de trata-
mento, apesar de não se saber ao certo 
o motivo.

 Relativamente aos pacientes em 
estadio IIc da doença, ainda não é cla-
ro se a quimioterapia é preferível, uma 
vez que o risco de progressão distante 
é elevado. Adicionalmente, como 96% 
destes pacientes foram submetidos à 
quimioterapia é difícil fazer uma com-
paração com outros tratamentos.  

 Scott Glaser acrescentou que os 
resultados destes estudo apoiam a re-
comendação de que a radioterapia é a 
opção de eleição para os pacientes no 
estadio IIa da doença. O investigador 
conclui que o estadio IIb é encarado 
como um espectro, onde pacientes 
com tumores de menor volume (2-3 
cm num único nódulo linfático) asse-
melham-se àqueles que se encontram 
no estadio IIa da doença e, por isso, 
bene�ciam mais da radioterapia. Por 
outro lado, aqueles que têm tumores 
de maiores dimensões (4-5 cm, que se 
disseminaram para múltiplos nódulos 
linfáticos) assemelham-se mais aos que 
estão no estadio IIc e, por isso, é mais 
bené�co serem tratados através da qui-
mioterapia.
ESTuDo PubLICaDo na rEVISTa “CLInICaL onCoLoGY”, 16 
MaIo 2016, aLErT LIFE SCIEnCES CoMPuTInG, S.a.
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cancro endométrio
(Fase IV, Fase III e Fase II)
� Olaparib Treatment in Relapsed 
Germline Breast Cancer Susceptibility 
Gene (BRCA) Mutated Ovarian 
Cancer Patients Who Have Progressed 
at Least 6 Months After Last 
Platinum Treatment and Have 
Received at Least 2 Prior Platinum 
Treatments
status: Active
phase: Phase III
type: Treatment
age: 18 and over

� A Study of BBI608 Administered 
With Paclitaxel in Adult Patients 
With Advanced Malignancies
status: Active 
phase: Phase II, Phase I
type: Treatment
age: 18 and over

� HuMax®-TF-ADC Safety Study in 
Patients With Solid Tumors
status: Active 
phase: Phase II, Phase I
type: Biomarker/Laboratory analysis, 
Treatment
age: 18 and over

� Phase 1-2 Study of Onapristone in 
Patients With Progesterone Receptor 
Expressing Cancers
status: Active  
phase: Phase II, Phase I
type: Biomarker/Laboratory analysis, 
Treatment 
age: 18 and over

� A Phase 1/2 Study Exploring the 
Safety, Tolerability, and Efficacy 
of Pembrolizumab (MK-3475) in 
Combination With Epacadostat 
(INCB024360) in Subjects With 
Selected Cancers (INCB 24360-202 / 
MK-3475-037 / KEYNOTE-037)
status: Active 
phase: Phase II, Phase I
type: Treatment
age: 18 and over

Ensaios clínicos –  Informação
Nesta secção publicamos os ensaios clínicos ativos, por patologias oncológicas

Acedido em 20 Junho 2016

� Open-Label, Dose-Escalation Study 
of INCB054828 in Subjects With 
Advanced Malignancies
status: Active
phase: Phase II, Phase I
type: Biomarker/Laboratory analysis, 
Treatment
age: 18 and over
 

� A Phase 1/2a Evaluation of 
the Safety, Pharmacokinetics and 
Efficacy of AL3818 in Subjects With 
Recurrent or Metastatic Endometrial, 
Ovarian or Cervical Cancer 
(AL3818-US-001)
status: Active
phase: Phase II, Phase I
type: Biomarker/Laboratory analysis, 
Treatment
age: 18 and over
 

� Phase 1b/2 Trial of Lenvatinib 
(E7080) Plus Pembrolizumab in 
Subjects With Selected Solid Tumors
status: Active 
phase: Phase II, Phase I
type: Treatment
age: 18 and over

� Radiation Therapy with or without 
Cisplatin in Treating Patients with 
Recurrent Endometrial Cancer 
status: Active 
phase: Phase II
type: Treatment
age: Not speci�ed
 
� High Dose Rate Brachytherapy in 
Treating Patients with Endometrial, 
Cervical, Lung, Breast, or Prostate 
Cancer
status: Active 
phase: Phase II
type: Natural history/Epidemiology, Treatment
age: 18 to 90
 
� Radiation Therapy, Paclitaxel, and 
Carboplatin in Treating Patients with 
High-Risk Endometrial Cancer
status: Active 
phase: Phase II
type: Treatment
age: 18 and over

� Carboplatin and Paclitaxel With 
or Without Trastuzumab in Treating 
Patients With HER2-Positive Stage 
III-IV or Recurrent Uterine Cancer
status: Active 
phase: Phase II
type: Treatment
age: Not speci�ed
 
� Everolimus, Letrozole, and 
Metformin Hydrochloride in Treating 
Patients with Advanced or Recurrent 
Endometrial Cancer
status: Active 
phase: Phase II
type: Treatment
age: 18 and over
 
� An Open-label, Phase 2 Study 
of Neratinib in Patients With Solid 
Tumors With Somatic Human 
Epidermal Growth Factor Receptor 
(EGFR, HER2, HER3) Mutations or 
EGFR Gene Amplification
status: Active 
phase: Phase II
type: Treatment
age: 18 and over

� Dasatinib in Treating Patients 
with Recurrent or Persistent Ovarian, 
Fallopian Tube, Endometrial or 
Peritoneal Cancer
status: Active 
phase: Phase II
type: Biomarker/Laboratory analysis, 
Treatment
age: 18 and over
 
� Virexxa (Sodium Cridanimod) 
w/Progestin Therapy in Pts w/
Progesterone Receptor Neg 
Recurrent/Persistent Endometrial CA
status: Active 
phase: Phase II
type: Treatment
age: 18 and over
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� Paclitaxel and Intraperitoneal 
Carboplatin Followed by Radiation 
Therapy in Treating Patients with 
Stage IIIC-IV Uterine Cancer
status: Active 
phase: Phase II
type: Biomarker/Laboratory analysis, 
Treatment
age: 18 and over

� Everolimus and Letrozole 
or Hormonal Therapy to Treat 
Endometrial Cancer
status: Active 
phase: Phase II,
type: Treatment
age: 18 and over

� Clinical Trial of Lurbinectedin 
(PM01183) in Selected Advanced 
Solid Tumors
status: Active
phase: Phase II
type: Treatment
age: 18 and over
 
� Stereotactic Radiosurgery 
in Treating Patients with 
Oligometastatic Disease
status: Active 
phase: Phase II
type: Treatment
age: 18 and over
 
� Stereotactic Radiosurgery in 
Treating Patients with Oligo-
Recurrent Disease
status: Active 
phase: Phase II
type: Treatment
age: 18 and over

� Cabozantinib-S-Malate in Treating 
Patients with Recurrent or Metastatic 
Endometrial Cancer
status: Active 
phase: Phase II
type: Biomarker/Laboratory analysis, 
Treatment
age: 18 and over 

� PI3K/mTOR Inhibitor LY3023414 
in Treating Patients with Recurrent 
or Persistent Endometrial Cancer
status: Active 
phase: Phase II
type: Biomarker/Laboratory analysis, 
Treatment
age: 18 and over

� Study of Pembrolizumab (MK-
3475) in Participants With Advanced 
Solid Tumors (MK-3475-158/
KEYNOTE-158)
status: Active 
phase: Phase II
type: Biomarker/Laboratory analysis, 
Treatment
age: 18 and over

� Ribociclib and Letrozole in 
Treating Patients with Relapsed ER 
Positive Ovarian, Fallopian Tube, 
Primary Peritoneal or Endometrial 
Cancer
status: Not yet active
phase: Phase II
type: Biomarker/Laboratory analysis, 
Treatment
age: 18 and over

� Nanoparticle Albumin-Bound 
Rapamycin in Treating Patients 
with Advanced Cancer with mTOR 
Mutations
status: Active 
phase: Phase II
type: Biomarker/Laboratory analysis, 
Treatment
age: 18 and over

� Copanlisib in Treating Patients 
with Persistent or Recurrent 
Endometrial Cancer
status: Not yet active 
phase: Phase II
type: Biomarker/Laboratory analysis, 
Treatment
age: 18 and over

� Enzalutamide, Carboplatin, 
and Paclitaxel in Treating Patients 
with Stage III-IV or Recurrent 
Endometrioid Endometrial Cancer
status: Not yet active 
phase: Phase II
type: Biomarker/Laboratory analysis, 
Treatment
age: 18 and over
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Para doentes com melanoma avançado

Superioridade vs ipilimumab para SG,SLP e TRG1

Posologia:

KEYTRUDA® (pembrolizumab) cada 3 semanas

KEYTRUDA®
 (pembrolizumab): 

COMEÇAR COM

Taxa de Sobrevivência Global a 1 ano

Taxa de Sobrevivência 
Livre de Progressão a 6 meses

Versus 58%
com ipilimumab
(HR=0,69; IC 95% 0,53-0,90; 
p= 0,00358) 

68%

46%
Versus 27%
com ipilimumab
(HR= 0,58; IC 95% 0,47-0,72; 
p< 0,00001)

Taxa de Resposta Global

33% Versus 12% 
com ipilimumab
(n=33/278; IC 95%, 8–16)

(n=91/277; 
IC 95%, 27–39;
p<0,001) 

•  A Taxa de SG a 1 ano de Pembrolizumab cada 
2 semanas foi 74% (HR=0,63; IC 95%, 0,47–0,83; 
p=0.00052), e a Taxa de SLP a 6 meses foi 47% 
(HR=0,58; IC 95%, 0,46–0,72; p<0,00001).

•  A maioria dos eventos adversos reportados foram 
de grau 1 ou 2 de gravidade.

Taxa de Sobrevivência Global a 1 ano

Taxa de Sobrevivência 
Livre de Progressão a 6 meses

Versus 58%
com ipilimumab
(HR=0,69; IC 95% 0,53-0,90; 
p= 0,00358) 

68%

46%
Versus 27%
com ipilimumab
(HR= 0,58; IC 95% 0,47-0,72; 
p< 0,00001)

Taxa de Resposta Global

33% Versus 12% 
com ipilimumab
(n=33/278; IC 95%, 8–16)

(n=91/277; 
IC 95%, 27–39;
p<0,001) 

Taxa de Sobrevivência Global a 1 ano

Taxa de Sobrevivência 
Livre de Progressão a 6 meses

Versus 58%
com ipilimumab
(HR=0,69; IC 95% 0,53-0,90; 
p= 0,00358) 

68%

46%
Versus 27%
com ipilimumab
(HR= 0,58; IC 95% 0,47-0,72; 
p< 0,00001)

Taxa de Resposta Global

33% Versus 12% 
com ipilimumab
(n=33/278; IC 95%, 8–16)

(n=91/277; 
IC 95%, 27–39;
p<0,001) 

NOME DO MEDICAMENTO KEYTRUDA® 50 mg pó para concentrado para solução para perfusão. COMPOSIÇÃO QUANTITATIVA E QUALITATIVA Um frasco para injetáveis de pó contém 50 mg de pembrolizumab, Após reconstituição, 1 ml 
de solução contém 25 mg de pembrolizumab. Pembrolizumab é um anticorpo monoclonal humanizado, antirrecetor PD-1. INDICAÇÕES TERAPÊUTICAS KEYTRUDA em monoterapia está indicado para o tratamento do melanoma avançado 
(irressecável ou metastático) em adultos. POSOLOGIA E MODO DE ADMINISTRAÇÃO 2 mg/kg, administrada por via intravenosa, durante um período de 30 minutos a cada 3 semanas. Os doentes devem ser tratados com KEYTRUDA até 
progressão da doença ou toxicidade inaceitável. CONTRAINDICAÇÕES Hipersensibilidade à substância ativa ou a qualquer um dos excipientes. EFEITOS INDESEJÁVEIS Advertências e precauções especiais de utilização Pembrolizumab 
é mais frequentemente associado com reações adversas relacionadas com o sistema imunitário; segurança avaliada em 1012 doentes sendo as reações adversas mais frequentes diarreia (15%), náuseas (12%), prurido (25%), erupção 
cutânea (25%), artralgia (13%) e fadiga (33%), com maioria Grau 1-2 e reações adversas mais graves imunitárias ou relacionados com perfusão. KEYTRUDA deve ser interrompido de�nitivamente se toxicidade de Grau 4, exceto para 
endocrinopatias controladas com hormonas de substituição, dose de corticosteroides não puder ser reduzida para ≤10 mg de prednisona dia ou equivalente em 12 semanas, toxicidade relacionada com o tratamento não diminuir para Grau 
0-1 em 12 semanas após última dose ou ocorrer segunda vez acontecimento de Grau ≥ 3. Pneumonite: Grau 2 suspender; Grau 3-4, ou recorrente, interromper de�nitivamente; Colite, Grau 2 ou 3 suspender, Grau 4 interromper de�nitivamente; 
Nefrite Grau 2 com creatinina >1,5 - 3 x LSN suspender, Grau ≥ 3 com creatinina ≥ 3 vezes o LSN interromper de�nitivamente; Endocrinopatias, Hipo�site sintomática, Diabetes tipo 1 com hiperglicemia Grau> 3 ou cetoacidose, Hipertiroidismo 
de Grau ≥ 3 - suspender; endocrinopatia de Grau 3 ou Grau 4 interromper tratamento os se melhorar para Grau 2 ou inferior, controlada com substituição hormonal, pode ser considerada continuação com pembrolizumab após redução de 
corticosteroides; Hipotiroidismo gerido com terapêutica de substituição sem interrupção do tratamento. Hepatite: suspender se AST ou ALT > 3 - 5 x LSN ou bilirrubina total >1,5- 3 x; LSN (Grau 2); interromper de�nitivamente AST ou ALT 
> 5 x LSN ou bilirrubina total > 3 vezes o LSN (Grau ≥ 3), metástases hepáticas com aumento Grau 2 de AST ou ALT, hepatite com aumentos da AST ou da ALT ≥ 50% durante ≥1 semana; Reações relacionadas com a perfusão: Grau 3 ou 4 
interromper de�nitivamente. KEYTRUDA sem ajuste posológico para doentes idosos, compromisso renal ligeiro ou moderado ou compromisso hepático ligeiro; não estudado em doentes pediátricos, compromisso renal grave, compromisso 
hepático moderado ou grave. Dados limitados de segurança e e�cácia em doentes com melanoma ocular. INTERAÇÕES MEDICAMENTOSAS E OUTRAS FORMAS DE INTERAÇÃO Não foram realizados estudos de interação medicamentosa 
com pembrolizumab, não sendo esperadas quaisquer interações medicamentosas metabólicas por pembrolizumab ser eliminado por catabolismo. Evitar o uso de corticosteroides sistémicos ou outros imunossupressores antes de iniciar 
pembrolizumab; podem ser usados corticosteroides sistémicos ou outros imunossupressores após início de pembrolizumab para tratar reações adversas imunitárias. Não existem dados sobre a utilização de pembrolizumab em mulheres 
grávidas ou excreção no leite materno. Pembrolizumab não deve ser utilizado durante a gravidez. DATA DA REVISÃO DO TEXTO: 07/2015.
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30 minutos 3 semanascada

...até progressão da doença ou toxicidade inaceitável...até progressão da doença ou toxicidade inaceitável

KEYTRUDA® (pembrolizumab) 2 mg/kg administrado por perfusão intravenosa
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A trabalhar em conjunto para um mundo mais saudável™

A TRABALHAR PARA
 QUE CADA DOENTE 

ONCOLÓGICO TENHA 
O TRATAMENTO CERTO.

EM CONJUNTO
ESTAREMOS MAIS
PERTO DA CURA.

O Cancro continua a ser um dos maiores 
e mais duradouros desafios da Indústria 
Farmacêutica. É por esta razão que o 
nosso compromisso de continuar a avan-
çar na luta contra o Cancro é mais forte 
do que nunca. A Pfizer está a trabalhar 
para desenvolver terapêuticas alvo tendo 
por base o conhecimento biológico da 
doença. Isto ajudar-nos-á a direccionar o 
tratamento certo para a pessoa certa, no 
momento certo, e a melhorar a vida 
daqueles que vivem com cancro.

Colaboramos hoje com múltiplos parceiros 
públicos e privados, incluindo Universidades, 
Fundações e Agências Governamentais e 
contamos com mais de 1000 cientistas para 
nos ajudarem a encontrar uma resposta.
Saiba mais em pfizer.pt


