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NORMAS DE PUBLICAÇÃO

1. A Revista «DOR» considerará, para publicação, trabalhos 
científicos relacionados com a dor em qualquer das suas 
vertentes, aguda ou crónica e, de uma forma geral, com 
todos os assuntos que interessem à dor ou que com ela 
se relacionem, como o seu estudo, o seu tratamento 
ou a simples reflexão sobre a sua problemática. A 
Revista «DOR» deseja ser o órgão de expressão de 
todos os profissionais interessados no tema da dor.

2. Os trabalhos deverão ser enviados em disquete, CD, 
DVD, ZIP o JAZZ para a seguinte morada:

Permanyer Portugal
Av. Duque d’Ávila, 92, 7.º Esq.
1050-084 Lisboa

ou, em alternativa, por e-mail:  
permanyer.portugal@permanyer.com

3. A Revista «DOR» incluirá, para além de artigos de 
autores convidados e sempre que o seu espaço o permitir, 
as seguientes secções: ORIGINAIS - Trabalhos poten-
cialmente de investigação básica ou clínica, bem como 
outros aportes originais sobre etiologia, fisiopatologia, 
epidemiologia, diagnóstico e tratamento da dor; NOTAS 
CLÍNICAS - Descrição de casos clínicos importantes; 
ARTIGOS DE OPINIÃO - assuntos que interessem à 
dor e sua organização, ensino, difusão ou estratégias 
de planeamento; CARTAS AO DIRECTOR - inserção de 

objecções ou comentários referentes a artigos publicados 
na Revista «DOR», bem como observações ou experiên-
cias que possam facilmente ser resumidas; a Revista 
«DOR» incluirá outras secções, como: editorial, boletim 
informativo aos sócios (sempre que se justificar) e ainda 
a reprodução de conferências, protocolos e novidades 
terapêuticas que o Conselho Editorial entenda merece-
dores de publicação.

4. Os textos deverão ser escritos configurando as páginas 
para A4, numerando-as no topo superior direito, utilizando 
letra Times tamanho 12 com espaços de 1.5 e incluindo as 
respectivas figuras e gráficos, devidamente legendadas, 
no texto ou em separado, mencionando o local da sua 
inclusão.

5. Os trabalhos deverão mencionar o título, nome e 
apelido dos autores e um endereço. Deverão ainda 
incluir um resumo em português e inglês e mencionar 
as palavras-chaves.

6. Todos os artigos deverão incluir a bibliografia re-
lacionada como os trabalhos citados e a respectiva 
chamada no local correspondente do texto.

7. A decisão de publicação é da exclusiva responsa-
bilidade do Conselho Editorial, sendo levada em con-
sideração a qualidade do trabalho e a oportunidade da 
sua publicação.

Currículo do autor da capa
José Carlos Silva, 47 anos, engenheiro civil, é um candidato a artista, que agarrou os pincéis e as telas há 

cerca de oito anos, procurando algo que lhe assegurasse uma paz interior e uma absorção da mente, que ajudas-
se a esquecer o vício do tabaco, recém-deixado nessa altura.

Numa primeira fase aderiu ao abstrato, talvez pela aparente facilidade, mas sobretudo, por ser uma forma de 
espelhar as sensações e sentimentos sentidos. Mais tarde experimentou algumas incursões pelo figurinismo, 
inspirado na beleza feminina. 

Numa fase mais recente, apoiado num espólio interminável de materiais em que os baús das nossas casas são 
ricos, associado a outros normalmente usados na sua profissão, como telas, areia, brita fina, impermeabilizante, 
cola de madeira, cola para azulejos, madeiras, desperdício e gesso,  buscou nas diferentes texturas e formas de 
as combinar, associado ainda a nuances de cor, uma harmonia contrastante.

Oito anos depois e sem ter voltado a fumar, José Carlos Silva continua envolvido em telas e pincéis, num 
verdadeiro vício para a vida.
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Mensagem do Presidente da APED
Duarte Correia

Dor (2012) 20

Nesta época, plena de calor estival, onde o 
trabalho para muitos de vós cede lugar a um me-
recidíssimo período de lazer e descanso retempe-
rador, redijo-vos neste mês de julho, um brevíssimo 
texto, dedicado à «Página do Presidente», a pu-
blicar em setembro na Revista Dor n.o 3 de 2012.

Não posso deixar de referir o 5.o Encontro Nacio-
nal das Unidades de Dor, que decorrerá na Escola 
Superior de Saúde do Instituto Politécnico de Leiria 
nos dias 19 e 20 de outubro de 2012 integrado 
na Semana Europeia/Dia Nacional de Luta Contra 
a Dor (20 de outubro), precedido no mesmo local 
(a 18 e 19 de outubro) das II Jornadas da Unida-
de de Dor do Centro Hospitalar Leiria-Pombal. 

O objetivo principal deste 5.o Encontro é pro-
porcionar aos profissionais que integram as Uni-
dades de Dor, um fórum de discussão sobre temas 
que consideramos relevantes para a sua atividade 
profissional, reafirmando a natureza e o conceito 
da multidisciplinaridade. A Associação Portuguesa 
para o Estudo da Dor (APED) convida e suporta 
os custos, a exemplo dos eventos anteriores, dos 
médicos, de dois enfermeiros e de um represen-
tante de cada um dos outros grupos profissionais 
(psicólogos, assistentes sociais, outros grupos) 
de cada uma das Unidade de Dor. 

Por motivos organizativos, é da maior impor-
tância que sejam cumpridos por todos vós os 
prazos solicitados para o envio do boletim de ins-
crição (até 15 de setembro) por carta A/C de Ana 
Tavares para o Departamento de Biologia Expe-
rimental, da Faculdade de Medicina do Porto, 
4200-319 Porto, por fax (225 513 655) ou e-mail 
(tavaresa@med.up.pt).

O programa das II Jornadas da Unidade de 
Dor do Centro Hospitalar Leiria-Pombal, que terão 
lugar a 18 e 19 de outubro no mesmo local, é 
deveras interessante e atrativo, constituindo por 
si só um motivo cabal para nos deslocarmos a 
Leiria neste período.

Integradas nas atividades comemorativas da 
semana europeia, decorrerão múltiplos eventos 
em diversos pontos do país, que a APED incenti-
va e estimula. Pretendemos que cada um de vós 
(preferencialmente de segunda a quarta-feira), or-
ganizem nos vossos hospitais, centros de saúde ou 
na comunidade onde se inserem uma atividade 
alusiva, vocacionada para o público ou para os 
profissionais de saúde, contribuindo de forma ine-
quívoca para o sucesso desta semana europeia. 

No Dia Nacional de Luta contra a Dor proce-
deremos a exemplo dos anos anteriores à entre-
ga dos diversos prémios (Desenhar a Minha Dor, 
Grünenthal Dor, «Revista Dor», Jornalismo/Dor) 

e ao anúncio dos laureados das Bolsas APED/
Janssen e APED/Fundação Grünenthal de apoio 
à formação na área da Dor.

O regulamento destas bolsas (cujos estágios 
serão realizados no estrangeiro), prazos, condi-
ções de candidatura e outras informações estarão 
disponíveis no nosso portal www.aped-dor.com a 
partir do inicio de agosto de 2012 e as Bolsas 
APED/Fundação Grünenthal poderão também ser 
consultadas no site www.fundacaogrunenthal.pt. 

Recordo-vos ainda que neste âmbito da forma-
ção, estabelecemos um protocolo com a Socie-
dad Española del Dolor (SED) de colaboração 
mútua, permitindo a candidatura e atribuição 
das denominadas «becas iberoamericanas» 
(http://www.sedolor.es/doc/becas_iberoamerica-
nas.pdf), inicialmente destinadas apenas a es-
pecialistas da América Latina. 

A Medicina da Dor, à semelhança das outras 
áreas da Ciência, tem sofrido avanços insofis-
máveis e muito significativos, sendo fundamental 
não nos acomodarmos, rejeitarmos o statu quo, 
empenharmo-nos ativamente na busca e promo-
ção do conhecimento científico, na diferencia-
ção e capacitação técnica, mantendo uma visão 
holística e humanizante, recusando uma acomo-
dação fácil, fruto de um desencanto por muitos 
de nós vivido, consequência das dificuldades e 
da conjuntura que atravessamos.

Por este motivos, estas «bolsas de formação 
na área da Dor», destinadas a todos aqueles que 
exercem atividade clínica ou de investigação, 
serão um contributo modesto, mas o atualmente 
possível, para atingirmos este desiderato.

Será ainda, na minha opinião, da maior impor-
tância uma reflexão atenta relativa aos conselhos 
ou recomendações do grupo de trabalho que, no 
âmbito da CNCDOR, visitou as Unidades de Dor 
deste país, cujos relatórios «individuais» há muito 
foram remetidos para os Conselhos de Administra-
ção dos diversos hospitais, para a sua divulgação 
e informação aos profissionais dessas estruturas.

É fundamental, com suporte nessas reco-
mendações, promover de uma forma ativa o nosso 
«magistério de influência» para que as mesmas 
constituam um importantíssimo fator de mudança 
e transformação das nossas Unidades de Dor, 
reconhecendo de forma inequívoca o trabalho, 
o esforço e o desempenho dos seus profissio-
nais, possibilitando uma adequação dos seus 
recursos humanos e materiais, permitindo uma 
melhoria real na acessibilidade, na prestação, 
na capacitação e diferenciação de cuidados aos 
nossos doentes, razão e ser do nosso mister.
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Editorial
Silvia Vaz Serra

Dor (2012) 20

Escrevo este editorial em meados de julho… 
e veio-me à memória alguns textos de Nuno 
Lobo Antunes em «Sinto muito»: «Em Por-

tugal o médico passou a funcionário público e 
depois a burocrata. A essência da sua profissão 
perverteu-se, e o prestígio social, inevitavelmente, 
cairá também. Se assim for, a Medicina não mais 
atrairá os melhores espíritos. A relação única e 
íntima entre o doente e o seu médico não se 
compadece com horários rígidos, nem com a 
necessidade de ir buscar as crianças ao colégio. 
Desconfio que em breve a cotação em bolsa do 
património genético do estudante de Medicina cairá 
para valores apropriados a este tempo de crise. 
Quem estará interessado nos genes do “médico-
-manga-de-alpaca”?».

… «Tudo o que o médico diz sem olhar é bula 
de medicamento». 

… «Quando olho nos olhos de um estudante 
de Medicina, imediatamente sei: if he has It. 
Também eu, embora não consiga explicar aos 
burocratas da Medicina, aos políticos idiotas, 
que elegem as médias do liceu como único cri-
tério de acesso a Medicina, o que “It” significa.» 

… «Foi nessa altura que melhor compreendi 
as necessidades de um doente, e as necessida-
des dos toxicodependentes. O médico aneste-
sista, chinês pequenino, de olhos em fenda, in-
jetou-me na veia, sem explicações ou aviso 
prévio, um produto desconhecido. Passados 
alguns segundos, Hiroshima rebentou dentro de 
mim. Um cogumelo de impressões subiu pela 
espinha para rebentar na cabeça… Pior foi 
quando acordei e de médico passei a pacien-
te… Faz bem aos médicos essa experiência… 
Médico da dor era o meu título, a minha res-
ponsabilidade… Tornava-se então aparente que 
o verdadeiro motivo da consulta era a solidão, o 
desejo de companhia, de um ouvido que ouvis-
se, de uma voz que respondesse, de um coração 
que entendesse… No fim, antes de desligar, o 
agradecimento sentido, a afirmação da melhoria 
substancial da dor do corpo, e da dor da alma, 
porque ambas se confundiam.» 

Perdoem estas longas citações… o que têm a 
ver com o editorial de uma revista que fala sobre 
Dor? O conhecimento científico, o trabalho, têm 
de ser valorizados, enaltecidos, potenciados 

(sem investigação, sem dúvida e procura não há 
evolução, avanço…) mas não podem ficar alhe-
ados, apartados, isolados do sentir, da partilha, 
da emoção, da dádiva. Esta forma de estar não 
se restringe aos médicos mas a todos os profis-
sionais que lidam com alguém que tem, que vive 
com dor. É de todos estes conceitos e estados 
de alma que se pretende falar, discutir, partilhar 
nesta vossa revista.

Neste número são abordados assuntos tão 
distintos como ética, a importância das perce-
ções sobre o ambiente físico, como abordar a 
cefaleia pós-punção da dura, um diálogo entre 
Eros e a dor, um caso clínico sobre eritomelalgia 
e dor em cuidados intensivos. Em vez de tecer 
considerações sobre cada artigo per si, con-
vido-vos a ler atentamente estes excelentes 
artigos (e bem mais produtivo), convicta de que 
alguns deles (é impossível e pouco desejável o 
unanimismo) vos despertarão o interesse e von-
tade de aprofundar e discutir esse(s) tema(s) em 
particular. 

No final, podemos sempre optar:
«Ganhei experiência e sabedoria, fiz novas 

amizades – mas no fundo de mim próprio só 
havia um enorme vazio. Habituei-me a ele, habi-
tuei-me a ser um simples invólucro à espera da 
morte. Abandonei-me ao lento desfiar dos dias. 
Mas a voz dos deuses é que decide o destino 
dos homens, mesmo quando eles não lhes dão 
ouvidos. (...) Arduno tinha razão: o nosso mundo 
acabou… até eu me vejo obrigado a escrever 
tudo isto na língua do invasor, a única em que 
sou capaz de escrever…» 

João Aguiar, «A voz dos deuses» 
«O ano de 1000 foi um período admirável de 

reconstrução e esperança. Pudesse esse espí-
rito regressar agora, nesta infância do século, e 
encorajar os homens para reconstruírem aquilo 
que tem sido degradado. E que, desta feita, a 
obra maior fosse o próprio homem.» 

Mia Couto, «Pensageiro frequente»
«Detesto lugares-comuns. São uma espécie 

de outlets da inteligência onde, por preços 
muito baratos, se compram imitações de pen-
samento.» 

Lobo Antunes, «Sinto muito»
Até breve.
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Considerações Éticas  
no Tratamento da Dor
José Luís Portela

Ex-Diretor da Clínica de Dor  
Instituto Português de Oncologia (IPO)  
Lisboa 
E-mail: jportela@sapo.pt

Gostaria de começar por contar uma pequena 
história que ficou conhecida, na minha antiga 
unidade, como «a história da polaca».

Tratava-se de uma senhora de nacionalidade 
polaca, refugiada da última guerra mundial, 
que nos foi enviada com um quadro de cancro 
avançado da mama com extensa infiltração local, 
dores incoercíveis, elefantíase do membro supe-
rior correspondente e grande compromisso fun-
cional por atingimento do plexo braquial.

Vivia-se na altura, na nossa unidade e não só, 
no início da década de 80 do século preceden-
te, uma certa euforia por técnicas de recupera-
ção intensiva – bloqueios e fisioterapia – na ten-
tativa, que julgávamos correta, de melhorar a 
qualidade de vida da doente.

E esta senhora, provavelmente pouco informa-
da e mal esclarecida, foi, durante algum tempo, 
autenticamente massacrada com uma terapêutica 
agressiva, procurando incutir-lhe uma qualidade 
de vida que ela não podia nem queria desfrutar.

Ainda hoje recordo o seu ar resignado e as 
suas palavras magoadas:

– Mais não, doutor!
Felizmente pudemos retroceder a tempo e con-

ferir-lhe a paz e tranquilidade que desejava.
E foi então que me apercebi que não se pode 

fazer tudo.
Há limites, limites que nós temos de impor a 

nós próprios e aos nossos atos.
Quais esses limites?
Esses limites são, essencialmente, princípios 

éticos ou princípios da Ética.
A Ética é o ramo da Filosofia que estuda os 

assuntos morais e do caráter.
Deriva da palavra grega ethos, que é a nossa 

morada, o nosso fundo, a nossa alma, o nosso 
caráter, e determina toda a nossa conduta, quer 
com nós próprios quer com a sociedade.

Segundo os filósofos gregos, como Sócrates, 
Platão e Aristóteles, o ethos tende para o Bem, 
em oposição ao Mal, e esta filosofia influenciou 
fortemente o espírito judaico-cristão e foi base 
de muitos códigos de conduta em vários ramos 
do saber, incluindo a Medicina.

Embora a Ética sempre estivesse subjacente 
ao exercício da Medicina, só em 1971, VR Potter, 
biólogo e investigador em oncologia, no seu livro 
Bioethics – Bridge to the Future, propõe o termo 
«Bioética» para o estudo sistemático das dimen-
sões morais das ciências da vida e do cuidado 
médico.

Em 1976, o Relatório Belmont (ou Informe Bel-
mont), no decorrer duma comissão criada em 1974 
para regulamentar a pesquisa, estabelece três 
princípios éticos: autonomia, beneficência e justiça.

Em 1979, Beauchamp e Childress acrescentam 
um quarto: não-maleficência.

Mais recentemente têm sido descritos mais 
dois princípios: vulnerabilidade e precaução.

Comecemos pelos princípios da beneficência 
e da não-maleficência.

São princípios hipocráticos.
No Corpus Hipocratium, conjunto da obra atri-

buída a Hipócrates e seus seguidores, estes 
princípios encontram-se logo estabelecidos:

– «Não levarei em qualquer casa em que en-
tre outro objetivo que não seja o bem dos 
enfermos» (bonum facere).

– «Estabelecerei o regime dos doentes da 
maneira que lhes seja mais proveitosa, se-
gundo as minhas faculdades e o meu en-
tender, evitando todo o mal e toda a injus-
tiça» (primum non nocere).

Estes dois princípios inserem-se na extraordi-
nária revolução que se estabeleceu na Grécia 
Clássica quando se passou de uma atitude me-
ramente religiosa, mágica-teúrgica e, muitas ve-
zes, punitiva, exercida pelos sacerdotes e pelos 
templos, para um conceito intuitivo-racional, que 
se inicia com a liberdade de pensamento dos 
grandes filósofos e das Escolas que vão criando 
a partir do século V a.C., como a de Pitágoras 
de Crotona ou de Empédocles de Agrigento.

Estes dois princípios completam-se e há até 
quem defenda que estes princípios se devem 
juntar.

No entanto, entre o fazer bem, o tal bonum 
facere, e o não fazer mal, primum no nocere, vai 
toda uma distância.

Nota: artigo baseado na comunicação sobre este tema no 
1.o Curso de Dor Crónica para Médicos Internos, HFF, 2011
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No caso da polaca, havia, como é evidente, 
todo o desejo de lhe proporcionar o melhor 
conforto possível à luz dos conhecimentos de 
então.

No entanto, estávamos o provocar à doente 
um mal-estar, um sofrimento que a senhora não 
queria («Mais não, doutor!»).

Isto levanta um problema muito comum em 
Medicina que é o paternalismo.

Embora seja comum afirmar-se que na falta 
de legislação deve atuar-se como um bom pai de 
família, preceito que é, muitas vezes, utilizado 
na Justiça, o não levar em linha de conta o sen-
tir e o desejo do doente pode criar situações 
embaraçosas.

Somos, muitas vezes, levados a sobrepormo-
nos ao doente, decidindo por nós aquilo que 
achamos que é o melhor para ele.

E nem sempre o que nós pensamos corres-
ponde àquilo que o doente deseja.

A própria superproteção pode ser indese-
jável.

Lembro-me de um caso de uma senhora in-
diana seguida na nossa consulta, superprote-
gida pelas filhas, confidenciar-me que só se 
sentia bem ao fim de semana, dias em que 
as filhas a deixavam sozinha, pois só nesses 
dias podia fazer o que lhe apetecia, que, coita-
da, não seria muito, dada a situação avançada 
em que se encontrava.

É fundamental, no entanto, que estes princí-
pios existam e sejam lembrados. para evitar que 
sob a capa da beneficência se provoque toda e 
qualquer forma de agressão ao doente, como 
por exemplo o encarniçamento terapêutico ou 
qualquer forma mais ou menos encapotada de 
utilização de novos fármacos ou novas terapêu-
ticas, que constituem autênticas violações ao 
princípio da não-maleficência.

O princípio da autonomia, de auto, próprio, e 
nomo, norma, é um princípio de respeito pela 
pessoa humana e o seu direito à autodetermina-
ção (decidir por si própria).

É um conceito kantiano que defende o indiví-
duo como pessoa moral e autónoma.

Em 1914, um juiz americano condenou o autor 
de uma cirurgia que praticou uma operação 
mais extensa do que tinha sido autorizado pelo 
doente e, como esta situação não estava previs-
ta na lei, este ato passou a constituir jurispru-
dência.

Este princípio deverá sempre ser respeitado, 
levando em conta a decisão do doente, que 
para isso deve dar o seu consentimento escla-
recido e informado das consequências e alter-
nativas da sua decisão.

Mais, o doente pode delegar, renovar ou revo-
gar o seu consentimento.

No caso das crianças, deficientes mentais ou 
pessoas incapazes de decidir, a lei estabelece 
a quem compete a responsabilidade da deci-
são, mas compete ao médico atuar sempre em 
benefício do doente.

O 4.o princípio é o da justiça. Este princípio, 
já enunciado por Hipócrates, pressupõe igual-
dade no sentido de uma sociedade justa, com 
direito à liberdade, igualdade de oportunidades 
e distribuição de riqueza.

É um princípio que se insere nos direitos, li-
berdades e garantias do cidadão que, como 
todos sabem, ultrapassa completamente a ca-
pacidade de intervenção dos profissionais de 
saúde, mas que não pode ser esquecido sobre-
tudo naquilo que comporta discriminação aos 
cuidados de saúde.

De qualquer maneira alguma coisa pode ser 
feita.

Lembro, a propósito, todo o movimento e es-
forços desenvolvidos por tantos na legislação 
sobre comparticipação de opióides, que condu-
ziu à sua prescrição quase gratuita, o que cons-
tituiu um avanço enorme no tratamento da dor.

Esperemos que as vicissitudes por que passa 
a atual situação económico-social do nosso país 
não ponha entraves ou retrocessos a esta situa-
ção, o que constituiria não só um golpe nos di-
reitos e garantias do doente, como uma violação 
ética ao princípio da justiça.

Vulnerabilidade. Este princípio, introduzido por 
Kemp P, Rendtorf J, em 1998, baseado num 
estudo multicêntrico europeu, baseia-se na vul-
nerabilidade perante a doença de certas pesso-
as como crianças, velhos, diminuídos, doenças 
incapacitantes e avançadas.

Este princípio não deve ser confundido com 
paternalismo, mas com o reconhecimento das 
circunstâncias em que a vida humana merece 
uma proteção privilegiada.

De acordo com o conceito de isonomia, termo 
grego para definir igualdade de direitos políti-
cos, devemos tratar igualmente os iguais e de-
sigualmente os desiguais na medida da sua 
desigualdade.

Segundo D. Serrão, os seres humanos em 
determinada situação não são iguais na sua 
capacidade de suportar relações com o mundo 
natural e com outros seres humanos, pelo que 
é eticamente aceitável uma discriminação posi-
tiva em favor dos mais fracos ou dos mais vul-
neráveis.

Este aspeto é, sem dúvida, importante nas 
situações em que temos de decidir o que é 
melhor para o doente, ou que critérios economi-
cistas de pendor custo-benefício não devem ser 
aplicáveis, como por exemplo no bem-estar de 
um moribundo.

Devemos, pois, ser muito cautelosos quando, 
embora cheios de boas intenções, não nos aper-
cebemos daquilo que é verdadeiramente a von-
tade do doente, o que pode conduzir-nos a si-
tuações de omissão ou obstinação terapêutica.

Este problema pode ser obviado pela vonta-
de expressa do doente enquanto capaz de de-
cidir, através de um testamento vital, tema que 
poderá vir a ser um tema fraturante da atual 
legislatura.
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Precaução. Este princípio, muito recente, ba-
seia-se na garantia que deve ser dada aos do-
entes, dos riscos potenciais e ainda não passí-
veis de identificação de determinados fármacos 
ou tratamentos.

Na realidade, assistimos frequentemente ao 
uso de alguns arrojos terapêuticos dos quais 
desconhecemos as eventuais consequências.

Lembro-me, por exemplo, dos excessos que 
se cometeram quando se descobriu a via extra-
dural como um local privilegiado para a admi-
nistração de medicamentos no tratamento da 
dor e a sua utilização sem regras nem cuidados, 
o que me levou, num artigo já antigo, a chamar-
lhe uma via prostituída.

A introdução de novos fármacos deve levar 
em linha de conta este princípio, já que muitos 
dos efeitos à distância não podem ser previsí-
veis e podem ser potencialmente nocivos.

E não basta os laboratórios encharcarem de 
informações as bulas que acompanham os me-
dicamentos, que os tornam quase «intomáveis», 
pois o aparecimento de efeitos adversos não 
previsíveis pode acontecer o que exige precau-
ções acrescidas.

Não posso, também, deixar de tecer algumas 
considerações sobre a bioética e a investigação 
em seres humanos, já que o tratamento da dor 
implica a utilização de novos fármacos e novas 
técnicas.

Em consequência das atrocidades cometidas 
na 2.a Guerra Mundial em prisioneiros, surgem 
diretrizes no sentido de proteger as pessoas de 
atos desumanos.

É assim que em 1947 surge o Código de Nu-
remberga, depois a Declaração de Helsínquia 
em 1964, posteriormente melhorada em 1970 e 
1996.

Trata-se de uma visão kantiana do ser humano 
como ser inviolável, nunca devendo ser utilizado 
como um meio mas como um fim, em que os 
interesses do indivíduo devem prevalecer acima 
dos da sociedade.

A partir da década de 1980 do século prece-
dente, surgem as Diretrizes Internacionais para 
as Pesquisas Biomédicas em Seres Humanos, 
em conjunto com o Council for International Or-
ganization of Medical Sciences.

A Europa cria a Comissão Europeia de Bioéti-
ca e a Carta dos Direitos da Pessoa Doente e, 
já este ano, em Kos, na Grécia, a Carta Europeia 
de Ética Médica.

Entre nós, o Código Deontológico estabelece 
os princípios em que deve assentar uma boa 
prática médica, como, por exemplo, o artigo 31.o 
que diz expressamente: «O médico que aceite 
o encargo ou tenha o dever de atender um do-
ente obriga-se por esse facto à prestação dos 
melhores cuidados ao seu alcance, agindo sem-
pre com correção e delicadeza, no exclusivo 
intuito de promover a saúde, conservar a vida e 
a sua qualidade, suavizar os sofrimentos, nome-
adamente nos doentes sem esperança de cura 

ou em fase terminal, no pleno respeito pela dig-
nidade do ser humano».

Como se vê, não é por falta de legislação e 
recomendações adequadas que o doente não 
deve ser corretamente tratado.

E será que o é?
Voltemos à história da polaca.
Qual o princípio ou princípios violados?
De um modo geral é muitas vezes difícil atri-

buir apenas a violação de um princípio, já que 
eles se interligam.

Por exemplo, o princípio da beneficência im-
plica, à partida o respeito pelo da não-malefi-
cência, e há até quem defenda que estes dois 
princípios devem estar juntos.

O mesmo acontece com autonomia e justiça, 
pois o respeito pela pessoa humana implica a 
noção de que todos merecem o mesmo respeito, 
o que já é um conceito de justiça.

E, provavelmente, outros se poderiam equa-
cionar.

Analisemos, então, a história da polaca.
Princípio da beneficência: julgo que não foi vio-

lado, pois, à luz dos conhecimentos da época, 
estávamos a tratar a senhora da maneira que con-
siderávamos mais adequada e cuja atuação re-
verteria para o bem da doente – bonum facere.

Poderá considerar-se, no entanto, alguma ati-
tude de paternalismo, na medida em que a ava-
liação do que seria melhor para a doente foi a 
minha, e não aquela que a doente desejaria.

Princípio da não-maleficência: embora não 
houvesse intenção deliberada em prejudicar a 
senhora e não ter havido consequências nefas-
tas dos atos praticados, julgo que há violação 
deste princípio, pois não se verificou a melhoria 
esperada e os tratamentos eram muito nefastos 
para a doente.

Princípio da autonomia: aqui sim, há uma ma-
nifesta violação deste princípio ético, na medida 
em que a senhora não foi devidamente esclare-
cida sobre os atos praticados, seu desconforto, 
prognóstico ou alternativas ao tratamento.

Gostaria ainda de acentuar que não basta, 
nestes casos, um consentimento ou a assinatura 
do doente, é necessário um completo esclareci-
mento do que se pretende fazer e quais as suas 
limitações, danos ou consequências, pois mui-
tas vezes o doente tende a acreditar totalmente 
no médico e a confiar que este fará por ele tudo 
o que considere melhor.

Princípio da justiça: julgo que não, pois não 
se verificou qualquer discriminação, positiva ou 
negativa, em relação à doente e aos atos reali-
zados que foram efetuados de acordo com o 
estado da arte verificada naquela época.

Quanto aos princípios da vulnerabilidade e da 
precaução, julgo não poderem ser invocados, 
pois a doente estava perfeitamente capaz de 
decidir, a sua vontade foi respeitada e não esta-
va em jogo nenhum tratamento em fase de ex-
perimentação do qual se desconheciam as con-
sequências.
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Não gostaria de terminar este tema sem abor-
dar outra questão.

Quando se abordam temas éticos em Medici-
na, e particularmente em dor, é difícil não invo-
car a sua ligação com os direitos, liberdades e 
garantias.

À luz dos conhecimentos atuais e da noção 
de cidadania que, felizmente, está cada vez 
mais presente nas sociedades modernas, a dor 
deixou de ser uma inevitabilidade da esfera pes-
soal e íntima de cada um para entrar na esfera 
dos direitos e deveres.

Não é aceitável que, nos nossos dias, a dor e 
o sofrimento não esteja nas preocupações dos 
profissionais, instituições e políticas de saúde.

Pode ser considerado hoje negligência, com 
todas as suas consequências, não tratar ade-
quadamente a dor e o sofrimento quando temos 
à nossa disposição meios para o conseguir.

E esta atitude é tanto mais grave quando es-
tamos na presença de pessoas mais fragiliza-
das como a criança e o velho, os débeis eco-
nómicos, as pessoas com dificuldades de 
comunicação, a doença avançada e terminal.

É aqui que mais se faz sentir o princípio da 
vulnerabilidade a favor dos mais fracos, cabendo 
essa responsabilidade a todos nós e à sociedade.

Tratar adequadamente a dor é um direito do 
doente e um dever da sociedade.

Quando se aproximam tempos em que prova-
velmente seremos chamados a pronunciarmo-nos 
sobre questões fundamentais da nossa existência, 

como o testamento vital e até a eutanásia, é bom 
que nos interroguemos sobre questões que en-
volverão sempre princípios de ética, de direitos, 
liberdades e garantias.

É fundamental também que o doente cumpra 
o seu dever que é o de, uma vez informado e 
esclarecido, colaborar responsavelmente no seu 
tratamento e decida, conscientemente, o que 
considere ser o melhor para si.

Chegados a este ponto, pode perguntar-se: 
será que é necessário conhecer em profundida-
de princípios de Ética para se tratar convenien-
te e adequadamente um doente?

Devo confessar-vos que tenho aflorado este 
tema com colegas com provas dadas, de gran-
de profissionalismo e competência, que são 
eventualmente incapazes de descrever, em por-
menor, estes princípios.

Eu mesmo, só muito tardiamente me interessei 
pelas questões da Ética e não foi por isso que 
me penitencio se acaso infringi algumas regras.

Isto porque a Ética, como dizia inicialmente, 
está dentro de nós, é a nossa morada, o nosso 
fundo, a nossa alma, que nos molda o caráter e 
nos indica o caminho certo.

E, salvo erros de genética ou alterações com-
portamentais de borderline, todo o médico pro-
cura o que é melhor para o doente.

Como dizia Hipócrates, como está bem ex-
presso no nosso cartão da Ordem: «A saúde do 
meu doente será sempre a minha primeira pre-
ocupação».
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Resumo
As cefaleias pós-punção da dura-máter (CPPD) são uma das complicações mais frequentes das técnicas de 
anestesia/analgesia do neuroeixo. Existem diversos fatores de risco ligados ao doente e à técnica. Apesar 
da sua fisiopatologia exata ainda não estar totalmente esclarecida, o evento desencadeante primário é 
sempre a criação de uma solução de continuidade que permite a saída de líquido cefalorraquidiano (LCR) 
do espaço subaracnoideu com uma diminuição subsequente do seu volume e pressão. O quadro clínico 
segue geralmente um padrão típico e a sua gravidade é variável. A terapêutica visa o alívio dos sintomas e 
a atuação sobre os mecanismos fisiopatológicos na origem das cefaleias. No leque de opções terapêuticas 
existem medidas não-invasivas e medidas invasivas, das quais se destaca o patch sanguíneo. No Departamento 
de Anestesiologia do Hospital São Bernardo, o primeiro patch sanguíneo para alívio das CPPD registou-se 
em 1998. Em 2003 implementa-se o registo de todas as CPPD. No período de 2003 a 2010 registaram-se 
52 casos. Foram todos sujeitos a tratamento conservador que foi eficaz em 31 casos. Os 21 casos refratários 
à terapêutica inicial foram submetidos a patch sanguíneo, com uma eficácia de 100% e sem registo de 
complicações.

Palavras-chave: Cefaleias. Punção da dura-máter. Líquido cefalorraquidiano. Medidas não-invasivas. Medidas 
invasivas. Patch sanguíneo.

Abstract
Postdural puncture headache (PDPH) continues to be one of the most common complications of neuroaxial 
anesthesia/analgesia. There are several risk factors related to the patient and to the technique. Even 
though the exact pathophysiology is still under investigation, the primary triggering event is the dural 
perforation that allows leakage of cerebrospinal fluid from the subarachnoid space with a subsequent 
reduction of its volume and pressure. The clinical presentation follows a typical pattern and its severity is 
variable. The aim of therapeutic measures is not only to relieve the symptoms but also to try to act upon the 
pathophysiological mechanisms that originate the headache. Treatment options include conservative and 
invasive measures, among which we highlight the blood patch. In the Department of Anesthesiology of São 
Bernardo Hospital, the first epidural blood patch was reported in 1998. In 2003, began recording all cases of 
PDPH. From 2003-2010 we registered 52 cases of PDPH. They were all managed with conservative measures 
that were effective in 31 cases. In the other 21 patients the first measures failed to resolve the headache and 
they were treated with epidural blood patch which had a success rate of 100%. There were no registered 
complications. (Dor. 2012;20(3):9-14)
Corresponding author: Tiago Taleço, micas21@hotmail.com

Key words: Headache. Dural puncture. Cerebrospinal fluid. Conservative measures. Invasive measures. Blood 
patch.
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Introdução
Os primeiros casos de CPPD foram descritos 

no final do século XIX pelo cirurgião alemão 
August Bier1. Apesar de a sua incidência ter 
diminuído significativamente, continua a ser 
uma das complicações mais frequentes das 
técnicas de anestesia/analgesia do neuroeixo. 
Atualmente, a incidência média é de cerca de 
8%, mas pode variar de 5 a 81%, dependendo 
de vários fatores2. Existem fatores de risco li-
gados ao doente – nomeadamente idade jo-
vem, sexo feminino, gravidez e uma história 
pessoal de enxaqueca ou CPPD anterior3 – e 
fatores ligados à técnica, dos quais se desta-
cam: o calibre e design da agulha utilizada, o 
local de punção da dura-máter, a pesquisa do 
espaço epidural com ar e a experiência e fadiga 
do médico3-5.

Fisiopatologia e quadro clínico
Anatomicamente, a dura-máter estende-se do 

forâmen magnum até S2 onde se funde com o 
filum terminale. É constituído sobretudo por um 
tecido conjuntivo denso de fibras elásticas e de 
colagénio que se dispõem aleatoriamente. A sua 
espessura é variável ao longo do seu trajeto7. O 
LCR encontra-se sobretudo no espaço subarac-
noideu cerebral e medular. A sua função princi-
pal é de proteção contra o trauma. É maiorita-
riamente produzido a nível dos plexos coroideus 
e absorvido nas granulações aracnoideias de 
modo a que num determinado momento só exis-
tam cerca de 150 ml de LCR. A pressão do lí-
quor é mantida num valor médio de 10 mmHg 
mas varia com a posição, sendo que na posição 
horizontal apresenta um valor que varia entre 
5-15 cm H2O e com o levante aumenta para 
cerca de 40 mmHg6,7.

A fisiopatologia exata das CPPD ainda não 
está totalmente demonstrada, mas pensa-se 
que esteja relacionada com vários fatores. O 
evento desencadeante primário é sempre a 
perfuração da dura-máter que cria uma solu-
ção de continuidade, permitindo a saída do 
LCR do espaço subaracnoideu com uma dimi-
nuição subsequente do seu volume e pressão. 
A diminuição do volume conduz a hipotensão 
cerebral com venodilatação compensatória 
(teoria de Monro-Kellie) que está na origem das 
cefaleias7. A diminuição da pressão do líquor 
leva à tração sobre algumas estruturas de su-
porte cerebral, nervos cranianos e cervicais 
quando o doente inicia o levante, o que está na 
origem de alguns dos sintomas que acompa-
nham este tipo de cefaleias7.

O quadro clínico segue, na maioria das ve-
zes, um padrão típico. Os sintomas têm início 
nos primeiros três dias após punção da dura-
-máter em 90% dos doentes, sendo que em 
65% dos casos o quadro instala-se nas pri-
meiras 24 h. Embora com menor frequência, 
pode também apresentar uma evolução atípica 

com instalação mais tardia dos sintomas (en-
tre o 5.o e o 14.o dia pós-punção). A Interna-
tional Headache Society definiu CPPD como 
uma cefaleia de distribuição tipicamente fron-
to-occipital, irradiando por vezes para o pes-
coço e ombros, de intensidade moderada a 
severa e que apresenta um padrão clássico 
de agravamento com o levante e alívio com o 
decúbito8. Destacam-se também alguns sin-
tomas acompanhantes que podem ou não estar 
presentes como náuseas e vómitos, rigidez da 
nuca, fotofobia, diplopia e alterações auditi-
vas7,9. No que diz respeito à duração do quadro, 
existem alguns relatos de persistência dos sin-
tomas por períodos até um ano mas, na grande 
maioria dos casos, é um quadro autolimitado 
no tempo cuja resolução sem tratamento es-
tima-se ser de seis semanas em 85% dos 
casos7.

Apesar deste caráter autolimitado, torna-se 
necessário iniciar o tratamento com a instala-
ção da sintomatologia, particularmente nas 
cefaleias moderadas a severas, pois este qua-
dro clínico está muitas vezes associado a au-
mento do stress no período pós-operatório ou 
pós-parto, podendo originar uma incapacida-
de total, o aumento do número de complica-
ções e um prolongamento do internamento 
hospitalar.

Terapêutica
Na abordagem inicial, é importante a exclusão 

de outras causas para cefaleias, em particu-
lar algumas alterações intracranianas graves 
nomeadamente: a hemorragia intracraniana, 
qualquer lesão intracraniana ocupando espa-
ço, a trombose venosa cerebral e a meningi-
te7,10,11.

É também importante realçar que, no caso 
particular das puérperas, estima-se que em 
39% dos casos apresentem cefaleias durante 
a primeira semana após o parto, independen-
temente de qualquer história de punção da 
dura-máter12.

No que diz respeito à terapêutica, esta visa o 
alívio dos sintomas e a atuação sobre os meca-
nismos fisiopatológicos na origem da cefaleia. 
Distinguem-se dois tipos de intervenções: medi-
das não-invasivas e invasivas.

Medidas não-invasivas
As medidas não-invasivas podem ser dividi-

das em não-farmacológicas e farmacológicas. 
As primeiras consistem no apoio psicológico, 
repouso e hidratação. As cefaleias no período 
pós-operatório ou pós-parto são uma fonte de 
stress adicional se a situação não for devida-
mente esclarecida. Nesse sentido, é importante 
esclarecer os doentes sobre a provável origem 
da sua sintomatologia, explicar o seu caráter 
autolimitado no tempo e os tipos de tratamento 
disponíveis. Outra medida não-farmacológica é 
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o repouso. Este deve ser iniciado apenas com o 
inicio da sintomatologia e não de forma preven-
tiva, pois inúmeros estudos vieram comprovar 
que essa medida não é preventiva e apenas 
atrasa o diagnóstico13-15. A hidratação é também 
importante, de modo a garantir a normovolemia 
e a produção adequada de líquor. Não está de-
monstrado qualquer benefício na hidratação ex-
cessiva dos doentes15.

Outra componente das medidas não-invasivas 
é o tratamento farmacológico. Destaca-se, em 
primeiro lugar, a terapêutica anti-inflamatória e 
analgésica, não estando comprovada a vanta-
gem de um grupo farmacológico específico nes-
tes casos16. A sua função principal é o alívio dos 
sintomas enquanto decorre a cicatrização da 
solução de continuidade criada na dura-máter7. 
Em segundo lugar, surge a utilização da cafeína 
com o objetivo de agir sobre os mecanismos 
fisiopatológicos da cefaleia. Esta atua como es-
timulante do sistema nervoso central e é vaso-
constritor cerebral7. Surgiu pela primeira vez 
como possível alternativa para o tratamento das 
CPPD nos anos 40 e desde então têm sido pu-
blicados inúmeros estudos que pretendem ava-
liar a eficácia desta terapêutica. Existem prepa-
rações orais e endovenosas sob a forma de 
benzoato de cafeína. Em estudos efetuados, a 
cafeína oral em doses de 300 a 500 mg uma a 
duas vezes por dia, revelou uma eficácia de 
75 a 80% no alívio inicial dos sintomas nas pri-
meiras 24 horas após o tratamento16,17. No en-
tanto, este efeito foi transitório tendo recorrido 
em quase todos os casos após 48 horas17. A 
cafeína é um possível adjuvante, que pode 
ser instituído em conjunto com a restante te-
rapêutica não-invasiva, mas que por si só não 
terá eficácia no alívio dos sintomas a longo 
prazo7,16,17. Existem outras alternativas terapêu-
ticas que continuam em estudo. À semelhança 
da cafeína, o sumatriptano (agonista dos rece-
tores da serotonina tipo 1-d) é também um va-
soconstritor cerebral e, apesar de haver alguns 
relatos de casos em que foi uma alternativa te-
rapêutica de sucesso, estudos mais recentes 
não o confirmaram como alternativa18,19. A utili-
zação da hidrocortisona, dadas as suas proprie-
dades anti-inflamatórias e ação sobre a bomba 
de sódio-potássio (que intervém na produção de 
líquor) é uma alternativa que também se tem 
mostrado eficaz, sobretudo no tratamento das 
CPPD que não respondem a outras medidas 
conservadoras20. São necessários mais estudos 
controlados para estabelecer o seu papel exato 
na prevenção e tratamento das CPPD20. Por fim, 
outra alternativa terapêutica também em estudo 
é a utilização da gabapentina, que tem demons-
trado eficácia em alguns trabalhos21.

Medidas invasivas
A maioria dos quadros de CPPD são situações 

transitórias e autolimitadas, que respondem à 

terapêutica conservadora22. No entanto, em al-
gumas situações mais graves, refratárias às me-
didas conservadoras, são necessárias medidas 
invasivas. É neste contexto que surge o patch 
sanguíneo.

Em paralelo com o patch sanguíneo, surgem 
também outras medidas invasivas cujo objetivo 
principal é evitar as complicações atribuídas a 
esta técnica.

A primeira destas medidas é o patch salino, 
que consiste na introdução de soro fisiológico 
estéril no espaço epidural. Em teoria, se a 
resolução do quadro após o patch sanguíneo 
se deve ao efeito de massa e tampão criado 
no local de saída de líquor, o mesmo poderia 
ser esperado de um patch salino. Apesar do 
relato de alguns casos de sucesso, não se 
consegue demonstrar que este tipo de terapêu-
tica permita um alívio adequado e sobretudo 
duradouro das CPPD39,40.

Em 1960, o cirurgião americano Gormley 
relatou pela primeira vez o alívio de CPPD 
com a injeção de 2-3 ml de sangue autólogo 
no espaço epidural23. Pouco tempo depois, Di 
Giovanni e Dunbar descreveram o alívio ime-
diato e permanente das CPPD em 41 de um 
total de 45 doentes, com a administração de 
10 ml de sangue autólogo24. Desde então sur-
giram inúmeros estudos que procuram evi-
denciar a melhor forma a otimizar esta tera-
pêutica. Diversos investigadores têm vindo a 
demonstrar que volumes maiores de sangue 
associam-se a taxas de sucesso mais eleva-
das no alívio das cefaleias. Nos seus estudos, 
Crawford obteve uma taxa de sucesso de 
98% com a injeção de 20 ml de sangue au-
tólogo no espaço epidural25. O volume exato 
que deve ser injetado ainda não está deter-
minado, mas a maioria dos estudos recomen-
dam que sejam administrados 10 a 20 ml e 
que se deve parar quando o doente sentir 
qualquer tipo de desconforto26. Está igual-
mente recomendado o repouso durante uma 
a duas horas após o procedimento27. Em es-
tudos guiados por ressonância magnética 
(RM), ficou demonstrado que o patch sanguí-
neo atua como um tampão à saída de mais 
líquor pela solução de continuidade criada 
com um aumento quase imediato da sua 
pressão assim como um alívio dos sintomas. 
Nesses mesmos estudos demonstrou-se tam-
bém uma distribuição do sangue ao longo 
dos espaços intervertebrais com valor médio de 
4,628,29. No que diz respeito ao timing em que o 
patch deve ser feito, apesar do debate constan-
te, são cada vez mais as publicações que de-
monstram uma eficácia muito superior quando 
é feito 24 horas após o inicio da sintomatolo-
gia, com uma a taxa de sucesso a rondar os 
70 a 98%30-32. Relativamente à execução pro-
filática do patch sanguíneo, a literatura é unâ-
nime e não a recomenda33. São contraindica-
ções para a sua realização a febre, alterações 
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na coagulação, recusa do doente e sinais de 
infeção no local de punção7. Nas complica-
ções mais frequentes incluem-se a febre, ge-
ralmente autolimitada, e a dor lombar ou nos 
membros inferiores que surge em cerca de 
35% dos casos34. As complicações graves 
são raras mas existem casos descritos de 
exacerbação das cefaleias, de desenvolvi-
mento de dor radicular, e de convulsões35-37. 
Tem sido também tema de debate a seguran-
ça da realização de uma técnica de aneste-
sia/analgesia do neuroeixo em doente subme-
tido no passado a um patch sanguíneo. Sobre 
este assunto existem alguns dados contradi-
tórios mas, em 1999, foi publicado um estudo 
retrospetivo alargado que avaliou o sucesso 
da anestesia/analgesia epidural em todos os do-
entes da Clínica Mayo que, nos 12 anos anterio-
res, tinham sido submetidos a patch sanguíneo. 
Concluíram que não havia diferença significativa 
na taxa de sucesso da técnica entre os doentes 
que tinham ou não feito um patch sanguíneo, 
pelo que a sua realização prévia não foi consi-
derada como um fator de exclusão na altura de 
decidir sobre a utilização deste tipo de aneste-
sia/analgesia38.

A utilização de cola de fibrina para selar a 
fonte de perda de líquor é outra das medidas 

invasivas que surge como uma alternativa ao 
patch sanguíneo. Foi feita investigação tanto in 
vitro como in vivo no sentido de tentar demons-
trar a sua aplicabilidade e a eficácia41,42. No 
entanto, são necessários mais estudos para que 
esta possa ser considerada uma alternativa viá-
vel em relação ao patch sanguíneo.

Finalmente, também foi postulada em vários 
estudos recentes a hipótese de que, após 
punção acidental da dura-máter durante a 
técnica epidural, a colocação intratecal des-
se cateter poderia permitir não só a realiza-
ção da técnica anestésica/analgésica como 
também prevenir a ocorrência de cefaleias, 
sobretudo quando permanecia por, pelo me-
nos, 24 a 36 horas43. É uma alternativa pro-
missora mas que, uma vez mais, precisa de 
ser validada por estudos randomizados mais 
abrangentes.

Experiência do Departamento  
de Anestesiologia do Hospital  
São Bernardo

No nosso Departamento, em 1998 registou-se 
o primeiro patch sanguíneo efetuado para alívio 
de CPPD. De 1998 a 2003 realizaram-se 23 pa-
tches sanguíneos. Em 2003 implementou-se o 

Quadro 1. As CPPD no Centro Hospitalar de Setúbal de 2003 a 2010

Cirurgia não-obstétrica Em obstetrícia

Caracterização da população

– Sexo

  •  Feminino 11 78

  •  Masculino 1 N/A

– Estado físico ASA

  •  ASA I 6 66

  •  ASA II 6 12

– Idade

  •  < 18 anos 0 2

  •  18-30 anos 2 52

  •  31-45 anos 5 24

  •  46-60 anos 3 0

  •  > 61 anos 2 0

Técnica anestésica/analgésica do neuroeixo utilizada

– Anestesia/analgesia epidural 4 36

– Bloqueio subaracnoideu 8 36

– Bloqueio sequencial 0 6
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registo de todos os casos de CPPD em obste-
trícia e após cirurgia não-obstétrica, assim como 
o resultado da sua terapêutica conservadora ou 
invasiva.

De 2003 a 2010 documentaram-se um total de 
90 casos de CPPD (Quadro 1). A maioria foi em 
indivíduos do sexo feminino e jovens (cerca de 95% 
tinham menos de 45 anos). Quase 90% das CPPD 
registaram-se na população obstétrica (78 casos). 
Todos os casos foram submetidos a tratamento 
conservador durante as primeiras 24 h após o 
início da sintomatologia, com hidratação, inges-
tão de bebidas cafeinadas (no nosso hospital 
não existem preparações de cafeína oral ou en-
dovenosa), repouso e terapêutica analgésica. Es-
tas medidas foram eficazes e com alívio total dos 
sintomas em cerca de 70% dos casos (n = 62), 
não havendo grande disparidades entre os dois 
grupos populacionais. A terapêutica inicial foi 
insuficiente ou sem efeito em 28 casos (24 puér-
peras e quatro pós-operatórios). Estes foram 
todos propostos para patch sanguíneo. Antes da 
técnica, foi validado com os doentes um consen-
timento informado onde se esclareceu o tipo de 
terapêutica que iriam ser submetidos, os resul-
tados que se esperavam e as possíveis compli-
cações. Excluíram-se as contraindicações para 
a realização da técnica, nomeadamente a pre-
sença de sinais clínicos e laboratoriais de infe-
ção sistémica. O procedimento foi realizado por 
dois anestesiologistas, sob monitorização e com 
técnica asséptica. Após a técnica os doentes 
permaneceram em repouso e sob vigilância du-
rante duas horas e foram reavaliados nas primei-
ras 24 horas após o procedimento. O patch san-
guíneo foi eficaz em todos os doentes e não se 
registaram complicações.

Conclusão
As CPPD são ainda uma causa importante 

de morbilidade associada às técnicas de 
anestesia/analgesia do neuroeixo. Apesar do 
seu caráter habitualmente autolimitado, é fun-
damental a instituição precoce da terapêutica 
conservadora adequada. Nos casos mais 
graves são necessárias medidas terapêuticas 
invasivas, das quais se destaca o patch san-
guíneo. A maioria das publicações recomen-
dam a instituição desta medida 24 horas após 
o início da sintomatologia, refratária às medi-
das terapêuticas iniciais, com a utilização de 
cerca de 20 ml de sangue autólogo e o repou-
so durante uma a duas horas após a realiza-
ção da técnica26,27,30-32. Existem alternativas 
promissoras ainda em estudo que visam so-
bretudo um início ainda mais precoce do tra-
tamento e garantindo uma eficácia aparente-
mente comparável.
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Resumo
Os doentes internados nas Unidades de Cuidados Intensivos apresentam com muita frequência dor e 
sofrimento. O autor considera ser muito importante e necessária a avaliação sistemática da dor, o controlo 
da sintomatologia álgica, minorar o sofrimento nos doentes críticos. O alívio da dor, do sofrimento e da 
angústia constitui um dever ético e deontológico, em particular na Medicina Intensiva.

Palavras-chave: Dor. Sofrimento. Cuidados Intensivos.

Abstract
Critically ill patients in the intensive care unit are very often in pain and suffer disproportionately. The author 
considers early recognition and control of pain together with ongoing assessment to be very important and 
necessary in pain management. The relief of pain, suffering and distress is a core principle of medical ethics, 
especially in intensive care. (Dor. 2012;20(3):15-6)
Corresponding author: Edward Maul, emaul3@gmail.com

Key words: Pain. Suffering. Intensive care.
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A International Association for the Study of 
Pain (IASP) define dor como sendo «uma expe-
riência sensorial e emocional desagradável asso-
ciada a dano tecidular real ou potencial ou que é 
descrita nos termos desse dano»¹. No entanto, 
uma definição mais percetível é a de que a dor é 
«tudo o que a pessoa que a experimenta diz que 
é, e que existe quando ele/ela diz que existe»2.

O alívio da dor e do sofrimento é o princípio 
fundamental que guia todos os profissionais de 
saúde que cuidam de doentes, qualquer que seja 
o contexto clínico. No entanto, os doentes críticos 
parecem sofrer de forma desproporcionada, quer 
devido à doença ou lesão aguda que ameaça a 
vida, quer porque foram submetidos a cirurgia 
major extensa e mutilante.

Estes doentes estão muitas vezes imobilizados, 
apresentando feridas e grandes incisões cirúrgi-
cas, para além de serem portadores de disposi-
tivos médicos invasivos como tubos e cateteres 
penetrantes, e não-invasivos. Mais, sentem um 
imenso desconforto devido às rotinas dos cuida-
dos com procedimentos tais como a aspiração 
de secreções, os posicionamentos, a mudança 

de pensos e a colocação e remoção de cateteres, 
que podem mesmo ser causa de dor, situação 
esta que é muitas vezes pouco reconhecida3. 
Muitas destas intervenções aparentemente inó-
cuas e que são repetidas várias vezes por dia, 
fazem parte da rotina diária duma Unidade de 
Cuidados Intensivos (UCI). Também a presença 
contínua de sondas orais ou nasais, a ventila-
ção mecânica permanente, a privação do sono 
e o delírio ou outras formas de sensório altera-
do, podem contribuir para o desconforto físico e 
emocional do doente, aumentando assim a per-
ceção da dor4. Alguns doentes estão particular-
mente em risco de não terem a sua dor controla-
da, em especial os que não conseguem verbalizar 
devido à entubação endotraqueal, os que estão 
quimicamente paralisados e os que estão seda-
dos ou em coma. Acresce que muitos doentes 
erradamente acreditam que a dor é expectável 
e deve ser tolerada, ou então têm medo que o 
uso de analgésicos opióides possa levar à ha-
bituação. Por outro lado, também os profissionais 
podem não se aperceber do desconforto do do-
ente ou dos efeitos fisiológicos deletérios da dor 
não controlada5. Assim, não admira que a maior 
parte dos doentes críticos afirmem que alguma 
vez experimentaram dor no decurso do seu inter-
namento em UCI.

A dor, além de provocar sofrimento e angústia, 
tem consequências fisiológicas como a resposta ao 
stress e a hiperatividade simpática levando, tam-
bém, muitas vezes, à limitação dos movimentos que 
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se traduz em imobilização de membros, tosse pou-
co eficaz e respiração superficial. Estas situações 
podem ter consequências nefastas como a isque-
mia miocárdica, a atelectasia pulmonar e pneumo-
nia, para além de outros efeitos como o controlo 
glicémico alterado, estado hipercatabólico com 
aumento do consumo de oxigénio, hipercoagu-
labilidade e disfunção do sistema imunitário6-8.

Controlar a dor em qualquer contexto clínico 
é um desafio e beneficia de uma abordagem 
holística que combine intervenções farmacológi-
cas com estratégias comportamentais, sociais e 
comunicacionais assim como de equipas inter-
disciplinares9. Contudo, para controlar a dor, é 
preciso primeiro avaliá-la. Esta avaliação é rela-
tivamente simples para doentes que estão sufi-
cientemente despertos para fazer a autorrepor-
tagem através da fala, do acenar com a cabeça 
ou do apontar, em resposta às questões sobre a 
severidade da dor – o autorreportar do doente é 
considerado o método mais fidedigno de avalia-
ção da dor10. A avaliação da dor é menos fiável 
e menos válida quando se infere através da ob-
servação do comportamento mas poderá ser o 
melhor método disponível nos doentes incapa-
zes de comunicar. Este é o caso da maior parte 
dos doentes críticos que, como se sabe, não 
podem comunicar devido a alterações da cons-
ciência, ao delírio e/ou a entubação endotraque-
al. Assim, no doente crítico não comunicativo e 
em ventilação mecânica são utilizados instru-
mentos de avaliação como o Behavioural Pain 
Scale (BPS) e o Critical Care Pain Observation 
Tool (CCPOT), que ainda não se encontram va-
lidados em Portugal. Os componentes destes ins-
trumentos de avaliação são baseados no reconhe-
cimento de comportamentos comuns, observados 
durante procedimentos dolorosos e validados em 
confrontação com o autorreportar.

O controlo adequado da dor é um direito hu-
mano fundamental11. O seu controlo farmacológi-
co na UCI encontra-se comprometido por várias 
razões, a começar pela escassez de evidência 
de grau elevado que permita orientar as deci-
sões terapêuticas que têm sido extrapolados de 
estudos noutros cenários para a UCI. Sabendo 
que a disfunção multiorgânica assim como as 
disrupções na distribuição das drogas e a sua 
ligação às proteínas são comuns no doente crí-
tico, esta extrapolação de dados de outras po-
pulações de doentes para a UCI é, no mínimo, 
duvidosa12. Acresce que, nos doentes críticos, 
para além da disfunção multiorgânica, existem 
alterações agudas nos vários equilíbrios que 
afetam a farmacocinética e a farmacodinâmica. 
É também difícil distinguir efeitos medicamentosos 
adversos de outros problemas médicos, e a varia-
bilidade de resposta em cada doente ou entre 

doentes é provavelmente amplificada no doente 
crítico quando comparado com o não-crítico13. 
Ao tentarmos controlar a dor no doente crítico 
devemos ter sempre presente os seguintes prin-
cípios básicos:

– Todos os profissionais de saúde deverão 
ser considerados advogados do doente no 
que diz respeito ao controlo efetivo da dor.

– A maior parte (ou mesmo todos) dos doen-
tes críticos experimentará dor durante o seu 
internamento em UCI, por isso, é essencial 
uma avaliação contínua utilizando uma abor-
dagem sistematizada.

– O clínico deverá presumir que a dor está 
presente quando a informação do doente 
durante a avaliação não é possível, quando 
as medições objetivas da dor são conflitu-
osas ou quando é difícil distinguir a dor de 
outros problemas.

– É mais fácil prevenir a escalação da dor 
através do reconhecimento e controlo preco-
ces do que tratar a dor após esta estar des-
controlada.

– Se houver qualquer suspeita de dor, os 
analgésicos deverão ser iniciados antes ou 
concomitantemente com sedativos possuin-
do pouco ou nenhum efeito analgésico13.

Por tudo o que foi dito, fácil se torna concluir 
pela complexidade que é o controlo da dor na UCI, 
e que vai desde o seu reconhecimento passan-
do pela sua avaliação e, finalmente, o seu con-
trolo efetivo.
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Resumo
A eritromelalgia primária é uma doença rara causada por mutações genéticas de um canal de sódio específico 
(Nav1.7). É caracterizada por episódios de dor neuropática intensa, simétrica e bilateral, provocados por 
pequenos estímulos nóxicos e afetando preferencialmente os membros inferiores.
O diagnóstico assenta na história clínica, exame físico e na realização de exames complementares de 
diagnóstico para exclusão de causas secundárias.
Este artigo descreve um caso de eritromelalgia primária e a sua evolução positiva em resposta à simples 
evicção de estímulos nóxicos. É realizada uma breve revisão teórica.

Palavras-chave: Eritromelalgia primária. Dor neuropática. Canais de sódio. Gânglio da raiz dorsal.

Abstract
Primary erythromelalgia is a rare condition caused by mutations of one particular sodium channel (Nav1.7). 
This disease is characterized by intense symmetrical and bilateral neuropathic pain, in response to small 
noxious stimuli, affecting primarily the lower extremities.
The diagnosis is based on a thorough history and physical exam along with diagnostic testing to exclude 
secondary causes. Genetic testing is needed to confirm the diagnosis.
We report a case of primary erythromelalgia and its positive response to activity modification in daily living.  
(Dor. 2012;20(3):17-20)
Corresponding author: José N. Figueiredo, jns.figueiredo@gmail.com

Key words: Primary erythromelalgia. Neuropathic pain. Sodium channels. Dorsal root ganglion.
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Consulta da Dor por apresentar episódios de dor 
«da cintura para baixo», desde a infância. A 
paciente descrevia a dor como sensação de 
queimadura e por vezes choque elétrico, sur-
gindo somente após aplicação de estímulos 
nóxicos abaixo da linha da cintura, sensações 
que irradiavam para todo o membro inferior ho-
molateral. Entre outros estímulos enumeram-se 
os seguintes: arranhões, picadas, palmadas, 
evacuação de fezes duras, injeções na náde-
ga, exame ginecológico com espéculo, coito. 
As alterações da temperatura cutânea por 
exposição solar ou aplicação de água quente 
ou fria nos membros inferiores também desen-
cadeavam dor. Como sinais associados obser-
vava-se sempre rubor e calor de toda a zona 
dolorosa.

Os episódios de dor eram de intensidade 
severa (visual analog scale [VAS = 9]), poden-
do durar entre uma a 24 horas. Fora destes 
períodos, a paciente não tinha dor.

O exame físico revelou força e mobilidade nor-
mais. O teste das sensibilidades mostrou hipe-
restesia e disestesia evocadas pela fricção e 

Introdução
A eritromelalgia primária é a primeira síndrome 

dolorosa a ser compreendida a nível molecular 
e o seu estudo está a conduzir a evoluções na 
farmacoterapia da dor em humanos.

Esta doença tem por base uma canalopa-
tia dos canais de sódio Nav1.7, que se trans-
mite geneticamente de forma autossómica do-
minante.

Caso clínico
Uma mulher de 46 anos, sem antecedentes de 

relevo, foi enviada pelo Médico de Família à 
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picadas leves abaixo do território de L5 bilate-
ralmente. A pedido da doente, não foram testadas 
as respostas à picada, pinça, frio e calor. A 
sensibilidade propriocetiva era normal.

A paciente não realizava qualquer medicação 
analgésica nem medicação adjuvante.

Como antecedentes familiares é de referir que 
tanto o pai como dois primos paternos apresen-
tavam a mesma sintomatologia; o pai dizia ser 
portador de eritromelalgia.

Perante este quadro clínico, a doente foi ob-
servada em Consulta de Grupo (especialistas da 
Medicina da Dor, Neurologia, Ortopedia, Reuma-
tologia, Hematologia, Medicina Interna e Psico-
logia). Após nova história clínica e exame físico, 
decidiu pedir-se consulta de Genética com es-
tudo cromossómico, ressonância magnética 
(RM), eletroencefalograma (EEG) e estudo ana-
lítico extenso.

Nos EEG, RM e estudo analítico não se obser-
varam alterações de relevo, permitindo infirmar 
doenças mieloproliferativas, autoimunes e neu-
rológicas. 

Como plano terapêutico foi proposto a evic-
ção de estímulos nóxicos. Como complementos 
desta medida foram introduzidos lactulose e al-
terações na dieta para obter fezes moles e cre-
me de lidocaína com prilocaína para aplicar na 
vulva e vagina 15 minutos antes do coito. Adi-
cionalmente, a paciente ficou medicada com 
tramadol 50 mg orodispersível, com indicação 
para tomar nas crises dolorosas até que o 
score de dor fosse ≤ 4 (VAS). A doente ficou 
também com a indicação de que todos os 
procedimentos diagnósticos ou terapêuticos 
realizados abaixo da linha da cintura fossem 
realizados sob anestesia geral, algo que veio a 
acontecer poucos meses depois, para realiza-
ção de exame ginecológico com citologia do 
colo do útero.

Da consulta de Genética do Instituto Ricardo 
Jorge do Porto recebemos a informação de se 
tratar de eritromelalgia primária, uma doença 
hereditária autossómica dominante. O diagnós-
tico definitivo foi realizado por estudo molecular 
no único centro europeu com capacidade para 
tal, a Universidade de Friedrich-Alexander em 
Erlangen-Nürnberg, Alemanha.

Os resultados de um ano com o plano tera-
pêutico proposto foram positivos. A doente não 
teve um único episódio de dor, pelo que não 
necessitou de recorrer à medicação de resgate 
prescrita, nem foi necessário recorrer a outras 
estratégias terapêuticas contínuas. Referiu ainda 
excelentes resultados com a lactulose e o creme 
de lidocaína com prilocaína. Globalmente, foi 
atingido um bom grau de satisfação, pelo que 
foi mantido o plano terapêutico.

Discussão
A eritromelalgia foi inicialmente descrita por Mi-

tchell SW em 18781. Clinicamente é reconhecida 

por episódios de dor intensa, simétrica e bila-
teral tipo queimadura, afetando preferencial-
mente os membros inferiores, mas podendo 
também manifestar-se nas mãos2-4. Os episó-
dios de dor são limitados, podendo durar des-
de alguns minutos a vários dias, sendo acom-
panhados por rubor e calor nos membros 
afetados. Alguns doentes referem alívio da dor 
mergulhando os membros em água gelada. A 
intensidade da dor é moderada a severa, sen-
do por vezes incapacitante ao ponto de não 
permitir a marcha. Os estímulos desencadean-
tes mais comummente descritos são o exercí-
cio físico moderado e a elevação da tempera-
tura cutânea (exposição solar ou aplicação de 
água quente)1,2.

Em termos de incidência, Brown reportou 
nos anos 30 que um em cada 40.000 pacientes 
da Clínica Mayo nos Estados Unidos da Amé-
rica (EUA) tinha eritromelalgia3. Um número 
semelhante de doentes foi reportado numa ca-
suística norueguesa em 19973. Em doentes 
com patologia mieloproliferativa, a prevalência 
é de 3 a 65%3. Na China, uma epidemia de 
poxvírus levou ao aparecimento de eritrome-
lalgia em milhares de pessoas no final dos 
anos 805. No caso da eritromelalgia primária, 
trata-se de uma entidade rara, estando des-
critos poucos casos a nível mundial3, mas 
provavelmente bastantes estarão por diag-
nosticar.

A eritromelalgia secundária é a forma mais 
frequente, surgindo principalmente entre a 
quinta e a sexta décadas de vida, existindo 
uma relação bem documentada com as doen-
ças mieloproliferativas3. A policitemia vera e a 
trombocitose essencial estão mais frequente-
mente associadas, mas a eritromelalgia tam-
bém surge associada a leucemia mieloide, 
anemia perniciosa e púrpura trombótica trom-
bocitopénica2. A eritromelalgia pode manifes-
tar-se antes de surgir a doença hematológica 
subjacente em 85% dos casos3. Algumas do-
enças autoimunes também podem estar as-
sociadas a esta entidade, nomeadamente a 
artrite reumatoide, o lúpus eritematoso sisté-
mico, a síndrome de Sjogren e alguns tipos 
de vasculites2. Também pode ser observada 
em doentes com neuropatias, esclerose múlti-
pla e patologia da espinal medula2. Como cau-
sa menos comum, mas com interesse no diag-
nóstico diferencial, refere-se a patologia 
oncológica, nomeadamente os carcinomas do 
cólon, da tiroide e os astrocitomas2. Também 
estão relatados casos de eritromelalgia asso-
ciados a fármacos: pergolide, bromocriptina, 
bloqueadores dos canais de cálcio (nifedipi-
na, felodipina e nicardipina) e isopropanol 
tópico3. A eritromelalgia epidémica chinesa 
nos anos 80 deveu-se à infeção por um po-
xvírus, pensando-se que se trata de um novo 
membro do género Orthopoxvirus ou de uma 
subespécie do Ectromeliavirus5.
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A eritromelalgia primária é uma doença fa-
miliar, autossómica dominante, com início na 
primeira década de vida, tendo sido reporta-
dos doentes com surgimento de sintomas no 
primeiro ano de vida1. Esta entidade é por 
vezes confundida com a síndrome dolorosa 
regional complexa, por apresentar dor neuro-
pática severa e alterações vasomotoras; no 
entanto, a eritromelalgia é sempre bilateral e 
simétrica1.

A eritromelalgia secundária encontra-se na 
maioria dos casos associada a fenómenos in-
flamatórios de vasculite e alteração da agrega-
ção plaquetária com trombose da microvascu-
larização, respondendo bem ao tratamento da 
patologia subjacente3. No caso de trombocito-
se, o ácido acetilsalicílico apresenta bons resul-
tados e no caso das doenças autoimunes, a 
terapia imunossupressora permite uma evolução 
favorável2.

A eritromelalgia primária é uma neuropatia, 
responsável por um quadro de dor neuropáti-
ca, que até há poucos anos não tinha patogé-
nese estabelecida. No entanto em 2004, Yang, 
et al. identificaram duas mutações pontuais 
independentes, no gene que codifica os canais 
de sódio Nav1.7 em duas famílias chinesas com 
eritromelalgia primária1,4. Um pouco mais tarde, 
uma simples substituição de um aminoácido dos 
canais Nav1.7 foi identificada numa família ame-
ricana1.

Aos canais Nav1.7 é atribuído um papel con-
sistente na fisiopatologia da dor neuropática, 
sendo expressos nos neurónios nociceptivos 
dos gânglios das raízes dorsais (GRD) e nas 
suas terminações nervosas1,10. Estes canais 
produzem nestes neurónios um limiar de cor-
rente próximo ao potencial de repouso, ampli-
ficando pequenas despolarizações como por 
exemplo as provenientes dos focos ectópi-
cos1. A mutação encontrada na eritromelalgia 
primária provoca um salto hiperpolarizante e 
uma desativação lenta nestes canais. Ou seja, 
os canais abrem muito facilmente e permane-
cem abertos durante mais tempo, o que faz com 
que exista uma diminuição do limiar para a ge-
ração de potenciais de ação nos neurónios sen-
soriais e logo uma excitabilidade neuronal au-
mentada1. Assim, pequenos estímulos que 
provoquem pequenas despolarizações nos neu-
rónios nociceptivos, apresentam uma resposta 
amplificada1.

Existem várias mutações diferentes dos ca-
nais Nav1.7 que entretanto foram descobertas. 
Umas ligadas à eritromelalgia e à resposta po-
sitiva ao tratamento com alguns fármacos, como 
a carbamazepina e a mexiletina1. Outras muta-
ções, também com ganho de função nestes ca-
nais, são causa de outra patologia dolorosa: 
síndrome da dor paroxística extrema1,4. Por fim, 
mutações com perda de função destes canais, 
surgem em doentes que nascem com completa 
insensibilidade para a dor. Estes doentes tendem 

a morrer durante a juventude, uma vez que a 
ausência de dor não os alerta para o perigo, 
sendo frequente surgirem com queimaduras e 
fraturas indolores1,4.

Ao longo dos anos foram propostos vários 
tratamentos, sempre com respostas variáveis 
de doente para doente. Tratando-se de uma dor 
neuropática, o que está preconizado é a utili-
zação de anticonvulsivantes como a pregabali-
na e a gabapentina e antidepressivos tricíclicos 
como a amitriptilina2,6. O tramadol e os opióides 
fortes também poderão ser úteis6. Muitos auto-
res referem a evicção dos estímulos que des-
pertam o episódio doloroso como forma de 
tratamento, apesar do impacto nas atividades 
diárias do doente2. Outros tratamentos reporta-
dos como eficazes são: creme de capsaicina, 
magnésio, inibidores seletivos da recaptação 
da serotonina, nifedipina, bloqueadores b, mi-
soprostol, mexiletina, lidocaína em perfusão, 
nitroprussiato de sódio em perfusão, perfusões 
epidurais, simpaticectomias e estimuladores me-
dulares2,11.

De qualquer modo, é imprevisível como será 
a resposta de cada paciente2 e uma abordagem 
multimodal terá maior benefício e menos efeitos 
secundários.

Em estudo encontram-se alguns fármacos 
que bloqueiam especificamente os canais de 
sódio Nav1.7, que terão excelente resultado na 
eritromelalgia e na síndrome da dor paroxística 
extrema7, mas também em todo o tipo de dor 
neuropática8,9, dado o papel importante destes 
canais na sua fisiopatologia. 

Um dos fármacos em estudo é atualmente 
comercializado nos EUA como um antianginoso 
(ranolazina) e dentro de pouco tempo estará 
disponível na Europa. Estudos recentes revela-
ram que este fármaco bloqueia eficazmente os 
canais de sódio Nav1.7 sem mutação (wildtype), 
presentes em quadros dolorosos neuropáticos e 
inflamatórios8,9, e com mutação presentes na 
eritromelalgia primária e na síndrome da dor pa-
roxística extrema7. Foi observado que a ranola-
zina bloqueia potenciais de ação de alta fre-
quência nos neurónios nociceptivos dos GRD, 
atenuando a sua hiperexcitabilidade. Assim, 
este fármaco poderá ser uma boa alternativa 
aos bloqueadores dos canais de sódio não-se-
letivos7.

Neste caso em particular, a evicção de estí-
mulos nóxicos e a complementação com lactu-
lose e creme com anestésico local permitiu uma 
boa evolução, não sendo necessária a introdução 
de terapêutica crónica com anticonvulsivantes 
ou outros fármacos, com clara vantagem em 
termos de efeitos secundários.

Conclusão
A eritromelalgia primária é uma doença rara, 

caracterizada por períodos de dor neuropática 
intensa. Trata-se de uma resposta exagerada e 
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amplificada a pequenos estímulos dolorosos, 
que é acompanhada por alterações vasomoto-
ras transitórias dos membros afetados. Esta 
patologia tem por base uma canalopatia dos 
canais de sódio Nav1.7, que se transmite ge-
neticamente de forma autossómica dominante. 
Novos avanços na pesquisa desta patologia e 
de outras canalopatias contribuíram para uma 
melhor compreensão da fisiopatologia da dor 
neuropática e para a pesquisa de novas armas 
terapêuticas.
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E-mail: cristinacatana@netcabo.pt

Introdução
«Penso que o homem não tem possibilidade 

de esclarecer e esclarecer-se melhor, se não 
dominar o que o aterroriza.»

Georges Bataille

Encarar a dor e o amor só acontecerá se es-
tivermos a encarar o próprio homem.

A dor e o erotismo movem o homem para o 
questionamento dos seus limites e do seu mundo 
interno.

O amor e a paixão mergulham nos mistérios 
(m-hister-ios) da vida humana. Doravante, os 
mistérios oferecem-se para a sua decifração. 
Decifração que, na verdade, é um ir decifrando 
pela sua natureza criadora de significados que 
não se findam em si mesmos. Significados cuja 
parte elucida e uma outra cria um novo mistério. 
O mistério fecunda e resiste ao tempo. Não es-
gota a sua existência. O mistério do amor é um 
sobrevivente ao tempo-Cronos e ele mesmo tem 
sido o motor da humanidade.

Com esta ideia que o amor revoluciona o 
pré-conceito do tempo, procurei uma amiga, 
senhora de 80 anos de idade, para lhe perguntar 
como tem visto e vivido as dores do amor. Res-
ponde-me da seguinte maneira.

Contraria a minha apressada curiosidade, e, 
com a surpresa e cumplicidade, retira da sua 
estante, calmamente, um pequeno livro – do 
género livro de bolso – o «Kama Sutra». «Toma! 
Empresto-te este livro. É capaz de te dar jeito. 
Sabes, este livro não pode ser lido como um 
manual de ginástica sexual. Só o poderás ler 
como o livro da vida.»

Pego no livro e viro-o para ler na sua contra-
capa a breve nota do editor: «O Kama Sutra de 
Vatsiyana é leitura obrigatória para todos os que 
creem que o prazer é um dos sérios propósitos 
da vida. O autor Vatsiyana viveu numa esplen-
dorosa época da Índia, do Império Gupta, em 

pleno desenvolvimento da ciência e matemática, 
entre os sécs. I e IV d.C., em Benares.»

Com este livro numa mão, procuro um outro 
do autor Octavio Paz, «A Chama Dupla – Amor 
e Erotismo», que nos diz: «O homem é um ser 
incompleto. Mal nasce e logo foge de si mesmo. 
Para onde vai? Anda em busca de si mesmo e 
persegue-se a si mesmo sem cessar. Nunca é o 
que é, mas o que quer ser, o que se busca; logo 
que se alcança, ou crê que se alcança, despren-
de-se de novo de si; desaloja-se e prossegue a 
sua perseguição.»

Trabalhando diariamente com pessoas que 
padecem de dor crónica, revela-se que as do-
res do corpo (não) desmentem a roda do tem-
po: a inquietação da vida, a inquietação da 
morte.

O corpo raramente mente e oferece-se para 
se tornar mente.

A pessoa vive, sem biombos, os limites da 
vulnerabilidade, o caminho das escolhas, dos 
acasos, sacrifícios, sonhos… a sua condição 
humana. Sente-se magoada no seu centro – na 
sua identidade. Traída pela condição corporal, 
aliena-se, eventualmente. Perde o pé e o rosto. 
Refém de algum anonimato, perde a essência 
do desejo e vive a falta e na falta.

É preciso coragem para enfrentar a dor. Mas 
também é preciso coragem para enfrentar a pai-
xão e o amor.

Dor, paixão e amor são transgressivos. Têm a 
força da revolução. Mudam visões, lógicas, rea-
lidades e até identidades. Agitam preconceitos 
políticos, raciais, morais.

Geram novos caminhos e novas inquietudes.
Não me refiro ao «amor narcísico» que de 

viço e verdade tem pouco, e de hipocrisia terá 
demais.

Falo do amor-paixão, que surpreende o ho-
mem e o surpreende por não ser esperado nem 
acautelado.

Refiro-me ao encontro. E encontro é desnuda-
mento.

Uma outra questão se impõe: não será que 
vivemos numa contemporaneidade onde se re-
ceia mais o encontro com o outro?

A dor de não se ser quem é, com o anal-
gésico das máscaras bidimensionais. Falta 
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profundidade, tridimensionalidade. Mal se en-
tra já se está a sair. E, de verdade, pouco 
acontece.

Para escaparmos de algumas dores, esbarra-
mos noutras. E em nome de quê? Em nome de 
quem?

Dos medos?
O que será o encontro senão o soltar das 

máscaras, apesar do medo ao outro?
O outro, desconhecido e reconhecido, pode 

ser abismo, mas também pode ser fonte. Pode 
ser ponte. No amor balançamos entre o unir o 
que está separado, separar o que está unido e 
para além disto, reconciliar o intolerável.

Mas interroguemo-nos:
Que dores da paixão nos atemorizam?
Qual o mistério do amor e da dor?
Que enigma remanesce no amor?
Quem és tu para quem eu me desnudo?
Porque serás tu a minha escolha?
Que enigma remanesce na dor?
Quem sou eu na minha nudez? Serei eu? Serei 

eu o estranho?
Será amável o estranho que me inquieta?
O outro é terra estrangeira mas poder-se-á 

tornar terra natal. Criar caminho do desconheci-
do ao reconhecido.

A paixão poderá ser uma das respostas que 
o homem inventou para olhar de frente a morte. 
Mas não vencendo a morte poderá integrá-la na 
vida.

O amor revela-se como intensidade, não 
para nos oferecer eternidade mas para nos 
oferecer vivacidade para a condição de cami-
nhantes.

Cena
Eros frente a frente com a Dor

Eros
Eu sou o deus do amor. Os meus pais conhe-

ceram-se no jardim dos deuses. O meu pai 
chama-se Poro (significa recurso) e a minha mãe 
chama-se Pénia (significa pobreza, falta). Não 
sou todo poderoso, mas sou uma energia viva, 
criativa… mas inquieta e instável.

Sou desejo insatisfeito, não fora filho de quem 
sou?

E Tu quem és, ou de onde vens?

Dor
Sou tua contemporânea e o teu contrário. A 

minha energia jorra da energia de Thanatos. 
Sempre estive presente na vida humana. Exis-
to porque tu existes. Repara, vê o que a hu-
manidade criou e desvendou na ciência, na 

arte, na religião para me ultrapassarem. Eu, 
Dor, por vezes predomino com poder implacá-
vel. Repara que sou fonte da melancolia e do 
seu poder.

Mas tal como tu, eu estou no lugar da paixão.

Coro
Na tragédia da paixão é amar ou morrer!

Eros
Na minha linguagem é amar e viver.

Dor
O meu nome está em muitos lugares. E em 

meu nome, edifico muros, cercos. Retraio o cor-
po e a alma. Torno a vida desalmada.

Queixo-me. Queixo-me sobre o amor, ou me-
lhor, pela falta do amor.

Há quanto tempo não me enamoro? Sou o 
lugar onde amor ou é desconfiança, ou o medo 
da sua perda.

Sou o não-lugar do erotismo.

Coro
Dor, Dor, Dor. Ela toma o tempo. Desvitaliza o 

corpo a alma e a vida.

Eros
Oiço-te e sinto indignação e rebeldia pelo teu 

mergulho narcísico. Vês com óculos das som-
bras cinzentas. Inaptas para tratar da forte mio-
pia. Vives só o teu reflexo. Para mim és tédio… 
se não te transformar. Não olhas para os recur-
sos. A tua fala é falta.

Dor
Falo pela dor, lamento a falta. O meu tempo é 

o impasse. Olha para a dor crónica. Também ela 
se inscreve no destino. Destino da fragilidade, 
da dependência e miséria humanas. Luto contra 
fantasmas.

Coro
Tanto no sonho, no amor, como na dor abra-

çamos fantasmas e… mistérios!

Eros
Há mistérios em ti, Dor, mas já pensastes nos 

mistérios do amor?
Também no amor há um imenso mistério: 

quem és tu?

Coro
Quem és tu?
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Dor
Sim, todos temos os nossos mistérios com as 

suas assinaturas. O meu mistério é: quem sou eu?

Coro
Quem sou eu?

Eros
Queixas-te demasiado, Dor.
Onde pões os teus sentidos e imaginação? Só 

os diriges ou és dirigida para e por Thanatos?
Para mim, a imaginação tem corpo vivo, e 

torna-o mais vivo. 
Por quem nos enamoramos, criamos o dese-

jo, tentação e coragem. Para mim o outro é real 
e criação. É realidade e obra de arte. As pala-
vras são fonte de vida e não esgotam a poesia.

Dor
Reconheço que tu Eros, deus do amor, deténs 

uma linguagem rica. Eu tenho silêncios, gemidos 
e por vezes gritos. Não estou à altura da metáfo-
ra. Tenho falta. Tenho lutos engasgados. O corpo 
não é prazer, é dor e subtração. Falta o gozo. Os 
meus fantasmas são subsidiários de Thanatos.

A minha voz vem do lugar do ausente, de 
ninguém, da monotonia.

Eros
A minha voz vem da vida. O luto dá origem à 

luta pela nova relação. Para mim, a vida está 
cheia de variedade. De prodigiosa variedade. É 
explosão de diferenças.

Dor
Estou a ouvir-te e pensei no deus Pã. Deus do 

excesso, responsável pelo pânico e pela destrui-
ção.

Eros
Mas, na minha natureza, deus Pã também é 

criação.

Dor
É pânico e terror.

Eros
É, também, explosão vital.

Dor
E as tuas dores? Eros, ainda não falaste sobre 

as dores do amor? Que eu saiba és filho da tua 
mãe Pénia (falta, pobreza). Que faltas padece-
rás tu? Falta da confiança? Temerás a desilusão 
e a traição?

Eros
Também as dores do amor necessitam de 

cuidados. Quem me ouve? Alguém escuta as 
dores do amor? Ou preferem negá-las, com 
cinismo?

Dor
O medo da enfermidade não é maior que o 

medo da solidão e da loucura. Também tu, 
Eros, temes e sofres o excesso e a perda do 
amor.

Eros
Sim, não o nego. Mas se sou filho da falta – 

Pénia também sou filho de Poro – recurso. E o 
meu recurso maior é caminhar para o encontro. 
Sou um caminhante. Levo-me ao outro. Crio e 
recrio-me na vida. Sinto sede do outro. Esta é a 
minha odisseia. O caminho é a prova. 

E qual é a tua prova, Dor?

Dor
Sou privação. Sou o fracasso da comunica-

ção. Sou o fracasso do movimento.
Não tenho como me provar! 
Relego essa tarefa pesada para a ciência, 

para a poesia, para a arte, para a medicina, para  
a psicologia, para a filosofia, para quem me 
quiser tratar…
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Resumo
As células gliais têm sido foco de atenção na investigação científica dos últimos 20 anos. O seu papel como 
meros elementos de suporte do sistema nervoso central (SNC) foi definitivamente abandonado, enquanto a 
sua participação ativa como células mediadoras e moduladoras crucialmente envolvidas no desenvolvimento 
e manutenção da dor neuropática está atualmente bem confirmada. Mais recentemente, uma relação entre a 
ativação das células gliais e as ações de opióides tem sido progressivamente evidenciada, existindo uma 
perceção crescente da intervenção da glia na instalação de muitos efeitos adversos dos opióides. Existe a 
esperança de que o conhecimento alargado do modo como essa interação é feita possibilite o desenvolvimento 
de novos fármacos – ou novos usos dos fármacos existentes – permitindo a melhoria da analgesia com 
opióides e a simultânea inibição dos efeitos prejudiciais mediados pela glia.
Esta revisão tem como objetivo condensar alguns dos dados mais relevantes existentes sobre o assunto, 
tais como a comunicação neuronal anormal presente em estados de dor patológica, a função da microglia 
e dos astrócitos na intensificação da transmissão dos estímulos dolorosos e, finalmente, as relações entre 
a glia e os efeitos dos opióides. 

Palavras-chave: Dor neuropática. Astrócitos. Microglia. Citocinas pró-inflamatórias. Opióides. Tolerância. 
Dependência. Estereosseletividade.

Abstract
Glial cells have been the focus of scientific attention in the past 20 years. Their role as mere supportive 
elements of the central nervous system has definitely been discarded, whereas their role as active mediators 
and modulators crucially involved in development and sustainment of neuropathic pain is currently well 
established. More recently, a link between glial activation and opioid actions is being progressively reinforced 
and there is growing awareness about glial intervention on the installation of many adverse effects of opioids. 
There is hope that increasing knowledge of the conditions of this interaction may allow the development of 
new – or new uses for known – drugs, allowing enhancement of opioid analgesia and simultaneous inhibition 
of injurious glial-mediated effects.
This review aims at condensing some of the most relevant data brought to light in these subjects, such as 
neuronal abnormal communication in abnormal pain states, microglial and astrocytic parts in intensification 
of painful stimuli transmission, and finally, the relation between glial and opioid effects. (Dor. 2012;20(3):24-38)
Corresponding author: Fani Lourença Moreira Neto, fanineto@med.up.pt

Key words: Neuropathic pain. Astrocytes. Microglia. Proinflammatory cytokines. Opioids. Tolerance. Depen-
dence. Stereoselectivity.
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Introdução

O processamento da dor está longe de ser 
mecanisticamente simples. Consiste num sistema 
dinâmico, e por vezes redundante, que envolve 
várias vias e etapas, e no qual podem ocorrer al-
terações da mensagem transmitida a qualquer 
tempo ou nível desse sistema1. A visão tradicional 
é a de que a dor resulta da ativação de neurónios 
aferentes primários específicos, os nociceptores, 
cujos corpos celulares se situam em gânglios ra-
quidianos dorsais (GRD). A deteção do estímulo 
nóxico é feita no terminal periférico do nociceptor, 
uma região especializada cuja função consiste na 
translação da energia/informação química em po-
tenciais de ação. As mensagens sensoriais são 
então transmitidas para o corpo celular do noci-
ceptor, e deste para o seu terminal central que 
sinaptiza com neurónios de projeção localizados 
no corno dorsal da medula espinhal. Desde a 
medula espinhal, numerosas vias ascendentes 
(normalmente fibras do sistema ântero-lateral) 
transmitem a informação para núcleos do tronco 
cerebral e tálamo, acabando esta por chegar a 
áreas corticais, onde a perceção da dor é inte-
grada. Para além disto, a informação que é 
transmitida ao córtex cerebral é ela própria mo-
dulada por várias vias descendentes inibitórias 
e facilitadoras que terminam na medula espinhal, 
assim como por interneurónios espinhais inibitó-
rios1. Quando a lesão primária ou inflamação é 
prolongada, esses nociceptores sofrem uma 
estimulação continuada, que resulta em dor pa-
tológica pela ocorrência de mecanismos de 
plasticidade e sensitização periférica e central. 
Típicas manifestações de dor crónica incluem 
hiperalgesia, isto é, uma resposta aumentada a 
um estímulo que é normalmente doloroso devido 
a uma diminuição do limiar de dor, e alodinia, 
definida como dor resultante de um estímulo que 
é habitualmente inócuo2-4. Sendo assim, a dor 
patológica foi tradicionalmente vista durante 
muitas décadas como sendo criada e mantida 
somente pela atividade de neurónios. E como 
tal, o desenvolvimento de analgésicos tem-se 
focado em alvos neuronais. No entanto, e parti-
cularmente no caso da dor neuropática, a eficá-
cia destas opções terapêuticas, quando existe, 
tem sido comprovadamente modesta5, deixando 
a maioria dos doentes com sintomas inadequa-
damente controlados e má qualidade de vida. 
Ficou claro para os investigadores que ainda 
havia muitos detalhes no processamento da dor 
que não estavam bem esclarecidos e que pode-
riam envolver outros tipos celulares, para além 
de neurónios.

Desde que Garrison, et al. demonstraram que 
os astrócitos poderão ter um possível papel nos 
mecanismos da dor crónica6, que as células 
gliais, em particular os astrócitos e a microglia, 
têm sido um foco de atenção crescente por parte 
da comunidade científica. De facto, hoje sabe-se 
que estas células têm uma função importante na 

regulação da força sináptica e plasticidade, e na 
iniciação dos mecanismos de sensitização central7. 
Qualquer que seja o estímulo que desencadeie 
a ativação destas células gliais – seja neuropa-
tia, lesão ou inflamação dos tecidos periféricos, 
ativação imune na medula espinhal, morfina ou 
outros fármacos crónicos – isso provoca a liber-
tação de substâncias que originam alterações 
que exacerbam a dor, usualmente manifestada 
sob a forma de alodinia e hiperalgesia8. Para 
além destes tipos de células gliais, existem ou-
tros tipos celulares não-neuronais implicados na 
modulação da dor, tais como as células endote-
liais, fibroblastos, mastócitos, macrófagos e oli-
godendrócitos (outro tipo glial do SNC), só para 
nomear alguns. No entanto o seu estudo nem 
sempre tem sido fácil devido à escassez de 
marcadores da sua ativação que sofram sobrer-
regulação9. Por isso, esta revisão irá considerar 
somente a microglia e os astrócitos e focar-se-á 
essencialmente nos mecanismos envolvidos na 
dor neuropática que ocorrem ao nível da medula 
espinhal, deixando por discutir os eventos ocor-
ridos na periferia e no SNC supraespinhal. 

Existe alguma esperança vigente de que com 
o conhecimento adequado acerca dos mecanis-
mos em que a glia influencia a dor, estes pos-
sam ser um alvo farmacológico mais eficaz no 
tratamento da dor. 

Dor neuropática
Qualquer tipo de sensação dolorosa crónica 

e/ou recorrente que dure para além de três me-
ses e que tenha uma duração imprevisível é 
considerada como patológica por si mesma10. 
Ao contrário da dor fisiológica (também denomi-
nada de aguda), que constitui um aviso contra 
o perigo, impelindo o organismo à autoproteção 
e recuperação, a dor patológica não tem qual-
quer papel biológico aparente. 

Um dos tipos de dor patológica é aquela que 
tem uma origem neuropática, definida pela In-
ternational Association for the Study of Pain 
(IASP) como sendo uma dor iniciada ou causada 
por uma lesão primária ou disfunção do sistema 
nervoso periférico (SNP) ou do SNC3,4. Pode ser 
causada por um número variado de diferentes 
lesões, tais como infeções, traumas, anomalias 
metabólicas, quimioterapia, cirurgia, radiação, 
neurotoxinas, compressão de nervos ou infiltra-
ção de tumores, todas elas resultando numa 
sensação dolorosa que continua para além do 
período de cura esperado para o tipo de lesão 
que a origina2. Pode mesmo prevalecer durante 
anos sem que a sua causa seja bem estabele-
cida ou tratada2,11. As síndromes clínicas dolo-
rosas ocorrem em proporções epidémicas em 
todo o mundo, estando estimado que cerca de 
um sexto da população mundial seja afetada11. 
É bastante provável que a frequência dessas 
síndromes se eleve, dado o aumento de preva-
lência de doenças malignas e não-malignas nas 
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populações envelhecidas atuais, e como resul-
tado da melhoria no tratamento de cancro, au-
mentando o número de sobreviventes a tumores 
malignos2.

A dor neuropática é relativamente mais fre-
quente em doentes com desinervação parcial de 
um território periférico principal, do que naque-
les que sofrem desinervação total12. Apresenta 
variadas manifestações clínicas, como por 
exemplo alodinia, hiperalgesia e hiperpatia (res-
posta de dor explosiva quando a intensidade do 
estímulo excede o limiar sensorial)2. A sensação 
de dor pode não estar limitada à área de iner-
vação do nervo específico, mas pode também 
provir de tecidos inervados por nervos vizinhos 
saudáveis, uma condição denominada como dor 
extraterritorial, e pode também ser percebida 
como sendo originária da parte contralateral, 
não-afetada, do corpo, à qual se chama «dor em 
espelho» (mirror pain)8.

A amplificação da dor pode ocorrer em múlti-
plos locais ao longo das vias nociceptivas. Na 
medula espinhal, a amplificação da dor derivada 
de uma lesão nervosa periférica acontece pri-
mariamente no corno dorsal, uma região chave 
na regulação dinâmica do processamento noci-
ceptivo13.

O neurónio
Os neurónios alteram-se, quer funcional quer 

anatomicamente, em resposta a uma lesão ner-
vosa periférica14. Essas transformações incluem 
alterações nas propriedades de canais iónicos, 
formação de novas fibras ou invasão por ele-
mentos sanguíneos que alteram o ambiente que 
rodeia o nervo. Como resultado ocorre a ampli-
ficação da informação de dor. Vários mecanis-
mos são responsáveis por esta amplificação na 
periferia (sensitização periférica) e no SNC (sen-
sitização central). De facto, os eventos que con-
tribuem para a sensitização central foram exten-
sivamente revistos por Latremoliere e Woolf15. 

A sensitização central dos neurónios do corno 
dorsal da medula espinhal é vista como uma hi-
perexcitabilidade generalizada, caracterizada por 
um aumento da resposta a estímulos acima do 
limiar normal, um aumento do tamanho dos cam-
pos recetivos, uma redução no limiar de ativação 
por estímulos periféricos, e um desenvolvimento 
ou aumento da atividade espontânea15,16. Uma 
excitabilidade aumentada após estímulos dolo-
rosos persistentes é geralmente causada por 
uma despolarização sustentada da membrana 
dos neurónios nociceptivos da medula espinhal 
(o windup). Assim, de forma simplificada, a esti-
mulação repetida de nociceptores com fibras C 
desmielinizadas pelos estímulos nóxicos causa 
uma libertação contínua e aumentada de gluta-
mato, substância P (SP) e peptídeo relacionado 
com o gene da calcitonina (CGRP, do inglês 
calcitonin gene-related peptide) nos terminais 
pré-sinápticos dos aferentes primários no corno 

dorsal, levando à formação de potenciais de 
ação lentos que se prolongam durante várias 
centenas de milissegundos. A soma destes po-
tenciais de ação lentos causa uma despolariza-
ção sustentada e como consequência, os receto-
res de N-metil-D-aspartato (NMDA), geralmente 
bloqueados de uma forma dependente da vol-
tagem por iões Mg2+, ficam desbloqueados. A 
ativação dos recetores NMDA pelo glutamato 
causa entrada de Ca2+, que leva a um aumento 
da concentração intracelular deste ião, e conse-
quentemente a um aumento da atividade enzimá-
tica e ativação de numerosas vias de sinalização 
intracelular que contribuem para a manutenção 
da sensitização central. Embora, em geral, a ativa-
ção de recetores NMDA seja considerado o evento 
chave no desencadear da sensitização central, 
a ligação de glutamato a outros tipos de receto-
res como os recetores amino-3-hidroxi-5-me-
til-4-isoxazola propionato (AMPA) e os recetores 
do glutamato acoplados a proteínas G (metabo-
trópicos), é também importante. Igualmente, os 
recetores neuroquinina 1 (NK-1) e CGRP1 (para 
a SP e CGRP, respetivamente) também desem-
penham uma função nos mecanismos de sen-
sitização central, assim como a ativação dos 
recetores tirosina cinase B (TrkB) pelo fator neuro-
trófico derivado do cérebro (BDNF, do inglês 
brain-derived neurotrophic factor) libertado na 
medula espinhal pelos terminais centrais dos 
neurónios aferentes primários. A fosforilação au-
mentada de alguns destes recetores e canais 
iónicos ocorre, contribuindo para a manutenção 
de uma hiperexcitabilidade que é dependente 
do nível de atividade. Entre outros eventos, ocor-
re também um aumento da expressão de bradi-
cinina e de óxido nítrico (NO). Para além de 
aumentarem a excitabilidade dos neurónios es-
pinhais, esses mediadores causam uma liberta-
ção exagerada de neurotransmissores dos ter-
minais pré-sinápticos de neurónios sensitivos 
para a medula espinhal, contribuindo para a 
amplificação da mensagem de dor. A partir do 
momento em que os mecanismos de sensitiza-
ção central são iniciados, a dor deixa de atuar 
como um fenómeno defensivo ou protetor, e 
torna-se patológica (para revisão, consultar La-
tremoliere e Woolf15). 

As lesões dos nervos periféricos podem tam-
bém levar ao crescimento de axónios do simpá-
tico para os GRD. Isto, combinado com a ex-
pressão de recetores α-adrenérgicos nos 
neurónios lesados, pode ser um potencial me-
canismo para a dor paroxística ou persistente 
mantida pelo sistema simpático, que é inde-
pendente do estímulo e é observada em alguns 
doentes com patologias neuropáticas17. Há 
também a indicação de que o fluxo inibitório 
GABAérgico e glicinérgico na medula espinhal 
fique diminuído, em parte porque os interneuró-
nios da lâmina II, que desempenham uma in-
fluência inibitória na propagação dos estímulos 
álgicos, parecem degenerar algum tempo após 
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a lesão do nervo periférico, permitindo assim a 
transmissão da informação nociceptiva até às 
regiões supraespinhais. Para além disto, as fi-
bras Aβ, que normalmente transmitem estímulos 
não-dolorosos à lâmina IV, podem começar a 
crescer em direção à lâmina II, fazendo com que 
o encéfalo interprete os sinais por elas transmi-
tidas como sendo de dor. Essas fibras também 
alteram o seu padrão habitual de libertação de 
neurotransmissores, compensando a diminuída 
produção de SP e CGRP pela fibras Aδ e C 
danificadas, e assim contribuindo para um au-
mento da excitabilidade central17.

A produção de fatores de crescimento no ter-
ritório de inervação é também crucial para o 
desenvolvimento de dor neuropática. A desco-
nexão dos axónios sensitivos danificados dos 
seus alvos periféricos interrompe o suporte tró-
fico retrógado que esses neurónios normalmen-
te recebem da periferia. A ausência de fator de 
crescimento nervoso (NGF, do inglês nerve 
growth factor), neurotrofinas 3 (NT3) e/ou do fa-
tor neurotrófico derivado da linhagem celular 
glial (GDNF, do inglês glial cell line-derived neuro-
trophic factor) normalmente libertados nos corpos 
celulares de neurónios, causa uma interrupção da 
expressão normal de genes, nomeadamente de 
neuromoduladores e recetores, resultando numa 
função anormal dos nervos sensitivos12. Há evi-
dências de que o suprimento exógeno de tais fa-
tores diminui ou reverte essas alterações, tais 
como o tratamento com NT318,19 ou com GDNF20-22, 
ou previne a expressão do fator de ativação da 
transcrição 3 (ATF3), um marcador de lesão neu-
ronal, num modelo de transecção do nervo 
ciático23. Após lesão periférica de nervos, tan-
to as células de Schwann distais ao local de 
lesão como as células gliais satélites nos GRD 
produzem alguma quantidade desses fatores 
tróficos, embora esta produção não seja sufi-
ciente para compensar, seja por insuficiente 
quantidade ou por estar indisponível para os 
neurónios. Ainda assim, esses fatores neurotró-
ficos são provavelmente responsáveis pelo cresci-
mento de fibras simpáticas em direção aos GRD, 
contribuindo para a dor neuropática, como já 
anteriormente revisto12. 

Normalmente, nem todos os neurónios danifi-
cados são afetados. Esses neurónios poupados 
irão receber uma quantidade aumentada de fato-
res neurotróficos, não só porque a expressão de 
fatores provenientes do alvo atingido não parece 
depender da densidade de inervação, mas tam-
bém porque o processo de degeneração também 
implica a expressão dos mesmos fatores, quer 
por células de Schwann ou fibroblastos quer por 
macrófagos que invadem o nervo degenerado 
subsequentemente à rutura da barreira hema-
toencefálica. Por exemplo, o NGF induz uma 
forte hiperalgesia e alodinia, dependente da ati-
vação de recetores trkA nos neurónios sensitivos 
e nos mastócitos, que proliferam e desgranulam, 
libertando mediadores inflamatórios tais como a 

interleucina 1β (IL-1β), serotonina (5-HT) e fator 
de necrose tumoral α (TNF-α, do inglês tumor 
necrosis factor alfa). Também estimula a produ-
ção de BDNF nas fibras C, o que também con-
tribui para a hiperalgesia12, como ficou demons-
trado pelo aumento de hiperalgesia mecânica e 
térmica verificado após administração intratecal 
de BDNF24.

Um trauma de nervos também induz a liberta-
ção de TNF-α dos mastócitos, macrófagos e 
células de Schwann, que pode sensitizar neuró-
nios vizinhos. Essas mesmas células produzem 
IL-1β e interleucina 6 (IL-6). De facto, inibindo a 
ação dessas citocinas (TNF-α e IL-1β) com an-
ticorpos específicos verifica-se uma redução 
nos sinais comportamentais de dor neuropáti-
ca25; para além disso, ratinhos knockout para o 
IL-6 não exibem dor neuropática após lesão26,27. 
Assim, existe evidência crescente de que as 
citocinas e as quimiocinas têm um papel crucial 
na instalação/manutenção da dor neuropática 
após lesão/degeneração nervosa (para revisão, 
consultar McMahon, et al.12).

Células gliais
Mais de 70% da população celular da medula 

espinhal e encéfalo são células gliais, classifica-
das em três tipos como astrócitos, oligodendró-
citos e microglia. Anteriormente tidas simples-
mente como células de suporte dos neurónios, 
e cada uma com as suas distintas funções (a 
microglia na defesa do organismo, os astrócitos 
no controlo da função sináptica e os oligoden-
drócitos na mielinização)7, as células gliais são 
hoje reconhecidas como elementos neuromo-
duladores, neurotróficos e neuroimunes impor-
tantes no SNC5, em constante e dinâmica co-
municação com os neurónios8. Mesmo algumas 
destas funções parecem ser mais abrangentes do 
que pareciam inicialmente – por exemplo os astró-
citos, normalmente classificados como células 
não-imunes, podem tornar-se imunocompeten-
tes, libertando mediadores imunes em estados 
patológicos7.

Tanto a microglia como os astrócitos têm fun-
ções imunes inatas, devido a possuírem um tipo 
peculiar de recetores, os recetores toll-like (TLR, 
do inglês toll-like receptors), que reconhecem 
padrões imunes e que lhes permitem descobrir 
patogénios por identificação de padrões mole-
culares específicos das proteínas patogénicas e 
dos detritos celulares tóxicos. A ativação dos 
TLR desencadeia uma resposta imune cujo re-
sultado final é a libertação de substâncias pró-in-
flamatórias, criando um ciclo excitatório de retroa-
ção positiva e assim controlando a infeção em 
desenvolvimento. A fagocitose e a remoção de 
detritos teciduais fazem também parte das suas 
funções28. Esta resposta glial na medula espi-
nhal a um desafio imune periférico também ori-
gina respostas típicas de doença, como febre, 
sonolência aumentada, redução na ingestão de 
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alimentos e água, uma supressão generalizada 
do comportamento e uma resposta aumentada 
de dor9.

A glia (nomeadamente os astrócitos e a micro-
glia) está implicada na modulação da dor, tal 
como verificado pela ocorrência da sua ativação 
em condições que se sabe exacerbarem a dor, 
tais como traumatismo da medula espinhal29, 
constrição da raiz espinhal30 ou de nervos peri-
féricos31. Marcadores clássicos de ativação da 
glia incluem a proteína glial fibrilar acídica (GFAP, 
do inglês glial-fibrillary acidic protein) para os 
astrócitos e o recetor do complemento do tipo 3 
(CR3, do inglês complement receptor type 3) 
para a microglia, que têm a sua expressão au-
mentada nos estados ativados dessas células8. 
A ativação da glia in vivo sucede após contacto 
com patogénios, como anteriormente menciona-
do, assim como em resposta à comunicação 
tanto pelos terminais aferentes primários (após 
libertação de SP, CGRP, adenosina trifosfato 
[ATP] e aminoácidos excitatórios) como pelos 
neurónios de transmissão do sinal de dor (que 
libertam fractalquina, NO, prostaglandinas)8. No 
estado ativado, a glia produz várias substâncias 
neuroativas, tais como espécies reativas de oxi-
génio, ácido araquidónico, leucotrienos, prosta-
glandinas, aminoácidos excitatórios (como glu-
tamato, aspartato, cisteína e ácido quinolínico 
– um catabolito do triptofano com efeitos excito-
tóxicos), fatores de crescimento nervoso e ence-
falocinases8. Esta comunicação glia-neurónio é 
facultada pela posição anatómica da glia, que 
encapsula as sinapses, sendo-lhe por isso facil-
mente possível a regulação desses mensagei-
ros8. O grupo de substâncias libertadas pela glia 
também inclui citocinas pró-inflamatórias, tais 
como TNF-α, IL-1β e IL-6, que atuam de uma 
forma autócrina/parácrina (muitas vezes ativan-
do TLR10), sendo assim capazes de usar a sua 
própria libertação constante8. Servindo como pro-
va do seu papel modulador, é sabido que os fár-
macos que inibem produtos pró-inflamatórios blo-
queiam e/ou revertem certos estados dolorosos13, 
tal como observado pela prevenção32 ou reversão33 
da facilitação da dor pela minociclina (um anti-
biótico que impede a ativação da microglia) em 
modelos de lesão da medula espinhal.

Para além dos patogénios e de mensagens 
provenientes de neurónios disfuncionais, a glia 
também responde a dano ou stress celular ge-
neralizado, independentemente da produção de 
neurotransmissores ou neuromoduladores clás-
sicos. Esses sinais, denominados «sinais endó-
genos de perigo» ou «alarminas» incluem os 
produtos de degradação da matriz extracelular, 
componentes da circulação sanguínea (que nor-
malmente não atingem o espaço extracelular), e 
substâncias libertadas por células danificadas 
ou em processo de morte – como por exemplo 
proteínas de choque térmico (HSP, do inglês 
heat shock proteins), ADN e substâncias relacio-
nadas – que são reconhecidas pelos TLR13.

Os produtos libertados pelas células gliais po-
dem ter múltiplas funções: aumentar a excitabi-
lidade dos neurónios, aumentar a libertação pe-
los aferentes primários de neurotransmissores 
associados à dor, sobrerregular a expressão dos 
recetores AMPA e NMDA (que são permeáveis 
ao cálcio) e/ou ampliar a sua conductância, po-
tenciar as correntes para o interior celular nos 
canais de sódio resistentes à tetradotoxina, 
sub-regular a expressão dos recetores do ácido 
γ-aminobutírico (GABA, do inglês γ-aminobutyric 
acid), diminuir as correntes de potássio para o 
exterior celular, e sub-regular os transportadores 
gliais de glutamato13. Particularmente no caso 
de uma excitabilidade neuronal acrescida, há 
aumento dos disparos neuronais ou diminuição 
do limiar ao disparo, originando assim respostas 
exacerbadas a estímulos nóxicos e inócuos, ca-
racterísticas de dor neuropática7. Ou seja, de 
uma forma simplificada, os neurónios lesiona-
dos/hiperestimulados libertam ATP, glutamato, 
SP e outros mediadores já mencionados, estimu-
lando a glia para que esta fique ativada. Por sua 
vez, os astrócitos e a microglia libertam substân-
cias que estimulam os neurónios, assim como 
glia na vizinhança para que esta seja também 
ativada10.

A libertação de substâncias gliais pode expli-
car fenómenos como a dor extraterritorial e a dor 
em espelho. A autoestimulação autócrina/pará-
crina é responsável não só pela difusão a célu-
las gliais vizinhas, tornando-as ativas mesmo 
quando se encontram remotas do local de lesão, 
mas também pela comunicação entre diferentes 
tipos de glia, através de junções de hiato elétri-
cas ou da propagação de ondas de cálcio. Quan-
do essas populações gliais distantes são ativa-
das e têm terminais neuronais saudáveis na sua 
vizinhança, a sensação de dor irá ser transmitida, 
e o encéfalo irá interpretar como se essas áreas 
estivessem também danificadas8. Em favor des-
ta teoria, verificou-se que a dor extraterritorial e 
a dor em espelho são interrompidas após admi-
nistração de inibidores da glia ou de IL-134. 

Microglia
As células da microglia, que constituem en-

tre 5-10% da totalidade da população glial, de-
rivam de células precursoras da mesoderme de 
linhagem hematopoiética. São consideradas os 
macrófagos residentes do SNC14, devido à sua 
origem monocítica e por serem reconhecidos 
pelos mesmos anticorpos que os macrófagos 
(ED1, ED2, complexo principal de histocompati-
bilidade [MHC], recetor 3 do sistema de com-
plemento [CR3/CD11b]), e também pela função 
de vigilância que desempenham no SNC, forman-
do uma rede de células residentes espaçadas 
regularmente7. Em condições normais do SNC, 
a microglia não produz substâncias neuroexcita-
tórias13. Ao contrário dos astrócitos encontram-se 
num estado quiescente, sendo identificadas 
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morfologicamente como sendo células com um 
soma pequeno, dele derivando muitos proces-
sos ramificados e finos14, e podem ser facilmen-
te visualizadas com técnicas de imunohistoquími-
ca usando OX-42, um anticorpo que reconhece 
CR3 em fagócitos mononucleares e que é vulgar-
mente usado como um marcador específico da 
microglia35. Neste estado de repouso não ocorre 
ativação de vias de sinalização intracelular (como 
a do p38, adiante mencionado), e há pouca ou 
nenhuma expressão de recetores, marcadores 
de superfície ou atividades funcionais caracte-
rísticas da microglia no estado ativado.

As células microgliais são extremamente dinâ-
micas no cérebro, e rapidamente se movem em 
direção ao local da lesão14, fazendo com que 
sejam o primeiro tipo celular a responder a di-
versos tipos de danos5. Elas cumprem uma im-
portante função no reconhecimento e apresen-
tação de antigénios5. Face a ameaças à 
homeostase fisiológica ficam ativadas e apre-
sentam respostas a longo prazo, tais como alte-
rações da sua morfologia, número, função e 
expressão genética14. A microglia ativada au-
menta de tamanho (hipertrofia) e os seus pro-
cessos tornam-se mais espessos e retraídos, e 
em casos patológicos extremos adquire mesmo 
uma forma ameboide. O número de células mi-
crogliais também aumenta duas a quatro vezes, 
tal como foi constatado pela sua positividade in-
tensificada a marcadores de proliferação celular14. 
As células de microglia ativadas expressam mui-
tos dos mesmos recetores de neurotransmisso-
res que os astrócitos e os neurónios, e uma vez 
ativadas produzem também várias substâncias 
– as mesmas libertadas em condições imunogé-
nicas – que atuam em astrócitos, neurónios e 
outras células microgliais10.

Em modelos experimentais de dor neuropáti-
ca, as áreas do corno dorsal que apresentam 
ativação da microglia coincidem com as áreas 
que recebem projeções dos nociceptores dani-
ficados, demonstrando que os sinais enviados 
pelo neurónio lesado são cruciais para a sua 
ativação14. Esses sinais podem ser, por exem-
plo, despolarização neuronal combinada com 
alterações iónicas extracelulares, ou substân-
cias produzidas pelo neurónio5,7, ou ainda sub-
produtos da sua destruição, tais como proteínas 
agregadas ou com a sua conformação natural 
alterada, ou fatores nucleares10.

Comunicação do neurónio para a microglia (Fig. 1)

Algumas substâncias produzidas pelo neurónio e 
respetivos recetores na microglia
Proteína quimioatratora de monócitos 1

A proteína quimioatratora de monócitos 1 
(MCP-1/CCL2, do inglês monocyte chemoattrac-
tant protein-1), uma quimiocina, não é normal-
mente expressa em neurónios10. Somente em 
condições de doença ela é sobrerregulada nos 

neurónios dos GRD, de acordo com um padrão 
temporal semelhante ao verificado na ativação 
da microglia, sugerindo que esta será uma pro-
vável molécula de sinalização entre neurónios 
lesados e a microglia14. Para além disso, tem 
sido observado que os ratinhos que não pos-
suem o recetor correspondente, o recetor qui-
miotático da citocina 2 (CCR2, do inglês chemo-
tactic cytokine receptor 2) apresentam uma 
ativação microglial reduzida após lesão nervo-
sa36, o mesmo acontecendo quando um anticor-
po que neutraliza a ação do MCP-1 é adminis-
trado intratecalmente37. A importância do MCP-1 
espinhal foi também demonstrada após injeção 
intratecal de MCP-1 em ratos normais, o que 
causou proliferação microglial e comportamen-
tos indicativos de alodinia37, que foram preveni-
dos por administração de um antagonista sele-
tivo para o CCR238. A proteína CCR2 é expressa 
na microglia, mas também em neurónios, na 
pele da pata do rato, nos nervos periféricos, no 
local da lesão e nos GRD. Visto que os ratinhos 
knockout para o CCR2 apresentam alodinia re-
duzida, sugere-se que este recetor seja crucial 
para o desenvolvimento da dor neuropática14.

Fractalquina (cX3cl1)
A CX3CL1 é uma quimiocina expressa normal-

mente na superfície externa dos neurónios dos 
gânglios raquidianos e do corno dorsal da me-
dula espinhal, bem como nos astrócitos do cor-
no dorsal após lesão nervosa8. A CX3CL1 atua 
no recetor CX3CR1, cuja expressão ocorre so-
mente na microglia e encontra-se aumentada 
após lesão nervosa39,40. Quando o CX3CR1 é 
inibido por anticorpos neutralizantes administra-
dos intratecalmente, o desenvolvimento e manu-
tenção da alodinia são interrompidos40,41. Além 
disso, sabe-se que a administração intratecal de 
CX3CL1 ativa o p38 e o fator nuclear κB (NfκB) 
– um fator de transcrição que controla a expres-
são de genes envolvidos nas respostas imunes, 
apoptose e ciclo celular – e que quando esta 
ativação ocorre após lesão nervosa ela é suprimi-
da por um anticorpo neutralizante do CX3CR140. 
A CX3CL1 é clivada pela catepsina S, uma pro-
teinase da cisteína expressa na microglia espi-
nhal14, mas também pode ser clivada pela me-
taloproteinase 9 (MMP-9)10. A injeção intratecal 
de catepsina S ativou a p38 e induziu alodinia, 
mas ambos os efeitos foram evitados pela admi-
nistração da CX3CL142. Quando foi usado um 
inibidor da catepsina a alodinia já estabelecida 
foi revertida, mas o seu desenvolvimento de 
novo não foi afetado, sugerindo que a catepsina 
seja importante somente na manutenção da dor 
neuropática, mas não no seu início14. É sabido 
que a CX3CL1 provoca aumento da dor através 
da libertação de citocinas pró-inflamatórias e NO, 
e que aumenta o número de neurónios que exi-
bem pós-disparos prolongados, o que é indica-
tivo de sensitização central e dor espontânea9.
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Figura 1. Alguns mecanismos de ativação microglial pelos neurónios, e resultante ativação astrocítica e excitabilidade 
neuronal aumentada. 
Os neurónios lesionados libertam várias substâncias capazes de provocar a ativação microglial. A CX3CL1, clivada 
pelo MMP-9 ou pela catepsina S, ativa os recetores CX3CR1. Da mesma forma, o MCP-1 ativa o recetor CCR2 e o ATP 
pode atuar via P2X4R. Os recetores P2X4R são sobrerregulados quer pela influência da fibronectina (com a mediação 
do TLR4) ou pela Lyn, da família das cinases Src. Ambas as vias de sobrerregulação envolvem a atividade de ERK. A 
sinalização mediada pelos CX3CR1, CCR2 e P2X4R originam atividade aumentada do p38, que simultaneamente induz 
a regulação da transcrição do NFκB, levando por último à libertação de citocinas pró-inflamatórias (IL-1β, IL-6, TNF-α), 
prostaglandinas (PG), NO, espécies reativas de oxigénio (ROS), ATP e de BDNF. Estas substâncias, para além de 
atuarem no neurónio, causam a ativação de astrócitos, com consequente formação de ondas ou oscilações de Ca2+ 
através de redes astrocitárias, redução da atividade dos transportadores GLT-1, e à produção pelos astrócitos de mais 
IL-1β, IL-6, TNF-α, PG, NO, ROS e ATP. Estas substâncias para além de atuarem no neurónio vão, por sua vez, ativar 
mais microglia na vizinhança, gerando-se um ciclo vicioso de propagação de ativação de células gliais (com 
consequências a nível neuronal) que se pensa poder estar na base de fenómenos de dor extraterritorial e dor em 
espelho, e da manutenção da dor58. As substâncias inflamatórias libertadas tanto pela microglia como pelos astrócitos 
vão também atuar no espaço sinático neuronal, sobrerregulando a expressão dos recetores de glutamato NMDA e 
AMPA que funcionam como canais iónicos, e sub-regulando os recetores GABA. A ativação desses recetores pelo 
glutamato em excesso presente no espaço sinático resultará num aumento da excitabilidade neuronal, causando um 
aumento da transmissão de estímulos nóxicos e não-nóxicos e exacerbação da dor neuropática. O BDNF libertado 
pela microglia ativada vai provocar a reversão dos potenciais mediados por neurotransmissores inibitórios como o 
GABA e a glicina, fazendo com que em vez de hiperpolarização ocorra despolarização, contribuindo assim, também, 
para uma excitabilidade aumentada dos neurónios do corno dorsal da medula espinhal54,55.

quimiocinas do tecido linFoide secundário (ccl21) e 
Proteína de 10kda induzida Por interFerão (cXcl10)

A CCL21 e a CXCL10 são rapidamente indu-
zidas e empacotadas dentro de vesículas nos 
neurónios danificados dos GRD, sendo poste-
riormente transportadas desde o local primário 

da lesão (nos GRD) para terminais pré-sinápti-
cos na medula espinhal. Isto permite a ativação 
distante da glia após lesão nervosa, visto que 
tanto os astrócitos como a microglia expressam 
o CXCR3, o recetor comum a ambas as molécu-
las. Esta estimulação também induz transientes 
de cálcio e de cloreto assim como quimiotaxia, 
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indicativos de ativação9. Para além disso foi 
observado que os ratinhos sem CXCR3 não 
apresentam ativação secundária da microglia43,44, 
sugerindo que a ativação deste recetor por 
essas citocinas possa ser importante na via de 
sinalização neurónio-glia, levando à ativação da 
microglia (e de astrócitos).

metaloProteinase 9
A expressão de MMP-9 encontra-se aumentada 

tanto nos neurónios danificados de GRD, entre 
6 a 24 horas após lesão, como nas células de 
Schwann. Os ratinhos knockout para a MMP-9 
apresentam expressão reduzida dos marcado-
res de ativação microglial induzida por lesão 
(fosforilação de p38, imunofluorescência ao Iba1 
e expressão de IL-1β), enquanto a administra-
ção intratecal de MMP-9 em ratos normais induz 
a expressão desses marcadores de ativação45. 
Uma vez que a MMP-9 cliva a CX3CL1, esta 
molécula, mas também a IL-1β e o TNF-α são os 
possíveis substratos para esta ativação14.

adenosina triFosFato

O ATP pode atuar através da ativação de receto-
res purinérgicos, que são classificados em dois 
grupos distintos: os recetores ionotrópicos ou rece-
tores de canais catiónicos ativados por ligandos 
(P2X1-7R), e os recetores metabotrópicos ou receto-
res acoplados a proteínas G (P2Y1, 2, 4, 6, 11-14R)14. 

Na microglia foi encontrada expressão de al-
guns subtipos de recetores purinérgicos, como 
é o caso do P2X4R. A ativação tónica de P2X4R 
é necessária para a manutenção da alodinia, tal 
como verificado após bloqueio farmacológico 
agudo do P2X4R que induziu a reversão da alo-
dinia estabelecida. Além disso, os ratinhos sem 
expressão de P2X4R não apresentam alodinia 
após lesão nervosa, enquanto a administração 
espinhal de microglia estimulada por P2X4R 
provocou o aparecimento de alodinia em ratos 
normais14, sugerindo que a ativação destes re-
cetores na microglia é crucial para o desenvol-
vimento da alodinia. Foi ainda verificado que o 
P2X4R é sobrerregulado após lesão nervosa, e 
embora os mecanismos pelos quais isto aconte-
ce ainda não sejam completamente conhecidos, 
especula-se que a fibronectina possa estar en-
volvida. De facto, as evidências que o indicam 
são numerosas. Assim, os níveis desta proteína 
da matriz extracelular estão elevados entre três a 
sete dias após lesão46, correspondendo ao tempo 
no qual os níveis proteicos de P2X4R começam a 
aumentar47. Para além disso, o bloqueio do rece-
tor da fibronectina diminuiu a sobrerregulação de 
P2X4R e a alodinia48, e a fibronectina administra-
da intratecalmente provocou um aumento da ex-
pressão de P2X4R e alodinia, um comportamen-
to que não é verificado nos ratinhos com 
deficiência de P2X4R. Igualmente, quando a mi-
croglia em cultura foi estimulada pela fibronectina 
apresentou níveis aumentados de proteína para 

o P2X4R assim como do afluxo de Ca2+ induzido 
pelo ATP46. Assim, todos estes estudos permi-
tem concluir que a expressão de P2X4R funcio-
nal na microglia é sobrerregulada por estimula-
ção por fibronectina14. Pensa-se que estes 
efeitos são mediados pelo TLR4, que é ativado 
por fibronectina, causando a sobrerregulação de 
P2X4R

10. O afluxo de cálcio que ocorre irá pro-
vavelmente levar à ativação de cascatas de sina-
lização intracelular mediadas por p38 (vide [Ac-
tivação microglial; Mecanismos intracelulares]), 
que são proteínas cinases ativadas por mitogé-
nios (MAPK, do inglês mitogen activated protein 
kinases)10. Importante de referir é o facto de que 
na medula espinhal a expressão tanto de P2X4R 
como de p38 se encontra restrita à microglia49.

O P2X7R poderá também estar envolvido na 
dor neuropática, uma vez que os ratinhos knoc-
kout para esses recetores apresentam uma re-
dução da hiperalgesia térmica e mecânica indu-
zida por lesão nervosa50, e a administração 
sistémica de antagonistas para esses recetores 
reduz a alodinia táctil em diferentes modelos de 
dor neuropática14,51. Experiências similares às 
efetuadas para o P2X4R demonstraram que o 
P2Y12R é outro subtipo de recetor purinérgico 
importante no processamento da dor neuropáti-
ca. Assim, foi observado um aumento da expres-
são de P2Y12R na microglia após lesão nervosa, 
uma redução da hiperalgesia após a inibição 
desses recetores52,53, ausência de desenvolvi-
mento de alodinia em ratinhos knockout para o 
P2Y12R, e um alívio da alodinia pré-estabelecida 
após bloqueio por antagonistas do P2Y12R

53. No 
entanto, visto que não foram detetadas diferen-
ças nas alterações morfológicas e numéricas da 
microglia entre ratinhos normais e knockout, 
sugere-se que o P2Y12R não deverá ser neces-
sário para a ativação microglial, estando antes 
provavelmente implicado na mobilidade dos cor-
pos celulares e processos dendríticos destas 
células, tal como algumas linhas de investigação 
indicam14.

A ativação da microglia pelo ATP neuronal 
causa a libertação de ATP e BDNF pela própria 
microglia. O BDNF causa o colapso do gradien-
te aniónico transmembranar nos neurónios do 
corno dorsal da medula espinhal, levando à in-
versão da polaridade das correntes ativadas 
pelos neurotransmissores inibitórios GABA e gli-
cina nesses neurónios, ocorrendo uma despola-
rização ao invés de hiperpolarização. Tanto o 
GABA como a glicina passam assim a ter uma 
ação excitatória e não inibitória, contribuindo 
para uma hiperexcitabilidade neuronal que leva-
rá à dor neuropática54,55.

Proteínas de choque térmico

As HSP, já anteriormente referidas, são molé-
culas intracelulares cuja função é melhorar a 
formação de estruturas proteicas com conforma-
ções nativas/ativas. Quando a célula está sujeita 
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a algum tipo de stress, as HSP são sobrerregu-
ladas de modo a manter a funcionalidade normal 
da célula. No entanto, no caso de lesão grave, 
tal como a que acontece nos neurónios após 
dano, as HSP são libertadas e ativam a glia. Esta 
ativação é feita, quer através dos TLR, quer indu-
zindo uma expressão aumentada de ativadores 
gliais nos neurónios ou glia sob stress. As HSP60, 
HSP70 e HSP96 são ativadoras de TLR já confir-
madas10, mas é sabido que outras moléculas po-
dem induzir a ativação de TLR na glia13,56,57.

Os subtipos TLR 2-4 são importantes receto-
res expressos na microglia e nos astrócitos em 
condições neuroinflamatórias75, que estão so-
brerregulados na medula espinhal após lesão 
nervosa14, e que desempenham um papel chave 
na iniciação da alodinia e hiperalgesia após le-
são nervosa7. Quando a função dos TLR é inibi-
da (quer por antagonistas ou por manipulação 
molecular e genética), há redução da alodinia 
induzida por lesão nervosa, assim como uma 
redução da expressão de marcadores micro-
gliais e da produção de citocinas inflamatórias14.

Ativação microglial (Fig. 1)

Mecanismos intracelulares
Pensa-se que as p38 são uma classe de 

MAPK com uma função essencial no desenvol-
vimento da dor neuropática10. O p38 está envol-
vido nas cascatas de sinalização intracelular 
sensíveis ao Ca2+ que respondem a vários estí-
mulos extracelulares diferentes, tais como às 
citocinas, radiação ultravioleta, choque térmico 
ao calor, choque osmótico, e está implicado na 
diferenciação celular e apoptose59,60. Os níveis 
de expressão de p38 aumentam após lesão ner-
vosa, e a sua expressão é bastante restrita às 
células microgliais da medula espinhal. A inibi-
ção farmacológica da ação do p38 previne a 
instalação da alodinia, ou suprime-a se esta já 
estiver instalada. Vários estudos mostram que o 
p38 é necessário para o desenvolvimento de 
uma alodinia sustentada14. Uma das moléculas 
que ativa o p38 é a MMP-9, que é sobrerregula-
da nos neurónios dos GRD numa fase inicial de 
indução de uma neuropatia. Foi também obser-
vado que a inibição do p38 antes de um estímu-
lo por MMP-9 previne que a alodinia se instale. 
A MMP-9 regula a clivagem de pró-IL-1β, TNF-α 
e CX3CL1, sendo provavelmente através destas 
moléculas que exerce as sua ação como ativa-
dor de p3814.

Outras MAPK implicadas no processamento 
da dor neuropática são as cinases reguladas por 
sinais extracelulares (ERK, do inglês extracellu-
lar signal-regulated kinases)61. A expressão de 
ERK5, um dos elementos da família, é bastan-
te restrita à microglia, e a sua supressão dimi-
nui a ativação microglial, assim como a dor 
neuropática. Uma das moléculas que possivel-
mente ativa as ERK pertence à família das ci-
nases Src (SKC, do inglês Src-family kinases), 

nomeadamente a Lyn, a Src mais frequente na 
microglia espinhal. De facto, o seu nível aumen-
ta após lesão nervosa, e quando a Lyn não está 
presente ocorre uma redução da sobrerregula-
ção de P2X4R, que é normalmente observada em 
condições de dor neuropática14. Evidência varia-
da indica que ocorre primeiro ativação de ERK 
na microglia e depois ocorre também nos astró-
citos, e que esta ativação sequencial nos dois 
tipos celulares é importante para a indução e 
manutenção da dor neuropática, respetivamen-
te. De facto as ERK parecem ser essenciais nos 
mecanismos de sinalização intracelular que 
ocorrem nas células gliais após lesão nervosa, 
e que levarão à produção de mediadores pró-in-
flamatórios e pró-nociceptivos (para revisão, 
consultar Shavit, et al.61). 

Outro mecanismo intracelular que ocorre du-
rante a ativação microglial é a expressão au-
mentada de proteínas pertencentes à cascata 
do complemento. De facto esta é uma das al-
terações a nível transcripcional mais comum-
mente verificadas em modelos de dor neuropá-
tica. A sua importância pode ser inferida dos 
dados que confirmam que o seu bloqueio elimi-
na as manifestações de alodinia e hipersensibi-
lidade14.

Ações provovadas pela ativação microglial
A produção de citocinas pela microglia, 

como IL-1β, TNF-α ou IL-6, contribui para a 
indução da expressão de moléculas de adesão 
celular, recrutamento de leucócitos T para o 
local de lesão, e ativação astrocitária5,7. A ati-
vação sequencial de microglia e depois de as-
trócitos é sugerida pelos diferentes tempos de 
expressão de marcadores para cada um dos 
tipos celulares. Assim, o ARNm para o CR3/
CD11b microglial e a sua expressão proteica 
precedem um aumento sustentado na expressão 
de GFAP, após lesão nervosa7. A ativação se-
quencial não significa que a microglia seja só 
importante para a iniciação da dor crónica, uma 
vez que os aumentos da proteína CR3/CD11b 
na medula espinhal podem ser detetados aos 
dias 28 e 42 após lesão nervosa, quando o pro-
cessamento anormal de dor já está completa-
mente instalado5.

A ativação de astrócitos pela microglia leva à 
libertação de quimiocinas específicas por esses 
astrócitos, e ao consequente aumento dos seus 
níveis, causando nova ativação de microglia na 
vizinhança, e nova libertação de substâncias 
prejudiciais (proteinases, ROS, NO) por parte de 
microglia, que têm efeitos neurotóxicos no am-
biente vizinho. Gera-se um ciclo vicioso de ati-
vação glial que terá consequências a nível neu-
ronal, pois as substâncias libertadas pela 
microglia e astrócitos ativados atuam de forma 
sinérgica como moléculas pró-nociceptivas, pro-
movendo a sensitização do SNC e contribuindo 
para a dor neuropática7.
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Astrócitos

Os astrócitos derivam da neuroectoderme, e 
são o tipo de células gliais mais abundante, 
constituindo cerca de 40-50% de toda a popu-
lação glial (para revisão, consultar Sofroniew 
e Vinters62). Algumas das suas funções in-
cluem providenciar energia e precursores de 
neurotransmissores aos neurónios, limpar res-
tos celulares, manter as concentrações iónicas 
estáveis, assim como a remoção de neurotrans-
missores do espaço sináptico, para dar alguns 
exemplos13. O facto de possuírem canais depen-
dentes de voltagem e recetores para neurotrans-
missores (recetores metabotrópicos do glutama-
to, recetores NMDA e não-NMDA, recetores 
purinérgicos e para a SP, só para nomear al-
guns10), e estarem numa posição privilegiada 
(encapsulando sinapses e em contacto próximo 
com corpos celulares dos neurónios10, com den-
drites e com nós de Ranvier9), possibilita que 
sejam ativados, e modulados, por neurotrans-
missão. A «memória» sináptica faz também par-
te das suas ações – atividade sináptica anterior 
leva, em tempos posteriores, a respostas astro-
citárias maiores e influxo sináptico subsequente 
(Watkins 2006).

Os astrócitos não constituem uma população 
homogénea, pois diferem na expressão de ca-
nais ou outras substâncias (exemplo, GFAP 
versus proteoglicano NG2). O arranjo em mi-
crodomínios diferentes faz com que a interação 
com a microvasculatura e com as sinapses 
seja muito específica da função de cada astró-
cito7. A sua importância na regulação da ho-
meostase iónica é facilmente compreendida 
quando se considera o papel essencial que a 
Na+/K+ ATPase astrocitária tem na remoção do 
potássio sináptico em excesso, armazenan-
do-o e regulando a sua libertação de volta para 
o espaço sináptico7. Isto será muito importante 
visto que é sabido que a microglia ativada por 
lipopolissacarídeos (LPS) expressa canais de 
transporte de K+ para o meio extracelular, con-
tribuindo para uma despolarização mais rápida 
dos neurónios e para a libertação por parte da 
microglia de mediadores de sensitização neuro-
nal7. O cálcio é outro ião cujas concentrações 
citosólicas são reguladas pelos astrócitos. As 
ondas e oscilações de cálcio passam de célula 
para célula através de junções de hiato entre 
astrócitos, induzindo assim respostas neuronais, 
como a modulação da libertação de neurotrans-
missores17.

Para além de regularem os níveis iónicos, os 
astrócitos também são importantes na manuten-
ção dos níveis apropriados de glutamato, pos-
suindo transportadores de elevada afinidade, 
tais como o transportador do glutamato 1 (GLT-1, 
do inglês glutamate transporter 1) – responsável 
por uma captação de glutamato acima dos 90% 
– e o transportador de glutamato-aspartato 
(GLAST, do inglês glutamate-aspartate transporter), 

para executarem esta função. Após lesão, os 
astrócitos assumem o seu fenótipo ativado (que 
inclui proliferação, hipertrofia e sobre-expressão 
de GFAP5) e os níveis de GLT-1 astrocíticos bai-
xam, o mesmo acontecendo em culturas de as-
trócitos após adição de TNF-α e IL-1β. O gluta-
mato em excesso no espaço sináptico produz 
uma sinalização intensificada nos recetores do 
glutamato neuronais, criando provavelmente 
potenciais de ação ectópicos (Fig. 1). Verifi-
cou-se que quando a propentofilina, um agente 
modulador da glia, é usada para suprimir a 
ativação astrocitária, a expressão de GLT-1 é 
induzida7. No processo de remoção do gluta-
mato do espaço sináptico, três iões Na+ são 
cotransportados com ele. O aumento das con-
centrações intracelulares astrocitárias de Na+ 
causa a início da glicólise nos astrócitos. O 
lactato assim libertado por este processo «ali-
menta» o neurónio, suprimindo as suas neces-
sidades energéticas que se encontravam au-
mentadas devido à atividade sináptica. Após 
lesão nervosa, e porque os níveis de GLT-1 di-
minuem, o astrócito não vai conseguir mais sa-
tisfazer as necessidades do neurónio, fazendo 
com que este fique em risco de morte por exci-
toxicidade. Dados estes mecanismos, tem sido 
proposto que os transportadores de glutamato 
funcionam como sensores metabólicos7. Para 
além da remoção, a libertação de glutamato é 
também essencial à função astrocitária em res-
posta à lesão, causando assim a sua própria 
excitação – um autêntico círculo vicioso. A mi-
croglia também liberta glutamato, e dada a pro-
ximidade de ambos os tipos celulares gliais dos 
neurónios, a glia pode diretamente sensitizar e 
estimular os neurónios durante a iniciação e/ou 
manutenção de dor patológica7.

De modo semelhante à microglia, a ativação 
de astrócitos envolve a sinalização por MMP, 
normalmente do tipo 2. Isto resulta, tal como 
na microglia, na clivagem de pró-IL-1β. Tam-
bém comum aos dois tipos gliais é a sinaliza-
ção intracelular via ERK, assim como via a ci-
nase c-Jun N-terminal (JNK/MAPK8, do inglês 
c-Jun N-terminal kinase), provocando uma li-
bertação aumentada de fatores inflamatórios 
como IL-1β, IL-6, TNF-α, prostaglandina E2 
(PGE2) e NO. Todos estes contribuem para a 
sub-regulação de GLAST, tal como anterior-
mente descrito10.

Sumário 
As células da glia influenciam a transdução 

neuronal de sinalização anormal de dor poten-
ciando-a. Primeiro, reconhecem uma amostra 
numerosa de mediadores que transmitem a 
mensagem desde o local da lesão do nervo pe-
riférico ou da lesão tecidular9. Depois, ao produ-
zirem citocinas pró-inflamatórias, aumentam o 
número de recetores AMPA e NMDA na superfí-
cie neuronal, assim como a sua condutividade10, 
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e simultaneamente sub-regulam a expressão 
de recetores GABA9 e de transportadores de 
glutamato10. A IL-1β é um exemplo, pois provo-
ca a fosforilação de uma subunidade do NMDA, 
ativando-o e aumentando a sua condutividade9. 
O TNF-α aumenta a condutividade do AMPA e 
aumenta a libertação espontânea de neurotrans-
missores dos terminais pré-sinápticos. Finalmen-
te estes eventos levam ao aumento do tónus 
neuronal excitatório9 (Fig. 1).

A ativação de NMDA resulta por fim na produ-
ção de NO e PGE2 pela glia, que afeta direta-
mente os neurónios, causando mais uma vez a 
amplificação da excitabilidade dos neurónios de 
projeção/transmissão nociceptivos10.

O afluxo intracelular de cálcio ativa a sinaliza-
ção pelo p38 e ERK na microglia, resultando 
numa atividade aumentada de fatores de trans-
crição (como o NFκB) e à subsequente secreção 
de IL-1β, TNF-α, IL-6, PGE2 e BDNF. Todos esses 
mediadores contribuem para a infiltração e fago-
citose e consequentemente para os efeitos pa-
tológicos da glia10.

Embora não tenha sido o foco deste artigo, é 
importante realçar que a ativação da glia não 
tem só efeitos adversos na dor, pois tem também 
sido descrita uma ação neuroprotetora da glia 
via libertação de mediadores anti-inflamatórios 
tais como a IL-4 e a IL-10 (para revisão, consul-
tar Milligan e Watkins10).

Opióides e glia
Os opióides são uma classe farmacológica 

bastante conhecida pela sua ação analgésica, 
constituindo frequentemente o tratamento de pri-
meira escolha para minimizar o sofrimento de 
doentes com dor aguda, pós-cirúrgica ou deri-
vada de neoplasia5. A dor neuropática, no en-
tanto, é muito difícil de controlar, e as evidências 
mais recentes sugerem que a falta de eficácia 
no seu tratamento possa estar relacionada com 
a intervenção das células gliais. Nesta secção 
serão apresentados os dados científicos mais 
recentes relacionados com a modulação das 
ações dos opióides pela glia.

Os opióides são usados na prática clínica de-
vido à sua ação analgésica, mas a sua aplica-
bilidade é frequentemente minada por efeitos 
indesejados, tais como a tolerância (necessidade 
de reforçar a dose administrada para se conse-
guir o mesmo efeito analgésico), dependência e 
recompensa (que pode originar dependência do 
fármaco). Esses efeitos adversos derivam da ati-
vação de mecanismos contrarreguladores pelos 
quais a supressão da dor será diminuída13. Al-
guns desses mecanismos têm uma origem neu-
ronal, tal como a libertação de peptídeos endó-
genos antiopióides (como a colecistoquinina), a 
sub-regulação e/ou ação diminuída de recetores 
de opióides, e alterações nas cascatas de sina-
lização que se seguem à ativação de recetores, 
só para nomear alguns13. Um desses exemplos 

é a libertação induzida pelos opióides de citoci-
nas pró-inflamatórias, com o subsequente au-
mento da excitabilidade neuronal – causada, 
entre outras, pelo aumento da condutividade e 
expressão de recetores NMDA e AMPA e pela 
sub-regulação de recetores GABA9. A libertação 
de quimiocinas (exemplo CCL1/MCP-1, CCL5 e 
CCL12) pode também ser induzida, que se irão 
ligar aos respetivos recetores e causar a des-
sensitização/inativação dos recetores opióides 
nessa mesma célula63,64.

Até há alguns anos atrás pensava-se que os 
sistemas de modulação envolvidos na dor cró-
nica e nas ações dos opióides eram fenómenos 
completamente diferentes. No entanto, os inves-
tigadores têm vindo a reconhecer cada vez 
mais semelhanças entre esses dois sistemas 
aparentemente independentes, e eventualmente 
começaram a questionar se a glia, cuja impor-
tância na modulação da dor crónica já tinha 
sido demonstrada, desempenharia um papel 
similar nas ações dos opióides. Verificaram en-
tretanto que os mecanismos envolvidos na dor 
neuropática são surpreendentemente similares 
aos observados para a tolerância à morfina65. 
Uma década entretanto passou desde esta pri-
meira descoberta que juntou a glia e os opiói-
des, e atualmente propõe-se que eles podem 
mesmo partilhar alguns mecanismos13. Um dos 
primeiros estudos que provou a existência de 
uma ligação entre a glia e a eficácia diminuída 
dos opióides, nomeadamente a tolerância à 
morfina, foi feito por Song e Zhao, em 200166. 
Estes investigadores demonstraram que a ad-
ministração crónica de morfina (sistémica) in-
tensifica a ativação astrocitária na medula 
espinhal, e que tanto a ativação glial como a 
tolerância são atenuadas pelo fluorocitrato, um 
inibidor do ciclo de Krebs glial9. Desde esta 
primeira importante descoberta, várias evidên-
cias surgiram que suportam o envolvimento da 
glia na eficácia dos opióides: a morfina crónica 
induz a sobrerregulação de marcadores de ati-
vação microglial e astrocítica (como o CR3C-
D11b e o GFAP)67; há libertação e intensificação 
da libertação de substâncias pró-inflamatórias 
induzidas pela morfina (IL-1β, IL-6, TNF-α)68; foi 
observada a sobrerregulação das citocinas pró-in-
flamatórias na microglia mas não nos neurónios 
após administração de morfina69, assim como a 
ativação seletiva do p38 microglial e uma melho-
ria da eficácia analgésica da morfina quando 
são usados inibidores da MAPK p3867; foi ainda 
detetada uma correlação temporal entre o au-
mento da ativação glial e a produção de citoci-
nas com uma tolerância progressiva aos efeitos 
da morfina70. 

A prova da relação causal entre a ativação 
glial e a tolerância à morfina é o facto dos efei-
tos de tolerância serem revertidos, ou pelo me-
nos atenuados, pelo uso de inibidores de cito-
cinas pró-inflamatórias espinhais68,71,72, ou pelo 
bloqueio da sinalização pelo IL-172. Também 
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ocorreu analgesia quando foi testada a inibi-
ção do metabolismo glial (com fluorocitrato, 
minociclina ou ibudilast)73-75. A tolerância à 
morfina também se encontra ligada à sub-re-
gulação dos transportadores de glutamato no 
corno dorsal da medula espinhal, o GLAST e 
o GLT-1, com o concomitante aumento extrace-
lular de aminoácidos excitatórios69,76, facto que 
suporta o já discutido efeito das citocinas 
pró-inflamatórias causarem a inibição da cap-
tação de glutamato e uma reduzida expressão 
de GLAST e GLT-19. Todos estes dados experi-
mentais sugerem que a tolerância induzida pelo 
uso de morfina pode ser devida à ativação de 
glia, e que a consequente produção de citocinas 
pró-inflamatórias e aumentos dos níveis de glu-
tamato causam um agravamento da excitabilida-
de neuronal77.

Quando se considera a dor neuropática, a to-
lerância não é o único fator que faz diminuir a 
eficácia dos opióides. Ocorre também uma es-
pécie de «tolerância naïve aos opióides», na 
qual a morfina não alcança toda a sua potência 
analgésica, mesmo que não tenha havido expo-
sição prévia aos opióides77. Quando as citocinas 
pró-inflamatórias são inibidas, a morfina restaura 
toda a sua capacidade analgésica68. Para além 
disso, o poder analgésico da morfina é reduzido 
quando doses subanalgésicas de morfina são 
usadas previamente, e a implicação das células 
gliais neste processo é inferida pelo restabele-
cimento da analgesia normal quando um agente 
modulador da ativação da glia, a propentofilina, 
é usado78.

Em condições de dor neuropática os opiói-
des não só não diminuem as sensações de 
dor tanto como deveriam, mas também po-
dem ser os agentes que induzem uma sensi-
bilidade anormal à dor77. Este efeito ocorre 
independentemente do uso continuado de do-
sagem com opióides (usando minibombas os-
móticas), um procedimento que se usa para 
se ter a certeza de que a dor não é devida a 
abstinência repetida de pequena escala entre 
dosagens76. De acordo com estes dados, os 
opióides podem por si só causar dor neuropática 
através da redução dos limiares de sensibilida-
de à dor77.

Conjuntamente com a tolerância, a dependên-
cia é outro dos efeitos indesejáveis dos opióides, 
que pode ser caracterizado por uma necessidade 
física de doses de opióides para evitar o apare-
cimento de síndromes de abstinência. A glia 
poderá também estar envolvida nos mecanis-
mos que geram a dependência, como tem sido 
sugerido por estudos em que se verificou que o 
aumento de dor, que geralmente se segue à 
abstinência de opióides, pode ser atenuado pela 
inibição de citocinas pró-inflamatórias ou de re-
cetores do IL-168,70,71. Para além do mais, a ati-
vação de glia na medula espinhal em conse-
quência da administração de morfina pode ser 
mantida em níveis basais quando o ibudilast, um 

fármaco anti-inflamatório, é administrado con-
comitantemente com a morfina79. O ibudilast 
atravessa a barreira hematoencefálica, é bem 
tolerado e ativo após administração oral79. Para 
além disso, ensaios clínicos de fase Ib/IIa em 
dependência de opióides e analgesia apresen-
taram resultados promissores por se ter verificado 
uma atenuação da dependência a opióides rela-
cionada com a dose administrada e uma aumen-
tada analgesia induzida pelos opióides (pelo 
McGill Pain Questionnaire)80.

A modulação dos efeitos dos opióides através 
da glia não ocorre só durante uma exposição 
prolongada à morfina; está presente mesmo 
numa exposição aguda9. Mais uma vez, os me-
canismos parecem depender de citocinas 
pró-inflamatórias, uma vez que o seu bloqueio 
intensifica e prolonga a analgesia aguda71,72, en-
quanto a administração de IL-1, mesmo que 
numa dose neutra, não-nóxica, anula a analge-
sia pela morfina72. 

Foi inicialmente hipotetizado que a ativação 
de glia pelos opióides, e todos os efeitos cola-
terais indesejados, deveriam depender dos re-
cetores opióides clássicos, os únicos recetores 
opióides que se conhecem nos neurónios77. No 
entanto, a hiperalgesia induzida pelos opióides 
ocorria mesmo quando os ratinhos em experiência 
não expressavam (ratinhos knock-out) nenhum 
dos três tipos de recetores conhecidos, os δ, os κ 
e os µ13. Considerando a estereosseletividade, 
sabe-se que somente os isómeros opióides (–) 
podem ativar os recetores clássicos, enquanto 
os isómeros (+) têm baixa afinidade. No entanto, 
ambos os isómeros (+) e (–), quando adminis-
trados intratecalmente, induziram de forma igual 
a expressão de IL-1, IL-6 e TNF-α na glia espi-
nhal9. Estes dados sugeriram que possivelmente 
recetores não-clássicos, indiferentes à este-
reosseletividade, são ativados e que são os 
principais causadores dos efeitos da glia no 
agravamento da dor. Isto implica que poderia 
ser possível bloquear esses recetores, permitin-
do que os opióides exerçam o seu efeito anal-
gésico em toda a sua potencialidade. As expe-
riências com naloxona (+) foram bem sucedidas. 
De facto, embora não seja ativa nos recetores 
opióides neuronais, a naloxona (+) aumenta a 
analgesia, atrasa o desenvolvimento de tolerân-
cia, diminui a síndrome de abstinência (após a 
administração de naloxona [–]), e ainda bloqueia 
o efeito antianalgésico que é comum na morfi-
na78,81-83. Os agonistas (+) dos opióides podem 
ainda minimizar a analgesia normalmente provo-
cada por opióides (–)84, um efeito que é bloquea-
do pelo uso de propentofilina78, constituindo mais 
uma prova de que essas ações são devidas a 
ativação glial.

Os recetores opióides não-clássicos passí-
veis de serem ativados sem ter em conta a 
estereosseletividade foram, em 2007, associa-
dos aos TLR485, quando se verificou que todas 
as classes estruturais de opióides ativam os 
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TLR4 (alguns de forma não estereosseletiva), e 
que alguns antagonistas opióides, tal como a 
naloxona e a naltrexona, bloqueiam por vezes 
a sinalização pelos TLR4 também de uma forma 
não estereosseletiva57. Igualmente, o bloqueio 
da função dos TLR4, por supressão ou inibição 
do recetor ou da sua cascata de sinalização, 
resultou numa analgesia opióide aumentada e 
sustentada13.

Parece que o fator comum entre a ativação 
glial e os efeitos indesejados dos opióides – 
como a atenuação da eficácia analgésica aguda 
e crónica, a hiperalgesia induzida por opióides, 
a dependência e recompensa – é o TLR413. De 
facto, foi provado que tanto a naloxona (+) e (–) 
como a naltrexona inibem a sinalização pelo 
TLR4 após estimulação com LPS, provocando 
um decréscimo na libertação de citocinas pró-in-
flamatórias e o bloqueio da ativação microglial56. 
Pensa-se que os opióides interagem diretamen-
te com o complexo formado pelo fator de dife-
renciação mieloide 2 (MD2, do inglês myeloid 
differentiation factor 2) e pelo TLR4, mais espe-
cificamente com o local de ligação para o LPS 
do MD2. As contribuições mais importantes para 
esta hipótese são as observações de que a si-
nalização pelo TLR4 induzida por opióides é 
bloqueada por um inibidor competitivo do LPS, 
e que os ratinhos knock-out para o TLR4 apre-
sentam analgesia mediada pelos opióides mais 
potenciada13,86. A interação com outros subtipos 
de TLR também tem sido observada, nameada-
mente com o TLR 2 e o TLR 913.

Considerações finais
O conhecimento sobre a atividade glial tem 

aumentado consideravelmente nos últimos 
anos, e o seu papel na modulação da dor neu-
ropática, incluindo os mecanismos pela qual ela 
ocorre tem-se tornado cada vez mais com-
preensível. Embora não esquecendo a impor-
tante função que a glia desempenha no SNC, 
nomeadamente ao desencadear uma resposta 
a ameaças homeostáticas através da extinção 
de perigos patogénicos ou da execução da 
reparação de danos neuronais, a sua ativação 
e subsequente amplificação da excitabilidade 
neuronal e da transmissão de estímulos nóxi-
cos em condições de dor crónica fazem com 
que seja um alvo desejável para inibir. Conside-
rando os opióides, é atualmente evidente que a 
glia pode ser «culpada» por muitas das suas 
consequências indesejadas – não só reduz o 
poder analgésico dos opióides, mas também 
contribui para os seus temidos efeitos de tole-
rância, dependência e abstinência. De facto, o 
medo da dependência é precisamente uma das 
principais razões da baixa prescrição de opiói-
des no tratamento da dor. 

Atualmente, e sabendo que aparentemente há 
uma separação clara entre as ações dos opiói-
des que levam à ativação glial ou à ativação 

neuronal, existe a esperança de que novos 
fármacos – como antagonistas opióides (+) 
que bloqueiam a ativação glial possivelmente 
por atuarem especificamente no TLR4 – pos-
sam melhorar a analgesia por opióides e inibir 
o desenvolvimento de dependência, presente-
mente responsável por taxas de retorno ao 
abuso de fármacos de cerca de 60-80%87. 
Controlar desta forma a influência devastadora 
da dor neuropática seria um avanço considerá-
vel no tratamento de milhões de pessoas por 
todo o mundo, diminuindo o seu sofrimento e 
melhorando consideravelmente a sua qualidade 
de vida.
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Resumo
Vários estudos mostram que as perceções sobre o ambiente físico hospitalar influenciam a satisfação e o 
bem -estar dos seus utilizadores. Deste modo a exploração dos aspetos do ambiente físico que são de maior 
e menor relevânciapara os seus utilizadores é muito importante para o estudo do impacto do ambiente físico 
hospitalar. Assim, este estudo qualitativo visou explorar os aspetos do ambiente físico e sociofuncional de 
maior relevância para os utilizadores do espaço hospitalar. 
Vinte utilizadores (15 utentes e cinco profissionais de saúde) de uma Unidade de Dor da região de Lisboa 
responderam a um questionário que incluía questões abertas acerca das condições físicas e sociofuncionais 
da Unidade de Dor.
Os principais resultados mostraram que ambos os utilizadores consideram que uma Unidade de Dor ideal 
deve pautar -se por características como comodidade e estética, e consideram que um dos aspetos mais 
positivos na sua Unidade de Dor diz respeito a questões relacionadas com a climatização e qualidade do ar. 
Contudo, a climatização e qualidade do ar é também apontada como um dos aspetos mais negativos 
juntamente com a amplitude e acústica. Relativamente às condições sociofuncionais, tanto profissionais de 
saúde como utentes destacam as relações humanas como o aspeto mais positivo. Finalmente, tendo por 
base os resultados obtidos, são tecidas considerações para uma melhor adequação teórica e metodológica 
à investigação realizada sobre o ambiente hospitalar.

Palavras -chave: Ambiente hospitalar. Unidade de Dor. Estudo qualitativo. Ambiente físico. Ambiente 
sociofuncional.

Abstract
Several studies show that the perceptions of the physical environment of a hospital influence the satisfaction 
and wellbeing of its users. Thus, an investigation of aspects of the physical environment that are relevant to 
the users is very important for studying the impact of the physical environment of a hospital. This qualitative 
study aimed to explore the aspects of the physical and socio -functional environment that are most relevant 
to users of a hospital.
Twenty users (15 patients and five health professionals) in a pain unit in the Lisbon area answered a questionnaire 
that included open -ended questions about the physical and socio -functional conditions of the pain unit.
The main results showed that both patients and health professionals consider that an ideal pain unit should 
be guided by characteristics such as comfort and esthetics, and think that one of the most significant factors 
in their pain unit is air temperature and quality. However, temperature and air quality are also identified among 
the most commonly negative aspects of the physical environment, together with sound amplitude and acoustics. 
Regarding the socio -functional conditions, both types of users considered that human relations is the most 
positive aspect. 

Perceções Sobre o Ambiente Físico e 
Sociofuncional de uma Unidade de Dor 
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Introdução

Vários estudos têm procurado explorar as 
perceções sobre o ambiente físico hospitalar e 
a influência que tais perceções têm ao nível da 
satisfação e bem -estar dos utilizadores que usu-
fruem do mesmo1 -6.

Estar doente ou com algum tipo de dor, é por 
si só uma experiência potencialmente causado-
ra de stress. Algumas características do am-
biente físico dos serviços hospitalares, como o 
ruído, a temperatura e mesmo a perceção de 
privacidade, podem funcionar como adicionais 
fontes de stress para os utilizadores dum servi-
ço hospitalar, influenciando diretamente o seu 
bem -estar e estado de saúde geral5. Apesar de 
podermos não entender o impacto que certas 
características específicas do ambiente (por 
exemplo, o ruído) têm diretamente no comporta-
mento das pessoas, alguns estudos mostram 
que estas podem ter uma forte influência no 
modo como estas se sentem e se comportam, 
quer seja ao nível do seu estado de humor, do 
desempenho laboral ou do bem -estar, em geral. 
Por exemplo, Ulrich4 verificou que utentes a re-
cuperar de uma cirurgia abdominal numa cama 
perto de uma janela com vista para árvores re-
cuperavam em menos dias, com mais bem -estar 
emocional, requerendo menos analgésicos e 
tendo menos complicações pós -cirúrgicas do 
que se estivessem numa cama perto de uma 
janela com vista para uma parede de tijolo.

Já no que diz respeito aos profissionais de 
saúde, as condições diárias a que estão sujeitos 
são extremamente exigentes, estando grande 
parte das vezes em contacto com a dor, doença 
e, em certos casos, com a morte. Um ambiente 
de trabalho que não vá ao encontro das suas 
necessidades pode aumentar os seus níveis de 
stress, que por sua vez, está associado a uma 
menor satisfação no trabalho e a taxas elevadas 
de burnout7. Outros estudos também revelam 
que determinadas características ambientais 
têm influência no recrutamento e no desempe-
nho laboral dos enfermeiros2, nos níveis de sa-
tisfação e de stress8 e, consequentemente, em 
erros de medicação9. Ainda, verifica -se que os 
profissionais de saúde beneficiam de um lugar 
que lhes providencie uma maior sensação de 
controlo, como é o caso da existência de espaços 
confortáveis onde possam afastar -se brevemen-
te das exigências do trabalho e obter alguma 
privacidade8,10. 

Contudo, e apesar da investigação que já foi 
realizada neste âmbito, são raros os estudos que 
tenham procurado explorar a relação entre as 
perceções sobre o ambiente físico hospitalar e 
a satisfação e bem -estar dos seus utilizadores 
em Unidades de Dor. Algumas evidências têm 
demonstrado que diversos aspetos do ambiente 
físico, como a luz natural e os estímulos visuais 
que promovem distração, têm sido associados 
ao alívio da dor11. No entanto, mais investigação 
é necessária nesta área. 

É partindo desta lacuna na literatura que o 
presente estudo pretende: 

– Analisar quais os aspetos do ambiente físi-
co e sociofuncional que deverão caracteri-
zar uma Unidade de Dor ideal para os seus 
utilizadores.

– Identificar quais os aspetos positivos e ne-
gativos do ambiente físico e sociofuncional 
de maior relevância para os utilizadores de 
uma Unidade de Dor. 

Com este fito, o estudo aqui apresentado, 
de caráter preliminar e exploratório, pretende 
também ser um contributo para a adaptação 
ao contexto das Unidades de Dor de um ins-
trumento que avalia a perceção da qualidade 
ambiental, o Perceived Hospital Environment 
Quality Indicators (PHEQI)12, cuja validação por-
tuguesa já foi realizada13. Este instrumento é 
composto por três escalas, duas que se focam 
na qualidade do ambiente físico de duas áreas 
diferentes – área exterior do hospital e áreas de 
internamento e de espera dos serviços de con-
sulta – e uma que avalia a perceção da qualida-
de do ambiente sociofuncional do serviço hos-
pitalar. Este instrumento permite, assim, avaliar 
as condições físicas, no que respeita à orienta-
ção, conforto físico -espacial, vista e iluminação 
e tranquilidade, e também as condições socio-
funcionais, no que respeita às relações sociais 
e organizacionais de cuidado e à privacidade 
de um determinado serviço hospitalar. Contu-
do, tal como evidenciado por Andrade, et al.13, 
a dimensionalidade conceptual da perceção da 
qualidade ambiental é considerável e necessita 
de mais investigação para compreender quais 
as dimensões que os utilizadores usam para 
avaliar o espaço físico. Deste modo, pretende-
mos compreender se o PHEQI contempla todas 
as dimensões do espaço usadas pelos utiliza-
dores de uma Unidade de Dor para avaliar o 
espaço hospitalar, ou se existem algumas di-
mensões de relevância para estes utilizadores 

Finally, based on the results of the study, we have drawn up considerations for a better theoretical and 
methodological adaptation for any investigation into a hospital environment. (Dor. 2012;20(3):39 -48)
Corresponding author: Rita Morais, rita_margarida_morais@iscte.pt

Key words: Hospital environment. Pain unit. Qualitative study. Physical environment. Socio -functional environment.
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que não estão a ser contempladas neste instru-
mento.

Em suma, de acordo com os resultados obti-
dos neste estudo, visamos refletir acerca das 
implicações dos mesmos para a investigação 
futura a realizar -se na área da Psicologia Social 
do Ambiente e para a intervenção a realizar -se 
nos serviços hospitalares, em geral, e nos servi-
ços especializados para o tratamento e controlo 
da dor, em particular. 

Método
Participantes

Participaram neste estudo 20 utilizadores de 
uma unidade de dor, 15 utentes e cinco profis-
sionais de saúde, sendo que a maioria (95%) 
eram mulheres. 

Foram selecionados para o estudo todos os 
utentes que frequentavam pelo menos pela se-
gunda vez a Unidade de Dor. 

Instrumento para recolha de dados
Com o objetivo de compreender quais os as-

petos do ambiente físico mais e menos valoriza-
dos pelos utilizadores da Unidade de Dor, 
procedeu -se à construção de um questionário 
constituído por perguntas de ordem fixa com 
resposta aberta. Na introdução do questionário 
era referido o objetivo do estudo aos participan-
tes: «O presente instrumento insere -se num es-
tudo desenvolvido com o objetivo de analisar as 
perceções dos profissionais de saúde e dos 
utentes sobre as condições físicas e sociofun-
cionais da Unidade de Dor». Na sua globalida-
de, o questionário era composto por seis ques-
tões que permitiam avaliar as perceções dos 
participantes do ambiente físico e sociofuncional 
da Unidade de Dor, e nas quais se pedia aos 
mesmos que listassem tais aspetos por ordem 
crescente de importância. Em primeira instância, 
era solicitado aos participantes: «Por favor, pen-
se nas condições físicas desta Unidade de Dor. 
Por condições físicas entenda -se todos os aspe-
tos relacionados com o design do espaço no 
que respeita à sua estrutura, configuração, am-
plitude, comodidade, ergonomia, climatização e 
qualidade do ar, iluminação e acústica». Peran-
te isto, eram colocadas três questões que per-
mitiam avaliar os aspetos face às condições fí-
sicas da Unidade de Dor que os utilizadores 
considerassem mais positivos, mais negativos e 
também os que considerassem que uma Unida-
de de Dor ideal devia ter, respetivamente. Por 
exemplo, era referido: «liste por ordem crescen-
te de importância até cinco atributos referentes 
às condições físicas que uma Unidade de Dor 
ideal deveria ter».

De seguida, era referenciado o ambiente socio-
funcional: «Agora pedimos -lhe que pense nas con-
dições sociais/funcionais desta Unidade de Dor. 
Por condições sociais/funcionais englobam -se 

todos os aspetos relacionados com as relações 
humanas de trabalho entre os profissionais da 
unidade, e aspetos relacionados com a estrutura, 
funcionamento e organização da unidade, bem 
como da integração da mesma com outros(as) 
serviços/unidades». Seguidamente, em três ques-
tões eram avaliados de forma semelhante à 
efetuada para a dimensão anterior os aspetos 
face às condições sociofuncionais da Unidade 
de Dor. Por exemplo, era solicitado aos partici-
pantes: «liste por ordem crescente de importân-
cia até cinco atributos referentes às condições 
sociais/funcionais que pense serem os mais po-
sitivos».

Técnica de análise de dados
A análise dos dados foi feita através de uma 

análise de conteúdo. A análise de conteúdo é 
uma técnica que permite realizar inferências 
pela identificação sistemática, objetiva e quanti-
tativa das características específicas de uma 
mensagem14,15. O método de análise utilizado 
consistiu num procedimento fechado visto já se 
encontrarem definidas categorias a priori14,15 
para avaliar as condições físicas (Quadro 1) – 
tais como estrutura física, configuração, ampli-
tude, comodidade, ergonomia, climatização e 
qualidade do ar, iluminação e acústica – bem 
como os seguintes (Quadro 3): relações huma-
nas de trabalho entre os profissionais de saúde, 
relações humanas de trabalho entre os profissio-
nais de saúde e utentes, estrutura da Unidade 
de Dor, funcionamento da Unidade de Dor, or-
ganização da Unidade de Dor e integração com 
outros serviços/unidades para avaliar as condi-
ções sociofuncionais. Tais categorias foram de-
finidas e introduzidas no estudo com base no 
PHEQI12, bem como nos estudos realizados so-
bre o ambiente hospitalar. O processo utilizado 
para a análise de dados consistiu numa análise 
temática, em que determinado excerto de texto 
ou unidade de análise (e.g. palavra, frase, ex-
certo) é associado a um determinado tema ou ca-
tegoria (por exemplo, o excerto «disponibilização 
de objetos estéticos» foi associado ao tema se-
cundário «comodidade e estética» e ao tema 
primário «ambiente físico») seguido de uma aná-
lise de ocorrências, que pretende revelar a aten-
ção dos participantes para os diferentes aspetos 
referenciados, e uma análise avaliativa que evi-
dencia a valência (positiva, negativa ou desejá-
vel) dos aspetos referenciados por tema ou 
categoria15. Importa mencionar que no decorrer 
deste processo foi denominada uma outra cate-
goria de análise, normalização do ambiente físi-
co, de acordo com as descrições realizadas 
pelos utentes e frequência das mesmas. 

Critério de rigor no processo de análise
De forma a garantir a qualidade e rigor nos 

dados e resultados seguidamente apresenta-
dos, foi calculado o grau de acordo interjuízes 
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através do coeficiente de κ16,17. Foi solicitado a 
dois investigadores, um dos quais não estava 
envolvido na presente investigação, que avalias-
sem cada uma das unidades de análise e asso-
ciassem as mesmas a uma determinada catego-
ria. Posteriormente, procedeu -se à análise de 
concordâncias e discordâncias entre os dois 
avaliadores e foi calculado o coefiente de k. Este 
apresenta um valor que reflete uma concordân-
cia elevada entre os dois avaliadores, κ = 0,805, 
p = 0,000, revelando que, tais categorias de 
análise são fiáveis na descrição e interpreta-
ção das avaliações que os utilizadores realizam 
do ambiente físico e sociofuncional. 

Procedimento
Após o consentimento dado por parte da Uni-

dade de Dor e dos participantes no que diz 
respeito à recolha de dados, iniciou -se a aplica-
ção dos questionários. Os dados foram recolhi-
dos presencialmente e por uma investigadora 
treinada. Os utentes foram contactados maiori-
tariamente na sala de espera após a consulta, 
sendo que alguns foram também contactados 
nas salas do serviço. Os profissionais de saúde 
foram contactados durante o seu horário de tra-
balho. A cada pessoa foi requerida a sua parti-
cipação voluntária, e foi -lhes apresentado o ob-
jetivo do estudo e referida a questão da 
confidencialidade das respostas. Aos utentes 
que por algum motivo tinham dificuldades na 
leitura ou no preenchimento do questionário, o 

mesmo foi realizado por entrevista. Para o efeito 
foi construído um guião de entrevista, permitin-
do, assim, minimizar fontes de erro não sistemá-
tico. Neste guião foram detalhados os passos de 
aplicação do questionário, desde a apresenta-
ção do entrevistador e introdução ao estudo até 
aos agradecimentos e esclarecimentos acerca 
da colaboração no estudo. No que diz respeito 
às questões realizadas, estas tinham caráter ex-
ploratório e como tal foi dada flexibilidade às 
respostas dos utentes. No final, agradeceu -se a 
colaboração, disponibilizando -se a investigado-
ra para responder a qualquer dúvida relaciona-
da com o estudo.

Resultados
Embora as respostas dos participantes te-

nham refletido alguma variedade no que respei-
ta à avaliação do ambiente físico e sociofuncio-
nal da Unidade de Dor, o conteúdo dos seus 
discursos estava particularmente centrado nas 
categorias definidas a priori. Começaremos por 
apresentar nesta secção de resultados as cate-
gorias de análise bem como as suas definições 
(Quadros 1 e 3). Seguidamente, descreveremos 
as propriedades e também as categorias que 
foram destacadas por utentes e profissionais de 
saúde, bem como a análise de valência realiza-
da pelos mesmos de tais dimensões do ambien-
te. De forma a facilitar a leitura iniciaremos a sec-
ção com a descrição dos resultados relativos às 
perceções do ambiente físico e posteriormente 

Quadro 1. Ambiente físico da Unidade de Dor: categorias principais e suas definições

Categorias Definição

Estrutura física do serviço Estrutura física do serviço e sistema de elementos físicos que o constituem, 
nomeadamente pavimentos, tetos, paredes, janelas e seus materiais.
Exemplo: «escolha dos materiais: madeira e cores»

Configuração Disposição dos espaços do serviço e dos elementos físicos nele presentes.
Exemplo: «proximidade com o secretariado»

Amplitude Extensão do espaço físico do serviço.
Exemplo: «espaço reduzido»

Comodidade e estética Qualidade da mobília, isto é, das cadeiras, mesas, marquesas e outros elementos 
estéticos/decorativos. 
Exemplo: «as cadeiras da sala de espera são confortáveis e almofadadas»

Ergonomia Qualidade da interação entre, mobília e materiais existentes no serviço e os seus 
utilizadores 

Climatização e qualidade  
do ar

Qualidade da temperatura no serviço, arejamento e adequação do nível de humidade do ar
Exemplo: «muito frio de inverno»

Iluminação Exposição do serviço a luz solar e adequação da luz artificial no mesmo. 
Exemplo: «sempre iluminado»

Acústica Presença de sons no serviço. 
Exemplo: «barulho não incomodativo»

Normalização do ambiente 
físico

Refere -se a questões em que os inquiridos normalizaram cada um dos aspetos que se 
possam integrar nas categorias previamente definidas e em que, na maior parte das 
vezes, essa normalização é realizada tendo uma conotação positiva subjacente. 
Exemplo: «condições físicas no geral normais»
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Quadro 2. Ambiente físico da Unidade de Dor: categoria nuclear, categorias principais associadas, dimensões de 
valência, frequências de resposta* e exemplos

Categoria nuclear
Ambiente físico

Tipo de utilizador Categorias Dimensões de valência

Aspetos relatados 
como positivos

Aspetos relatados 
como negativos

Aspetos 
desejáveis

Profissionais de saúde Estrutura física do serviço (2) (3) (3)

Configuração (3) (4) (4)

Amplitude (2) (6) (5)

Comodidade e estética (1) (2) (4)

Ergonomia (2) (4) (2)

Climatização e qualidade do ar (3) (4) (2)

Iluminação (2) (2)

Acústica (2) (4) (2)

Utentes Estrutura física do serviço

Configuração (2) (1)

Amplitude (3) (3) (1)

Comodidade e estética (6) (2) (3)

Ergonomia (1)

Climatização e qualidade do ar (4) (5) (4)

Iluminação (4) (1)

Acústica (3) (6) (2)

Normalização do ambiente físico (9) (1)

*Os números entre parênteses correspondem à frequência de unidades de análise encontradas nos discursos dos dois tipos de 
utilizadores

Quadro 3. Ambiente sociofuncional da Unidade de Dor: categorias principais e suas definições

Categorias Definição 

Relações humanas de trabalho entre 
os profissionais de saúde

Relações humanas de trabalho existentes entre os membros da equipa de 
saúde ao serviço da Unidade de Dor, nomeadamente a colaboração entre os 
mesmos nas suas tarefas de trabalho. 
Exemplo: «partilha de conhecimentos»

Relações humanas de trabalho 
existentes entre os profissionais de 
saúde e os utentes

Relações humanas de trabalho entre os profissionais de saúde e os utentes, 
nomeadamente a atenção fornecida, a disponibilidade, o atendimento e 
qualidade das interações e do serviço prestado. Exemplo: «são todos 
incansáveis comigo»

Estrutura da Unidade de Dor Questões relacionadas com composição da equipa de saúde ao serviço da 
Unidade de Dor e multidisciplinaridade da mesma, nomeadamente número de 
elementos que a constituem e diversidade profissional.

Funcionamento da Unidade de Dor Refere -se a questões relacionadas com a execução de tarefas, formais e 
informais, na Unidade de Dor, nomeadamente com a prestação do serviço.
Exemplo: «espera para a consulta»

Organização da Unidade de Dor Refere -se a questões relacionadas às regras internas existentes que permitem o 
funcionamento eficiente da Unidade de Dor. 
Exemplo: «mas os problemas são resolvidos por telefone»

Integração da Unidade de Dor com 
outros serviços/unidades

Refere -se a questões relacionadas com a confiança e cooperação entre 
serviços hospitalares.
Exemplo: «boa integração com outros serviços»
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procederemos à descrição dos resultados rela-
tivos às perceções do ambiente sociofuncional. 

Avaliação do ambiente físico hospitalar
As definições efectuadas das categorias prin-

cipais (Quadro 1) face ao ambiente físico, foram 
definidas de acordo com as dimensões concep-
tuais já contempladas no PHEQI12,13 e com base 
na revisão de literatura realizada sobre o impacto 
do ambiente hospitalar e dimensões associadas. 

De acordo com as avaliações realizadas pelos 
profissionais de saúde (Quadro 2) no que res-
peita ao ambiente físico, foram citados como 
aspetos desejáveis de ter numa Unidade de Dor, 
questões relacionadas com a mplitude (e.g. 
mais espaço), seguindo -se a comodidade e es-
tética (e.g. disponibilização de objetos estéti-
cos), mas também questões associadas à con-
figuração da unidade e estrutura física do 
serviço. 

No que concerne à avaliação dos aspetos po-
sitivos relativos às condições físicas da Unidade 
de Dor, foram citadas questões relacionadas 
principalmente com a configuração* da Unidade 
de Dor (e.g. proximidade com dois serviços clí-
nicos que interferem diariamente com a Unidade 
de Dor), mas também com a climatização e qua-
lidade do ar. Quando observamos a avaliação 
realizada pelos profissionais de saúde face aos 
aspetos do ambiente físico que consideram mais 
negativos, apercebemo -nos que a amplitude 
(e.g. espaço reduzido) do espaço é apontada 
como um dos aspetos mais negativos, mas a 
maioria das restantes categorias – isto é, confi-
guração, ergonomia, climatização e qualidade 
do ar, acústica e estrutura física do serviço – que 
representam diferentes aspetos do ambiente fí-
sico são, igualmente, mencionadas com alguma 
frequência.

Em suma, na perspetiva dos profissionais de 
saúde, uma Unidade de Dor ideal no que res-
peita ao seu ambiente físico deve pautar -se, 
principalmente, por características como ampli-
tude mas também comodidade e estética, sen-
do que são, principalmente, questões relacio-
nadas com a amplitude do espaço que são 
apontadas como negativas na Unidade de Dor. 

Quando é solicitado aos utentes para mencio-
narem aspetos que uma Unidade de Dor deveria 
ter (Quadro 2), são reforçados aspetos associa-
dos à climatização e qualidade do ar (e.g. «Nes-
ta altura do ano (inverno) devia haver uma melhor 
climatização») e relacionados com a comodidade 
e estética (e.g. «cadeirões para pacientes mais 
debilitados»). Os resultados mostram ainda que 
os utentes quando se referem às condições físi-
cas de uma Unidade de Dor ideal não referem 
nenhum aspeto relacionado com a estrutura física 

*Apenas são descritas as categorias que tiveram pelo 
menos três unidades de análise associadas.

do serviço, isto é, aspetos associados à estrutu-
ra física da Unidade de Dor e elementos físicos 
que a constituem nomeadamente, pavimentos, 
tetos, paredes, janelas e os seus materiais. 

No que respeita aos aspetos mencionados 
pelos utentes como positivos, a comodidade e 
estética (e.g. «as cadeiras da sala de espera 
são confortáveis e almofadadas») parece ser um 
dos aspetos do ambiente físico mais frequente-
mente citado como positivo. Contudo, outros as-
petos relativos à amplitude (e.g. «a amplitude da 
sala de espera»), climatização e qualidade do ar 
(e.g. «qualidade do ar»), iluminação (e.g. «sem-
pre iluminado») e acústica (e.g. «pouco barulho 
numa sala onde estão muitas pessoas [sala de 
espera])» também são frequentemente mencio-
nados como positivos. Quando observamos a 
avaliação realizada face aos aspetos do ambien-
te físico que estes consideram mais negativos, 
observamos que são questões relacionadas com 
a acústica (e.g. «ruído muito intenso na sala de 
espera») e com a climatização e qualidade do 
ar (e.g. «muito frio de inverno» e «no verão está 
sempre muito calor») mas também, com menor 
frequência, com a amplitude do espaço (e.g. «o 
espaço é reduzido nas salas de consulta») que 
são citadas, mais comummente, como aspetos 
negativos. 

Em suma, na perspetiva dos utentes, uma Uni-
dade de Dor ideal no que respeita ao seu am-
biente físico deve pautar -se, principalmente, por 
características como climatização e qualidade 
do ar, bem como comodidade e estética, sendo 
que questões relacionadas com a climatização e 
qualidade do ar são mencionadas quer como um 
aspeto positivo quer como um aspeto negativo. 
Já as questões associadas à comodidade e es-
tética são mencionadas, essencialmente, como 
um aspeto positivo. 

Foi denominada a categoria «normalização do 
ambiente físico» de acordo com as descrições 
realizadas pelos utentes, bem como a frequên-
cia com que aparecia nos seus discursos. Várias 
palavras e excertos foram utilizados para «norma-
lizar» as condições físicas entre as quais tais con-
dições eram designadas como boas, positivas, 
normais e razoáveis (e.g. «de uma maneira geral 
está tudo bem» e «não sou muito exigente»). 

Comparação das avaliações realizadas  
face ao ambiente físico por profissionais  
de saúde e utentes

Ao observarmos as avaliações realizadas por 
profissionais de saúde e utentes face ao am-
biente físico podemos constatar algumas seme-
lhanças. Nomeadamente, ambos os utilizadores 
consideram que uma unidade de dor ideal deve 
pautar -se por características como comodida-
de e estética, e consideram que um dos aspe-
tos mais positivos na sua unidade de dor diz 
respeito a questões relacionadas com a climati-
zação e qualidade do ar. Contudo, a climatização 
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e qualidade do ar é, também, apontada como 
um dos aspetos mais negativos juntamente com 
a amplitude e acústica. 

Os resultados encontrados revelam também 
que os profissionais de saúde dão uma maior 
ênfase aos aspetos negativos da sua Unidade 
de Dor e os utentes acabam por dar um maior 
destaque aos aspetos que são positivos. 

Avaliação do ambiente sociofuncional hospitalar
As definições efectuadas das categorias prin-

cipais (Quadro 3) face ao ambiente sociofuncio-
nal foram definidas de acordo com as dimen-
sões conceptuais já contempladas no PHEQI12,13 
e com base na revisão de literatura realizada 
sobre o impacto do ambiente hospitalar e dimen-
sões associadas, à semelhança do realizado 
para as categorias que representam o ambiente 
físico.

De acordo com as avaliações realizadas pelos 
profissionais de saúde (Quadro 4) no que res-
peita ao ambiente sociofuncional, foram citados 
como aspetos desejáveis de ter numa Unidade 
de Dor quase todos os aspetos que integram o 

ambiente sociofuncional, isto é, aspetos as-
sociados às relações humanas de trabalho 
entre os profissionais de saúde, estrutura da 
Unidade de Dor, funcionamento da Unidade 
de Dor e organização da Unidade de Dor, com 
alguma frequência, à exceção das relações hu-
manas de trabalho existentes entre os profissio-
nais de saúde e os utentes e da integração da 
Unidade de Dor com outros serviços/unidades 
que foram fracamente citadas. 

Por sua vez, são as relações humanas de tra-
balho entre profissionais de saúde que se des-
tacam como o aspeto mais positivo (e.g. «boa 
tolerância à frustração nas situações mais ad-
versas»), seguindo -se a organização da Uni-
dade de Dor e a integração da Unidade de 
Dor com outros serviços/unidades (e.g. boa 
relação com outros serviços). No que diz res-
peito aos aspetos mencionados como negativos, 
vários aspetos das condições sociofuncionais 
foram mencionados incluindo questões relacio-
nadas com a estrutura da Unidade de Dor, bem 
como relações humanas de trabalho entre os 
profissionais de saúde, funcionamento da Uni-
dade de Dor, organização da Unidade de Dor e 

Quadro 4. Ambiente sociofuncional da Unidade de Dor: categoria nuclear, categorias principais associadas, dimensões 
de valência, frequências de resposta* e exemplos

Categoria nuclear
Ambiente sociofuncional

Tipo de utilizador Categorias Dimensões de valência

Aspetos relatados 
como positivos

Aspetos relatados 
como negativos

Aspetos 
desejáveis

Profissionais de saúde Relações humanas de trabalho 
entre os profissionais de saúde

(6) (3) (3)

Relações humanas de trabalho 
existentes entre os profissionais 
de saúde e os utentes

(2)

Estrutura da Unidade de Dor (2) (4) (3)

Funcionamento da Unidade de Dor (2) (3) (3)

Organização da Unidade de Dor (4) (3) (3)

Integração da Unidade de Dor 
com outros serviços/unidades

(4) (3) (2)

Utentes Relações humanas de trabalho 
entre os profissionais de saúde

(1) (1)

Relações humanas de trabalho 
existentes entre os profissionais 
de saúde e os utentes

(7) (1)

Estrutura da Unidade de Dor (1)

Funcionamento da Unidade de Dor (9) (4)

Organização da Unidade de Dor (1) (1)

Integração da Unidade de Dor 
com outros serviços/unidades

(1) (1)

*Os números entre parênteses correspondem à frequência de unidades de análise encontradas nos discursos dos dois tipos de 
utilizadores
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integração da Unidade de Dor com outros ser-
viços/unidades.

Em suma, na perspetiva dos profissionais de 
saúde, uma Unidade de Dor ideal deve pautar-
-se pela maioria das características que consti-
tuem um ambiente sociofuncional adequado, 
sendo que são as relações humanas de trabalho 
entre os profissionais de saúde a característica 
mais positiva na sua unidade. 

Quando é solicitado aos utentes para mencio-
narem aspetos relativos ao ambiente sociofun-
cional que uma Unidade de Dor deveria ter 
(Quadro 4), observamos que poucos são os as-
petos mencionados não se destacando nenhum 
dos mesmos. Contudo, no que diz respeito aos 
aspetos mencionados como positivos naquela 
Unidade de Dor, são as questões relacionadas 
com o funcionamento da Unidade de Dor (e.g. 
«tem funcionado bem, marcam -me logo as con-
sultas») e com as relações humanas de trabalho 
entre profissionais de saúde e utentes (e.g. «são 
todos incansáveis comigo») que são destaca-
das. No entanto, é também sobre questões de 
funcionamento da Unidade de Dor (e.g. «o tem-
po de espera para a consulta por vezes é de-
mais») que são mencionados alguns aspetos 
considerados negativos. 

Em suma, na perspetiva dos utentes, parece 
não existir uma imagem definida daquilo que 
deve ser uma Unidade de Dor ideal no que res-
peita ao seu ambiente sociofuncional. Contudo, 
as questões associadas às relações humanas 
de trabalho entre os profissionais de saúde e os 
utentes e ao funcionamento da Unidade de Dor 
parecem assumir alguma relevância de acordo 
com a avaliação realizada pelos utentes no que 
respeita ao ambiente sociofuncional. 

Comparação das avaliações realizadas  
face ao ambiente sociofuncional por profissionais 
de saúde e utentes

Ao observarmos as avaliações realizadas por 
profissionais de saúde e utentes face ao am-
biente sociofuncional, podemos constatar que 
as relações humanas de trabalho são importan-
tes para ambos os utilizadores. Contudo, en-
quantos os profissionais de saúde destacam as 
relações humanas entre os profissionais de saú-
de, os utentes destacam as relações humanas 
entre profissionais de saúde e utentes, como um 
dos aspetos mais positivos relativo do ambiente 
sociofuncional. 

Os resultados encontrados revelam ainda que, 
e contrariamente aos profissionais de saúde, os 
utentes parecem não dar destaque aos aspetos 
negativos relativos ao ambiente sociofuncional 
com exceção de questões relacionadas com o 
funcionamento da Unidade de Dor.

Discussão
O principal objetivo deste trabalho residia na 

exploração e análise de quais os aspetos relativos 

ao ambiente físico e sociofuncional que deve-
rão caracterizar uma Unidade de Dor ideal para 
os seus utilizadores e também, quais os aspetos 
positivos e negativos relativos ao ambiente físico 
e sociofuncional de maior relevância para os 
mesmos e deste modo contribuir para a investi-
gação realizada em Unidades de Dor sobre o 
impacto das perceções do ambiente físico e so-
ciofuncional. Este estudo pretendia ainda contri-
buir para a adequação do PHEQI12,13 ao contex-
to das Unidades de Dor. Pretendíamos com este 
estudo poder tecer considerações teóricas e me-
todológicas acerca das implicações de tais resul-
tados para a investigação futura a realizar -se na 
área da Psicologia Social do Ambiente em espaço 
hospitalar. 

Os resultados encontrados permitem com-
preender que existem determinados aspetos do 
ambiente físico e sociofuncional que são co-
mummente avaliados por profissionais de saúde 
e utentes e outros que são relevantes para ape-
nas um dos dois tipos de utilizadores em estudo.

Nomeadamente, na perspetiva dos profissio-
nais de saúde, uma Unidade de Dor ideal, no 
que respeita ao seu ambiente físico, deve ser 
privilegiada no que respeita à extensão do es-
paço físico e deve constituir -se como um espaço 
caracterizado pela qualidade da sua mobília, 
isto é, pela qualidade das suas cadeiras, mesas, 
marquesas e outros elementos estéticos/decora-
tivos. Mas também deve procurar fazer uma boa 
disposição dos diferentes espaços ao serviço da 
mesma e dos elementos físicos nele presentes 
que se devem consolidar numa estrutura física 
adequada. Já na perspetiva dos utentes, a Uni-
dade de Dor ideal, e à semelhança dos profis-
sionais de saúde, deve pautar -se pela qualidade 
da mobília mas também deve consolidar -se 
como um espaço cuja temperatura, arejamento 
e a humidade do ar são adequados.

No que concerne aos aspetos positivos que 
ambos os utilizadores consideram na sua Uni-
dade de Dor, questões relacionadas com a tem-
peratura, arejamento e humidade do ar são 
mencionadas. Contudo os profissionais de saú-
de consideram também, como aspeto positivo, 
a boa disposição dos diferentes espaços ao ser-
viço da Unidade de Dor e dos seus elementos 
constituintes. Já os utentes voltam a privilegiar 
aspetos como qualidade da mobília, iluminação 
e mesmo a extensão do espaço físico.

Por sua vez, no que remete para os aspetos 
negativos apontados, são mencionados comum-
mente pelos utilizadores aspetos relativos à tem-
peratura, arejamento e humidade do ar, mas 
também relativos à extensão do espaço físico e 
qualidade acústica. Contudo, apenas os profis-
sionais de saúde consideram questões relacio-
nadas com a estrutura e configuração da Unida-
de de Dor, bem como com a ergonomia, aspetos 
negativos. 

Resumidamente podemos observar que vá-
rios aspetos relativos ao ambiente físico foram 
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mencionados, em simultâneo, como aspetos po-
sitivos e negativos da Unidade de Dor. Tal po-
derá ser interpretado pelo facto de profissionais 
de saúde e utentes estarem a reportar -se para 
diferentes propriedades desse mesmo aspeto/
categoria (e.g. qualidade da mobília ser adequa-
da mas não existir muitos elementos decorati-
vos) ou mesmo a diferentes espaços físicos (e.g. 
as questões de temperatura podem ser adequa-
das na sala de consultas mas não na sala de 
tratamentos).

Para além disso, importa mencionar que, e à 
semelhança de outros estudos18 os profissionais 
de saúde tendem a avaliar mais negativamente 
do que os utentes a maior parte dos aspetos. 
Sendo que os utentes tendem mesmo a «norma-
lizar» as condições físicas da Unidade de Dor. 
Tal diferença pode estar associada a diferentes 
expectativas, necessidades e graus de familia-
ridade com o espaço.

Relativamente ao ambiente sociofuncional, na 
perspetiva dos profissionais de saúde, a Unidade 
de Dor ideal deve contemplar a maioria das ca-
racterísticas que constituem um bom ambiente 
sociofuncional. Já os utentes parecem não ter uma 
imagem definida daquilo que deve ser o ambien-
te sociofuncional de uma Unidade de Dor. 

No que concerne aos aspetos positivos que 
ambos os utilizadores consideram na sua Unida-
de de Dor, os profissionais de saúde fazem men-
ção às boas relações humanas existentes entre 
os mesmos, bem como a questões relacionadas 
com as regras existentes que permitem o funcio-
namento da unidade e à confiança e coopera-
ção entre serviços hospitalares. Já os utentes 
consideram a unidade com características que re-
metem para um bom funcionamento, isto é, que 
permitam a execução das tarefas, formais e infor-
mais, de forma adequada e relacionadas com a 
prestação do serviço. Privilegiam, ainda, as re-
lações humanas de trabalho entre profissionais 
de saúde e utentes, nomeadamente a atenção 
fornecida, a disponibilidade, o atendimento e a 
qualidade das interações e do serviço prestado. 

No que concerne aos aspetos negativos, são 
os profissionais de saúde que consideram na 
sua Unidade de Dor, questões relacionadas com 
composição da equipa de saúde e multidiscipli-
naridade da mesma, com a confiança e coope-
ração entre serviços hospitalares, com as regras 
internas existentes que permitem o funciona-
mento eficiente da unidade bem como com o 
próprio funcionamento em si, isto é, com a exe-
cução de tarefas, formais e informais, como ne-
gativas. Já os utentes mencionam apenas ques-
tões relacionadas com o funcionamento da 
Unidade de Dor como aspetos negativos. 

Finalmente importa -nos refletir que, face ao 
ambiente sociofuncional, é mencionada uma 
maior variedade de aspetos e em maior frequên-
cia por profissionais de saúde comparativamen-
te com os utentes. Uma das possíveis interpre-
tações para estes resultados reside no facto das 

dimensões usadas pelos diferentes utilizado-
res, para avaliarem um determinado serviço 
hospitalar no que respeita ao seu ambiente fí-
sico e sociofuncional, estarem dependentes 
dos seus objetivos, necessidades, interesses, 
expectativas, papéis sociais, condição física, 
idade, etc.13. Além disso, e como evidenciado 
noutros estudos8,10, os profissionais de saúde 
beneficiam de um lugar que lhes proporcione 
uma maior sensação de controlo onde possam 
afastar -se brevemente das exigências de traba-
lho e obter alguma privacidade. Assim sendo, é 
plausível que deem uma uma maior relevância 
às condições sociofuncionais comparativamente 
com os utentes. 

Outro resultado evidenciado neste estudo, e 
de particular interesse, consiste no facto de, tan-
to profissionais de saúde como utentes, darem 
relevância às questões relacionadas com clima-
tização e qualidade do ar. Alguns autores argu-
mentam que existem algumas dimensões que 
são comuns aos utilizadores de um determinado 
serviço hospitalar, tais como conforto, luz natural 
e privacidade19. De facto, as questões associa-
das à temperatura, humidade e arejamento têm 
alguma frequência nos discursos dos profissio-
nais de saúde e dos utentes, quer se assumam 
com uma valência positiva e/ou negativa. Na 
versão original do PHEQI12, as questões relacio-
nadas com a temperatura e humidade do ar 
foram avaliadas numa dimensão mais abrangen-
te, à qual os autores denominaram de conforto 
físico -espacial. Contudo, na adaptação e valida-
ção portuguesa13 da escala, a dimensão confor-
to físico -espacial foi limitada a um número redu-
zido de itens pelo que questões relacionadas 
com a temperatura e humidade do ar deixaram de 
ser avaliadas. Apesar de mais estudos serem ne-
cessários para apurar estas questões, a frequên-
cia com que os utilizadores mencionaram ques-
tões relacionadas com a climatização e qualidade 
do ar mostra, efetivamente, a necessidade emer-
gente de uma melhor adequação das metodolo-
gias para avaliar a perceção da qualidade am-
biental. 

Em suma, este estudo foi pioneiro no que diz 
respeito ao conhecimento dos aspetos relativos 
ao ambiente físico e sociofuncional de maior 
relevância, para alguns daqueles que consti-
tuem os utilizadores de uma Unidade de Dor e 
institui -se como um primeiro passo importante 
na investigação realizada em Portugal sobre a 
perceção do ambiente físico e sociofuncional em 
Unidades de Dor. Assim, os seus resultados po-
dem assumir duas grandes vertentes para a in-
vestigação futura a realizar -se na área da Psico-
logia Social do Ambiente: 

1. Permitem reflectir teoricamente sobre os as-
petos que são mais relevantes para os uti-
lizadores de espaços hospitalares (e.g. cli-
matização e qualidade do ar) e fomentar a 
investigação sobre a relação entre o ambien-
te físico hospitalar e a saúde e bem -estar 
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dos seus utilizadores através de, por exemplo, 
adaptação dos instrumentos já existentes 
para avaliar a perceção da qualidade am-
biental e construção e validação de outros 
adequando -os às especificidades ambien-
tais das Unidades de Dor.

2. Criar programas de intervenção com equipas 
multidisciplinares (e.g. psicólogos, arquitetos, 
engenheiros, utilizadores, entre outros) que 
vão ao encontro das necessidades dos seus 
utilizadores promovendo o seu bem -estar, 
saúde e satisfação. 
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