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Objetivos de Aprendizagem 

• Após concluir este módulo, os participantes serão 
capazes de: 
– Descrever a classificação da dor de acordo com os 

mecanismos da dor, duração, gravidade e tipo de  
tecido envolvido 

– Discutir o predomínio geral da dor  

– Avaliar pacientes que apresentam dor 

– Selecionar estratégias farmacológicas e  
não farmacológicas adequadas com base no tipo de dor 

– Saber quando encaminhar pacientes a um especialista 
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Notas do PalestranteRevisar os objetivos de aprendizagem para esta sessão. Pergunte aos participantes se eles têm quaisquer metas adicionais.



FISIOPATOLOGIA 



Visão Geral 



O que é dor? 

Uma experiência sensorial e 
emocional desagradável em 

associação a dano tecidual real ou 
potencial, ou descrita em termos de 

tal dano. 

International Association for the Study of Pain. IASP Taxonomy. Available at: http://www.iasp-
pain.org/AM/Template.cfm?Section=Pain_Definitions. Accessed: July 15, 2013. 
 

 Associação Internacional para o Estudo da Dor (IASP) 2011 
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Presentation Notes
Notas do PalestranteO Grupo de Trabalho do Comitê de Taxonomia da Associação Internacional para o Estudo da Dor (IASP) define dor como “uma experiência sensorial e emocional desagradável em associação a dano tecidual real ou potencial, ou descrita em termos de tal dano.” Esta definição de dor nos permite entender que a dor não é apenas uma experiência sensorial, mas também uma emoção que pode afetar a qualidade de vida.ReferênciaInternational Association for the Study of Pain. IASP Taxonomy. Available at: http://www.iasp-pain.org/AM/Template.cfm?Section=Pain_Definitions. �Accessed: July 15, 2013.

http://www.iasp-pain.org/AM/Template.cfm?Section=Pain_Definitions
http://www.iasp-pain.org/AM/Template.cfm?Section=Pain_Definitions


A dor é o 5o Sinal Vital 

Phillips DM. JAMA 2000; 284(4):428-9. 7 

Temperatura Respiração Pulso Pressão arterial 

Dor 

Presenter
Presentation Notes
Notas do PalestranteEm 2000, a Joint Commission on Accreditation of Healthcare Organizations [Comissão Conjunta de Acreditação de Organizações de Saúde] (JCAHO) divulgou novos padrões de controle da dor. Entre esses novos padrões, estava o conceito da dor como quinto sinal vital – algo que deve ser monitorado regularmente em todos os pacientes. Embora haja alguma controvérsia com relação a dor dever realmente ser monitorada a cada visita, como a pressão arterial, este conceito destaca a importância fundamental da dor na assistência ao paciente.ReferênciaPhillips DM. JCAHO pain management standards are unveiled. Joint Commission on Accreditation of Healthcare Organizations. JAMA 2000; 284(4):428-9.



Visão Geral da Dor 
Papel protetor: sistema de alerta precoce vital 
• Sente estímulos nocivos 
• Provoca reflexo de retirada e aumenta a sensibilidade após o dano tecidual 

para reduzir o risco de novos danos 

Experiência desagradável:  
• Sofrimento – dimensões físicas, emocionais e cognitivas 
• Dor contínua sem alívio pode afetar estados físicos (por exemplo, sistema 

cardiovascular, renal, gastrointestinal, etc.) e psicológicos 

Resposta mal-adaptativa: 
• Dor neuropática e sensibilização central/dor disfuncional 
• Não protetora 
• Reduz a qualidade de vida 

Costigan M et al. Annu Rev Neurosci 2009; 32:1-32; Wells N et al. In: Hughes RG (ed). Patient Safety and Quality: An Evidence-Based Handbook for 
Nurses. Agency for Healthcare Research and Quality; Rockville, MD: 2008. 
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Notas do PalestranteA função fisiológica da dor é servir como um sistema de aviso precoce que sente estímulos nocivos para provocar uma retirada reflexiva (nocicepção) e para aumentar a sensibilidade após dano tecidual para reduzir o risco de novos danos por meio de movimento (inflamação). No entanto, a dor contínua sem alívio pode ter um impacto negativo tanto no bem-estar físico como psicológico. A dor sem alívio pode levar à ativação simpática da hipófise-adrenal, o que afeta o sistema cardiovascular, renal e gastrointestinal, aumentando o risco de isquemia cardíaca e íleo. A dor sem alívio também está frequentemente associada com ansiedade e depressão. Portanto, estados de dor crônica, frequentemente envolvendo fisiopatologias neuropáticas e/ou de sensibilização central/disfuncional, são considerados como sendo mal-adaptativos ao invés de protetores e reduzem a qualidade de vida. ReferênciasCostigan M et al. Neuropathic pain: a maladaptive response of the nervous system to damage. Annu Rev Neurosci 2009; 32:1-32.Wells N et al. In: Hughes RG (ed). Patient Safety and Quality: An Evidence-Based Handbook for Nurses. Agency for Healthcare Research and Quality; �Rockville, MD: 2008.



Bio 

Psico Social 

Modelo Biopsicossocial da Dor 

Gatchel RJ et al. Psychol Bull 2007; 133(4):581-624. 9 
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Notas do PalestranteO modelo biopsicossocial da dor sustenta que a dor é o resultado de uma interação complexo entre fatores fisiológicos, psicológicos e sociais. Portanto, cada indivíduo vivencia a dor de forma diferente como um resultado de sua genética, personalidade, experiências anteriores, estado emocional e ponto de vista sociocultural.ReferênciaGatchel RJ et al. The biopsychosocial approach to chronic pain: scientific advances and future directions. Psychol Bull 2007; 133(4):581-624.



Classificação da Dor 

1. McMahon SB, Koltzenburg M. In: McMahon SB, Koltzenburg M (eds). Wall and Melzack’s Textbook of Pain. 5th ed. Elsevier; London, UK: 2006;  
2. Loeser D et al (ed.). Bonica’s Management of Pain. 3rd ed. Lippincott Williams & Wilkins; Hagerstown, MD: 2001;  
3. Hanley MA et al. J Pain 2006; 7(2):129-33; 4. Jensen TS et al. Pain 2011; 152(10):2204-5; 5. Woolf CJ. Pain 2011; 152(3 Suppl):S2-15. 

Duração1 

Aguda 

Crônica 

Localização2 

Cabeça 

Região 
lombar 

Etc. 

Gravidade3 

Leve 

Moderada 

Grave 

Fisiopatologia4,5 

Nociceptivo 

Neuropático 

Sensibilização 
central/ 

disfuncional 
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Notas do PalestranteHá uma variedade de abordagens para classificar a dor. As duas que são usadas com maior frequências tem como base a duração da dor (ou seja, dor aguda versus crônica) e a fisiopatologia subjacente (ou seja, nociceptiva versus sensibilização central/ dor disfuncional). ReferênciasHanley MA et al. Pain interference in persons with spinal cord injury: classification of mild, moderate, and severe pain. J Pain 2006; 7(2):129-33.Jensen TS et al. A new definition of neuropathic pain. Pain 2011; 152(10):2204-5.Loeser D et al (eds.). Bonica’s Management of Pain. 3rd ed. Lippincott Williams & Wilkins; Hagerstown, MD: 2001. McMahon SB, Koltzenburg M. In: McMahon SB, Koltzenburg M (eds). �Wall and Melzack’s Textbook of Pain. 5th ed. Elsevier; London, UK: 2006.Woolf CJ. Central sensitization: implications for the diagnosis and treatment of pain. Pain 2011; 152(3 Suppl):S2-15.



O Continuum da Dor 

Tempo até a resolução 

Dor aguda Dor crônica 

Chapman CR, Stillman M. In: Kruger L (ed). Pain and Touch. Academic Press; New York, NY: 1996; Cole BE. Hosp Physician 2002; 38(6):23-30;  
International Association for the Study of Pain.  Unrelieved Pain Is a Major Global Healthcare Problem.  
Available at:  http://www.iasp-pain.org/AM/Template.cfm?Section=Press_Release&Template=/CM/ContentDisplay.cfm&ContentID=2908. Accessed: July 24: 2013;  
National Pain Summit Initiative. National Pain Strategy: Pain Management for All Australians.  
Available at: http://www.iasp-pain.org/PainSummit/Australia_2010PainStrategy.pdf. Accessed: July 24, 2013;  
Turk DC, Okifuji A. In: Loeser D et al (eds.). Bonica’s Management of Pain. 3rd ed. Lippincott Williams & Wilkins; Hagerstown, MD: 2001.  

Insulto 

Resposta normal, de tempo limitado  
a experiência “nociva“ 

(menos de 3 meses) 

A dor que persistiu além do  
tempo de cicatrização normal do tecido  

(geralmente 3 meses) 
• Normalmente dano tecidual óbvio 
• Cumpre uma função protetora 
• Aumento da atividade do sistema nervoso 
• A dor se resolve após a cicatrização 
 

• Normalmente não apresenta função protetora 
• Prejudica a saúde e a função 
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A dor aguda pode se tornar crônica 
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Presentation Notes
Notas do PalestranteEste slide ilustra como a dor aguda e crônica frequentemente são classificadas em um continuum da dor.A dor aguda pode ser observada como uma mensagem que ocorre após um insulto ao tecido, sinalizando a presença de uma condição patológica, alertando assim o paciente quanto à necessidade de buscar tratamento ou proteger a área envolvida contra lesões adicionais. A maioria dos episódios de dor aguda são auto-limitantes. A dor aguda se torna crônica quando ela persiste além do período de cicatrização esperado, geralmente considerado como três meses.A dor crônica também foi definida como a dor que deixa de servir como uma função protetora e, ao invés disso, prejudica a saúde e a capacidade funcional. As condições de dor crônica podem ser em decorrência de uma única fisiopatologia, ou seja, apenas nociceptiva, neuropática ou sensibilização central/dor disfuncional, ou podem ser em decorrência de uma combinação de mais de um mecanismo fisiopatológico. É importante diferenciar a dor crônica de uma condição com episódios recorrentes de dor aguda porque as estratégias de tratamento são muito diferentes para estas duas situações.ReferênciasChapman CR, Stillman M. In: Kruger L (ed). Pain and Touch. Academic Press; New York, NY: 1996.Cole BE. Pain Management: classifying, understanding, and treating pain. Hosp Physician 2002; 38(6):23-30.International Association for the Study of Pain.  Unrelieved Pain Is a Major Global Healthcare Problem. Available at:  http://www.iasp-pain.org/AM/Template.cfm?Section=Press_Release&Template=/ CM/ContentDisplay.cfm&ContentID=2908. Accessed: July 24: 2013.National Pain Summit Initiative. National Pain Strategy: Pain Management for All Australians. Available at: http://www.iasp-pain.org/PainSummit/Australia_2010PainStrategy.pdf. Accessed: July 24, 2013. Turk DC, Okifuji A. In: Loeser D et al (eds). Bonica’s Management of Pain. 3rd ed. Lippincott Williams & Wilkins; Hagerstown, MD: 2001. 

http://www.iasp-pain.org/AM/Template.cfm?Section=Press_Release&Template=/CM/ContentDisplay.cfm&ContentID=2908
http://www.iasp-pain.org/PainSummit/Australia_2010PainStrategy.pdf


Dor Aguda vs. Crônica 

Aguda 
• Repentina, forte, intensa, 

localizada 
• Normalmente auto-limitada 

(menos de 6 meses) 
• Pode ser associada a 

alterações fisiológicas (por 
exemplo, sudorese, aumento 
da frequência cardíaca, 
elevação da pressão arterial) 

Crônica 
• Torturante, profunda, difusa 
• Sem início ou fim definido 
• Varia em intensidade; pode 

diminuir brevemente 
• Associada com dificuldades 

psicológicas e sociais 
• A dor aguda pode estar 

sobreposta 

Thienhaus O, Cole BE. Classification of pain. In: Weiner R. Pain management: a practical guide for clinicians. Boca Raton: CRC Press; 2002. ISBN 0-
8493-0926-3. p. 28.  
Siddall PJ, et al. In: Cousins MJ, Bridenbaugh PO, eds. Neural Blockade in Clinical Anesthesia and Management of Pain; 1998:675–713. 
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Presentation Notes
Notas do PalestranteTradicionalmente, a distinção entre dor aguda e crônica tem dependido de um intervalo de tempo arbitrário desde o início, e os dois marcadores mais comumente usados são 3 meses e 6 meses desde o início da dor, embora alguns teóricos e pesquisadores tenham estabelecido a transição de dor aguda para crônica em 12 meses. Outros aplicam aguda à dor que dura menos de 30 dias, crônica à dor com mais de seis meses de duração, e subaguda à dor que dura de um a seis meses. Uma definição alternativa popular de dor crônica, que não envolve durações fixas arbitrárias é "dor que se estende além do período esperado de cicatrização.“A dor aguda e a crônica apresentam características distintas, conforme mostrado neste slide. A dor aguda tende a ser repentina, forte, intensa e localizada. Em geral, é auto-limitada, durando <6 meses. A dor aguda pode ser associada com características fisiológicas, tais como sudorese, aumento da frequência cardíaca e elevação da pressão arterial. A dor crônica, por outro lado, é frequentemente descrita como torturante ou profunda e é geralmente difusa. Não há um início ou fim definitivo da dor. A intensidade pode variar ou pode haver curtos períodos de remissões. A dor crônica resulta em dificuldades psicológicas e sociais. A dor aguda pode ser sobreposta na dor crônica.ReferênciasSiddall PJ, et al. In: Cousins MJ, Bridenbaugh PO, eds. Neural Blockade in Clinical Anesthesia and Management of Pain; 1998:675–713. Thienhaus O, Cole BE. Classification of pain. In: Weiner R. Pain management: a practical guide for clinicians. Boca Raton: CRC Press; 2002. 



Processos  
fisiopatológicos 

Antecedentes  
psicossociais 

Fatores mantenedores   
fisiopatológicos 

Fatores mantenedores  
psicossociais 

Componente  
sensorial 

Componente 
afetivo/cognitivo 

Dor 
Aguda 

Componente  
sensorial 

Componente 
afetivo/cognitivo 

Dor 
Crônica 

A Dor Aguda Pode Se Tornar 
Crônica 

Dworkin. Pain Forum.1997;6(2):127-36. 
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Presentation Notes
Notas do PalestranteEste slide apresenta um modelo conceitual simplificado do papel da dor aguda no desenvolvimento de dor crônica.A experiência de dor de um indivíduo compreende tanto componentes sensoriais como afetivos/cognitivos. Há uma escola de pensamento de que a gravidade e a qualidade da dor sensorial aguda reflete a gravidade e a natureza dos processos fisiopatológicos subjacentes ao passo que a gravidade e qualidade da dor afetiva/cognitiva aguda reflete a gravidade e a natureza de quaisquer antecedentes psicossociais.As pesquisas até o momento sugerem que a dor crônica tem maior probabilidade de se desenvolver quando a experiência geral de dor aguda de um indivíduo é mais grave, quando há patologia física maior, e maior sofrimento psicossocial.  Por conseguinte,  a dor crônica pode persistir independentemente dos determinantes fisiopatológicos e psicossociais da experiência de dor aguda (por exemplo, dor fantasma).Embora os processos fisiopatológicos e fatores psicossociais possam contribuir para a manutenção da dor crônica após ela ter se estabelecido, a dor aguda grave é considerada como a "via comum final" por meio da qual estes fatores contribuem para o desenvolvimento de dor crônica.  Consequentemente, a minimização da dor aguda e do sofrimento psicossocial por sua vez pode evitar a dor crônica.ReferênciaDworkin. Pain Forum.1997;6(2):127-36



A Dor Aguda Pode Se Tornar Crônica 

A partir do nascimento 
Genética 
Sexo feminino 
Raça/etnia minoritária 
Distúrbios congênitos 
Prematuridade 
Ansiedade dos pais 
Alimentação/sono 
irregular 
Exposição e reação à dor 
dos pais 
Personalidade 

Infância 
Abuso físico/sexual e 
outros  
eventos traumáticos 
Baixo status 
socioeconômico 
Problemas emocionais, de 
conduta e com pares 
Hiperatividade 
Doença ou lesão séria 
Separação da mãe 
Experiência de dor  
aguda ou recorrente 

Adolescência 
Mudanças da puberdade 
Papéis de gênero 
Nível de educação  
Lesões 
Obesidade 
Baixos níveis de 
condicionamento físico 

Fase adulta 
Lembrança vívida de  
trauma de infância 
Ausência de apoio social 
Estresse acumulado  
Cirurgia 
Uso excessivo das 
articulações  
e músculos 
Profissão 
Doença crônica 
Envelhecimento 

Fatores de Ciclo de Vida Associados com o Desenvolvimento de Dor Crônica 

Institute of Medicine. Relieving Pain in America: A Blueprint for Transforming Prevention, Care, Education, and Research.  
The National Academies Press; Washington, DC: 2011. 
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Notas do Palestrante:Este slide mostra os fatores individuais ao longo do tempo de vida de uma pessoa que poderiam contribuir para o eventual desenvolvimento de dor crônica.ReferênciaInstitute of Medicine. Relieving Pain in America: A Blueprint for Transforming Prevention, Care, Education, and Research. The National Academies Press; Washington, DC: 2011.



Jensen TS et al. Pain 2011; 152(10):2204-5; Julius D et al. In: McMahon SB, Koltzenburg M (eds). Wall and Melzack’s Textbook of Pain. 5th ed. Elsevier; London, UK: 2006;  
Ross E. Expert Opin Pharmacother 2001; 2(1):1529-30; Webster LR. Am J Manag Care 2008; 14(5 Suppl 1):S116-22; Woolf CJ. Pain 2011; 152(3 Suppl):S2-15. 
 

Diversos tipos  
de dor coexistem em 

muitas condições 
(dor mista) 

Dor nociceptiva 
- Somática 
- Visceral 

Dor neuropática 
- Periférica 
- Central 

Sensibilização central/ 
dor disfuncional 

Classificação Fisiopatológica da Dor 
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Presentation Notes
Notas do PalestranteEste slide ilustra três características amplas de dor: sensibilização central/dor disfuncional, dor nociceptiva e neuropática. Também deve ser observado que muitas condições apresentam mais do que um tipo de dor, e portanto são denominados estados de "dor mista".Dor nociceptiva é uma resposta fisiológica apropriada que ocorre quando neurônios sensoriais periféricos específicos (nociceptores) respondem a estímulos nocivos. A dor nociceptiva tem um papel protetor, porque ela provoca respostas comportamentais e de reflexo que minimizam o dano tecidual. A dor nociceptiva pode ser de origem somática ou visceral. A dor somática, tal como a gota, osteoartrite e dor induzida por trauma, se origina com os nociceptores musculoesqueléticos ou cutâneos, e frequentemente é bem localizada. A dor visceral, tal como a dismenorreia ou pancreatite aguda, se origina em nociceptores localizados nos órgãos ocos e músculos lisos; é frequentemente referida.A dor neuropática foi definida pela Associação Internacional para o Estudo da Dor como "iniciada ou causada por uma lesão primária ou doença do sistema nervoso”. Dependendo de onde a lesão ou disfunção ocorre dentro de sistema nervoso, a dor neuropática pode ser de origem periférica (como na neuropatia diabética periférica dolorosa e neuralgia pós-herpética) ou de origem central (por exemplo, dor neuropática associada com acidente vascular cerebral ou lesão medular). A sensibilização central/dor disfuncional é dor que ocorre sem dano nervoso ou tecidual identificável. Ela é provocada por estímulos de baixo limiar, tem duração longa e se estende além do campo receptivo (é generalizada). Postula-se que este tipo de dor seja um resultado de desregulação ou disfunção neuronal persistente. A dor vivenciada por pacientes com fibromialgia ou síndrome do intestino irritável são exemplos deste terceiro tipo de dor.   Existem casos nos quais um indivíduo apresenta sensações dolorosas que são uma mistura de dores que têm diferentes origens. Por exemplo, na síndrome do túnel do carpo, é comum apresentar dor nociceptiva, sentida ao redor do pulso, e dor neuropática, sentida no território de distribuição do nervo mediano (dedos). ReferênciasJensen TS et al. A new definition of neuropathic pain. Pain 2011; 152(10):2204-5.Julius D et al. In: McMahon SB, Koltzenburg M (eds). Wall and Melzack’s Textbook of Pain. 5th ed. Elsevier; London, UK: 2006.Ross E. Moving towards rational pharmacological management of pain with an improved classification system of pain. �Expert Opin Pharmacother 2001; 2(1):1529-30.Webster LR. Breakthrough pain in the management of chronic persistent pain syndromes. Am J Manag Care 2008; �14(5 Suppl 1):S116-22.Woolf CJ. Central sensitization: implications for the diagnosis and treatment of pain. Pain 2011; 152(3 Suppl):S2-15.



Diversas Fisiopatologias Podem Contribuir 
para a Dor Crônica 

CLBP = lombalgia crônica; CRPS = síndrome complexa de dor regional; DPN = neuropatia periférica diabética; IBS = síndrome do intestino irritável; NocP = dor 
nociceptiva; OA = osteoartrite; PHN = neuralgia pós-herpética; RA = artrite reumatoide; RLS = síndrome da perna inquieta; TMJ = articulação 
temporomandibular  
W lf CJ  C t l iti ti  i li ti  f  th  di i  d t t t f i  P i  2011 152(3 S l) S2 S15  
 

• PHN, DPN 
• Ciática/estenose 
• Síndromes de aprisionamento 
• Dor de lesão da medula espinhal 
• Neuropatia relacionada a tumor 
• Neuropatia induzida por 

quimioterapia 
• Neuropatia de pequenas fibras 
• Dor pós-acidente vascular 

cerebral 
• Dor de MS 
• Dor pós-operatória persistente 

• Fibromialgia 
• IBS 
• Dispepsia funcional 
• Cistite intersticial 

• Dor nas costas e pescoço (sem 
patologia estrutural) 

• Dor miofascial (TMJ) 

• Síndrome de dor pélvica 
• RLS 
• Cefaleias 
• CRPS 

• OA, RA 
• Tendinite, bursite 
• Gota 
• Miosite inflamatória 
• Síndrome de Sjogren 
• Doença de Cushing 
• NocP relacionada a tumor 
• Dor nas costas e pescoço + patologia 

estrutural 
• Anemia falciforme 
• Doença de Crohn 

Sensibilização 
central/ 

dor disfuncional 

Dor 
Nociceptiva 

Dor 
Neuropática 

Presenter
Presentation Notes
Notas do PalestrantePacientes com dor crônica com apenas um tipo de fisiopatologia podem ser raros. 



Vértebra 
lombar 

Hérnia de disco Ativação de nociceptores periféricos –  
causa do componente nociceptivo da dor1 

Compressão e inflamação da raiz nervosa – causa do 
componente neuropático da dor2 

1. Brisby H. J Bone Joint Surg Am 2006;88(Suppl 2):68-71.  
2. Freynhagen R, Baron R. Curr Pain Headache Rep 2009;13:185-90. 

Exemplo de dor coexistente: Hérnia de Disco 
causando lombalgia e dor radicular lombar 

Presenter
Presentation Notes
Notas do PalestranteA degeneração do disco é um desencadeador comum da lombalgia crônica e pode ativar concomitantemente tanto as vias de dor nociceptiva (por meio de nociceptores no ânulo fibroso) quanto as vias de dor neuropática.  A hérnia de disco ocorre quando materiais do disco têm a oportunidade de empurrar contra a camada externa mais dura do disco devido ao desgaste do mesmo.   Esta alteração dinâmica por sua vez estimula as raízes nervosas adjacentes e o gânglio da raiz dorsal, o que resulta no desenvolvimento de dor mecânica ou bioquímica.



Etiologia 



Muitas Condições Comuns são 
Dolorosas 

*Inclui osteoartrite, artrite reumatoide, espondilite anquilosante e artrite psoriática 
MSK = muscoloesquelética; SLE = lupus eritematoso sistêmico 
Merskey H et al. (Eds) In: Classification of Chronic Pain: Descriptions of Chronic Pain Syndromes and 
Definitions of Pain Terms. Second edition, revised. 2011. 

• Cefaleia, enxaqueca 
• Trauma 
• Lesão MSK 
• Espasmo muscular 
• Síndrome do túnel do 

carpo 
 

• Lombalgia 
•Osteoporose 
• Artrite* 
• SLE 
• Gota 
• Herpes zoster 
 
 

•Neuralgia pós-
herpética 
•Neuropatia periférica 
• Fibromialgia 
• Câncer 
• Cirurgia 
 

Presenter
Presentation Notes
Notas do PalestranteA dor está associada com muitas condições comuns, conforme mostrado neste slide. 



Fisiopatologia 



O que é dor nociceptiva? 

Felson DT. Arthritis Res Ther 2009; 11(1):203; International Association for the Study of Pain. IASP Taxonomy. Available at: http://www.iasp-
pain.org/AM/Template.cfm?Section=Pain_Definitions. Accessed: July 15, 2013; McMahon SB, Koltzenburg M (eds).  
Wall and Melzack’s Textbook of Pain. 5th ed. Elsevier; London, UK: 2006; Woolf CJ. Pain 2011;152(3 Suppl):S2-15. 

Definição 

• Dor que surge em 
decorrência de 
dano real ou 
potencial a  
tecido não neuronal 
e se deve à ativação 
de nociceptores 

• Pode ser somática  
ou visceral 

Exemplos 

• Somática: 
• Gota 
• Lombalgia 
• Osteoartrite 
• Artrite reumatoide 

• Visceral: 
• Dismenorreia 
• Cistite intersticial 

Qualidade da Dor 

• Geralmente 
profunda ou 
latejante 

• Geralmente bem 
localizada 

• Geralmente de 
tempo limitado (se 
resolve quando o 
tecido danificado 
cicatriza)  

• Pode ser crônica 
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Presenter
Presentation Notes
Notas do PalestranteA dor nociceptiva é uma experiência sensorial que ocorre quando neurônios sensoriais específicos, denominados nociceptores, respondem a estímulos nocivos. Com a dor nociceptiva, a região dolorida tipicamente se encontra no local da lesão e a dor é frequentemente descrita como latejante, profunda ou semelhante a pressão. A dor nociceptiva é geralmente de tempo limitado e se resolve quando o tecido danificado cicatriza (por exemplo, fraturas ósseas, queimaduras e hematomas). A dor somática, tal como a gota, osteoartrite e dor induzida por trauma, se origina com os nociceptores musculoesqueléticos ou cutâneos, e frequentemente é bem localizada. A dor visceral, tal como a dismenorreia, se origina em nociceptores localizados nos órgãos ocos e músculos lisos; é frequentemente referida.Embora a dor nociceptiva seja geralmente auto-limitante, ela pode ser crônica, como na osteoartrite. O tratamento com analgésicos convencionais, em geral, é apropriado.ReferênciasFelson DT. Developments in the clinical understanding of osteoarthritis. Arthritis Res Ther 2009; 11(1):203.International Association for the Study of Pain. IASP Taxonomy. Available at: http://www.iasp-pain.org/AM/Template.cfm?Section=Pain_Definitions. Accessed: July 15, 2013.McMahon SB, Koltzenburg M (eds). Wall and Melzack’s Textbook of Pain. 5th ed. Elsevier; London, UK: 2006.Woolf CJ. Central sensitization: implications for the diagnosis and treatment of pain. Pain 2011;152(3 Suppl):S2-15.

http://www.iasp-pain.org/AM/Template.cfm?Section=Pain_Definitions
http://www.iasp-pain.org/AM/Template.cfm?Section=Pain_Definitions


Características da Dor Nociceptiva 

1. Órgãos viscerais incluem o coração, pulmões, trato gastrointestinal, pâncreas, fígado, vesícula biliar, rins e bexiga. 
2. Sintomas e sinais de hiperatividade do sistema nervoso simpático (autônomo) incluem aumento da frequência cardíaca, pressão 

arterial e frequência respiratória, palidez com sudorese; pupilas dilatadas, náuseas, vômitos boca seca e aumento da tensão 
muscular. 

Pain: Current Understanding of Assessment, Management, and Treatments, American Pain Society 2012. 

Tipo de Dor Localização do 
Nociceptor Possíveis Estímulos Localização da Dor 

Dor somática 
superficial 

Pele 
Tecido subcutâneo 
Membranas mucosas 

Eventos mecânicos, 
químicos ou térmicos 
externos  
Distúrbios 
dermatológicos 

Bem localizada 

Dor somática 
profunda 

Músculos 
Tendões 
Articulações 
Fáscias 
Ossos 

Tensão de uso excessivo 
Lesão mecânica Cãibras 
Isquemia 
Inflamação 

Localizada ou difusa e 
irradiada 

Dor visceral Órgãos viscerais1 

Distensão orgânica 
Espasmo muscular Tração 
Isquemia 
Inflamação 

Bem ou mal localizada 

Presenter
Presentation Notes
Notas do PalestranteA dor nociceptiva é desencadeada por meio da ativação duradoura dos nociceptores Aδ and C após estimulação em resposta a um estímulo nocivo.  A percepção da dor nociceptiva tipicamente se correlaciona positivamente com a intensidade do estímulo.  A dor nociceptiva também representa tipicamente dano tecidual real ou em potencial.A dor somática é a dor que se origina a partir de tecidos e pode ser subdividida em dor somática superficial e profunda.  A dor somática superficial, também denominada dor somática cutânea, decorre da pele, tecido subcutâneo e membranas mucosas.  A dor somática profunda é decorrente de tecidos mais profundos dentro do corpo, por exemplo, músculos, articulações, ossos.A dor visceral é dor que tem origem a partir dos órgãos viscerais.



Exemplos de Dor Nociceptiva 

1. Órgãos viscerais incluem o coração, pulmões, trato gastrointestinal, pâncreas, fígado, vesícula biliar, rins e bexiga. 
2. Sintomas e sinais de hiperatividade do sistema nervoso simpático (autônomo) incluem aumento da frequência cardíaca, pressão 

arterial e frequência respiratória, palidez com sudorese; pupilas dilatadas, náuseas, vômitos boca seca e aumento da tensão 
muscular. 

Pain: Current Understanding of Assessment, Management, and Treatments, American Pain Society 2012. 

Tipo de Dor Qualidade da Dor Sinais e Sintomas Exemplos 

Dor somática 
superficial 

Sensação aguda, de picada 
ou queimação 

Sensibilidade cutânea 
Hiperalgesia Hiperestesia  
Alodinia 

Queimaduras solares, 
químicas ou térmicas 
Cortes na pele e contusões 

Dor somática 
profunda 

Geralmente incômoda ou 
profunda, cãibras 

Sensibilidade 
Espasmo muscular reflexo 
Hiperatividade simpática2 

Dor da artrite 
Tendinite 
Dor miofascial 

Dor  visceral1 

Dor profunda ou dor aguda 
lancinante, que é 
geralmente referida a locais 
cutâneos 

Mal estar 
Náusea 
Vômito 
Sudorese 
Sensibilidade 
Espasmo muscular reflexo 

Cólica 
Apendicite 
Pancreatite 
Doença ulcerosa péptica 
Distensão da bexiga 

Presenter
Presentation Notes
Notas do PalestranteEstímulos nocivos são processados diferencialmente entre os tipos de tecidos e isto é responsável pelas diferentes sensações apresentadas, bem como pelas diferentes apresentações. Por exemplo:Dor somática superficial: aguda, picada ou queimação bem localizadaDor somática profunda: profunda, incômoda, difusaVisceral: cólicas profundas e frequentemente referidas a outros locais



Dor Somática vs. Visceral 

Somática 
• Pode ser superficial (pele, 

músculo) ou profunda 
(articulações, tendões, 
ossos)  

• Nociceptores estão 
envolvidos 

• Geralmente bem localizada 
• Geralmente descrita como 

latejante ou profunda 
 
 

Visceral 
• Envolve nociceptores de órgãos 

ocos e músculos lisos que são 
sensíveis a estiramento, hipóxia  
e inflamação  

• Geralmente referida, 
insatisfatoriamente localizada, 
vaga e difusa 

• Pode estar associada com 
sintomas autônomos  
(por exemplo, palidez, sudorese, 
náusea, alterações de pressão 
arterial e de frequência cardíaca) 
 

24 
McMahon SB, Koltzenburg M (eds). Wall and Melzack’s Textbook of Pain. 5th ed. Elsevier; London, UK: 2006; 
Sikandar S, Dickenson AH. Curr Opin Support Palliat Care 2012; 6(1):17-26. 
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Presentation Notes
Notas do PalestranteA dor nociceptiva pode ser de origem somática ou visceral.A dor somática, que tem origem na pele, músculos, articulações, tendões ou ossos, é a mais conhecida das duas.  É bem localizada e frequentemente é o que se quer dizer quando as pessoas mencionam a dor nociceptiva.A dor visceral, que tem origem nos órgãos ocos e/ou músculos lisos também é bastante comum, por exemplo, dismenorreia e distúrbios gastrointestinais funcionais. Diferente da dor somática, a dor visceral é geralmente difusa e também pode ser referida �(ou seja, sentida em uma parte do corpo que não é associada com a lesão ou disfunção �inicial).ReferênciasMcMahon SB, Koltzenburg M (eds). Wall and Melzack’s Textbook of Pain. 5th ed. Elsevier; London, UK: 2006.Sikandar S, Dickenson AH. Visceral pain: the ins and outs, the ups and downs. �Curr Opin Support Palliat Care 2012; 6(1):17-26.



Dor Referida 

25 Hudspith MJ et al. In: Hemmings HC, Hopkins PM (eds). Foundations of Anesthesia. 2nd ed. Elsevier; Philadelphia, PA: 2006;  
Schmitt WH Jr. Uplink 1998; 10:1-3. 

TIMO 

FÍGADO E VESÍCULA 
BILIAR 

APÊNDICE 

TIMO 

FÍGADO E VESÍCULA 
BILIAR 

BAÇO 

PULMÃO E DIAFRAGMA 

CORAÇÃO 

ESTÔMAGO 

PÂNCREAS 

INTESTINO DELGADO 

OVÁRIO 

RIM 

CÓLON 

BEXIGA URINÁRIA 

URETER 
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Presentation Notes
Notas do PalestranteNa medula espinhal, há uma convergência de fibras aferentes viscerais e cutâneas somáticas. Os axônios ascendentes transmitem a mensagem para o cérebro. Portanto, a estimulação do nociceptor visceral interpreta erroneamente a localização da dor como sendo na pele.  A imagem mostrada neste slide ilustra as regiões de dor visceral referida.ReferênciasHudspith MJ et al. In: Hemmings HC, Hopkins PM (eds). Foundations of Anesthesia. 2nd ed. Elsevier; Philadelphia, PA: 2006; �Schmitt WH Jr. Visceral referred pain areas. Uplink 1998; 10:1-3.



Fibra aferente nociceptiva 

Nocicepção: Processo Neural de 
Codificação de Estímulos Nocivos 

Estímulos 
nocivos 

Modulação 
descendente 

Estímulo 
ascendente 

Medula espinhal 

  

Transdução Transmissão 

Cérebro 

Scholz J, Woolf  CJ. Nat Neurosci 2002; 5(Suppl):1062-7. 
 

Percepção 
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Presentation Notes
Notas do PalestranteEste slide ilustra algumas vias centrais e periféricas por meio das quais os estímulos dolorosos normalmente são processados (dor nociceptiva). Os receptores de nociceptores periféricos podem ser ativados por estímulos nocivos mecânicos, térmicos (calor e frio) ou químicos. Os impulsos dolorosos então são transmitidos ao longo de axônios sensoriais, contidos nos nervos periféricos e raízes dorsais, ao corno dorsal. As fibras nervosas periféricas envolvidas na dor incluindo fibras C de condução lenta desmielinizadas �e fibras A finamente mielinizadas. Nas camadas superficiais do corno dorsal, estas fibras fazem conexão sináptica com neurônios de segunda ordem que transmitem os impulsos através da medula espinhal para o cérebro (via de transmissão ascendente). No cérebro, o tálamo e certas áreas corticais específicas são críticas para a experiência sensorial e emocional de dor.A transmissão e o processamento de impulsos dolorosos também são modulados por controles descendentes (inibitórios) e segmentares.ReferênciaScholz J, Woolf  CJ. Can we conquer pain? Nat Neurosci 2002; 5(Suppl):1062-7.



Nocicepção 

Raiz dorsal 

Gânglio da 
raiz dorsal 

Para o Cérebro 

Trato 
corticoespinhal 

Trato 
espinotalâmico 

Fibras A-Delta e C 

Dubin AE, Patapoutian A. J Clin Invest. 2010;120(11):3760-72. 

I II III 
Neurônios 

Presenter
Presentation Notes
Notas do PalestranteA nocicepção viaja da periferia até o sistema nervoso central (CNS) por meio de vias de dor ascendentes. A ativação prolongada dos nociceptores aferentes primários sensibiliza os neurônios da medula espinhal e os neurônios de classe I, II e III se tornam hiperexcitados. Um nociceptor é um neurônio sensorial que responde a estímulos potencialmente danosos enviado sinais nervosos para a medula espinhal e cérebro. Este processo, chamado de nocicepção, geralmente causa a percepção de dor.Os nociceptores têm dois tipos diferentes de axônios. As axônios de fibra Aδ são mielinizados e podem permitir que um potencial de ação viaje muito rapidamente em direção ao CNS. Os axônios de fibras C conduzem muito mais lentamente para a mielinização leve ou não mielinização do axônio. Como resultado, a dor vem em duas fases. A primeira fase é mediada pelas fibras Aδ de condução rápida e a segunda parte devido a fibras C. A dor associada com as fibras Aδ podem ser associadas a uma dor inicial extremamente aguda, intensa. A segunda fase corresponde a uma sensação mais prolongada e ligeiramente menos intensa de dor – frequentemente descrita como incômoda, profunda ou queimação – como resultado do dano. ReferênciasDubin AE, Patapoutian A. Nociceptors: the sensors of the pain pathway. J Clin Invest. 2010;120(11):3760-72.Williams, S. J.; Purves, Dale (2001). Neuroscience. Sunderland, Mass: Sinauer Associates.Fields HL, Rowbotham M, Baron R. Postherpetic neuralgia: irritable nociceptors and deafferentation. Neurobiol Dis. 1998;5(4):209-27.



A Nocicepção Primária É Obtida por meio dos 
Nociceptores Periféricos: Fibras C e Fibras A-δ  

Característica Fibras Aδ Fibras C 

Campos receptivos Pequenos Amplos 

Diâmetro Grande Pequeno 

Mielinização Sim Não 

Receptores Nociceptores 
Termorreceptores 
Mecanorreceptores 

Nociceptores  
Mecanorreceptores de alto limiar  

Velocidade de 
condução 

Rápida (10-30 m/s) Lenta (0,5-2,0 m/s) 

Estímulos de 
ativação 

Térmicos 
Mecânicos 

Polimodal 

Dubin AE, Patapoutian A. J Clin Invest. 2010;120(11):3760-72. 
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Presentation Notes
Notas do PalestranteUm nociceptor é um neurônio sensorial que responde a estímulos potencialmente danosos enviado sinais nervosos para a medula espinhal e cérebro. Este processo, chamado de nocicepção, geralmente causa a percepção de dor. Os nociceptores têm dois tipos diferentes de axônios: Fibras A-δ e fibras C.Os axônios de fibras A-δ têm diâmetro grande, são finamente mielinizados, e podem permitir que um potencial de ação viaje rapidamente, a uma taxa de 10 a 30 m/s, em direção ao sistema nervoso central (CNS). As fibras A-δ têm nociceptores, termorreceptores e mecanorreceptores que reagem a estímulos mecânicos que danificam tecidos. Os axônios de fibra C são desmielinizados e têm um diâmetro menor e velocidade de condução muito mais lenta que as fibras A-δ. As fibras C têm nociceptores e mecanorreceptores de alto limiar. Uma vez que são polimodais, as fibras C podem responder à temperatura, estímulos mecânicos (toque, pressão, estiramento) ou dor (nocicepção).ReferênciasWilliams, S. J.; Purves, Dale (2001). Neuroscience. Sunderland, Mass: Sinauer Associates.Fields HL, Rowbotham M, Baron R. Postherpetic neuralgia: irritable nociceptors and deafferentation. Neurobiol Dis. 1998;5(4):209-27. 



Nociceptores Periféricos na Dor 
Crônica 

• A inflamação sustentada causa estimulação prolongada das 
fibras C 
• Transcrição de genes alterada nos gânglios da raiz dorsal (DRG) e 

neurônios do corno dorsal 
• Receptor vaniloide 1 (VR1) e canais de sódio SNS/PN3 

aumentam nos nociceptores 
• Elevação prolongada da excitabilidade do nociceptor, dor crônica 

persistindo após a cicatrização da lesão inicial 
• Alterações semelhantes podem seguir a lesões de nervos 

periféricos 

VR1 detecta calor nocivo, também sensível a capsacina. 
SNS / PN3: Permite que Na+ entre no neurônio reduzindo o limiar de disparo 
Tate, et al. Nature Neurosci 1998;1(8):653-55. 

Presenter
Presentation Notes
Notas do PalestranteOs nociceptores periféricos são modificados em estados de dor crônica, conforme descrito neste slide. A inflamação sustentada leva a estimulação prolongada das fibras C e transcrição de genes alteradas nos gânglios da raiz dorsal (DRG) e neurônios do corno dorsal. Além disso, o receptor vaniloide 1 (VR1) e canais de sódio SNS/PN3 aumentam nos nociceptores. VR1 é um canal de cátions não seletivo dependente de calor nocivo, vaniloides e prótons extracelulares. A atividade do canal TRPV 1 é notavelmente potencializada por agentes pró-inflamatórios, um fenômeno que acredita-se que seja subjacente à sensibilização periférica de nociceptores que leva a hiperalgesia térmica. O resultado é elevação prolongada da excitabilidade do nociceptor, que faz com que a dor persista após a cicatrização da lesão inicial. Alterações semelhantes podem ocorrer após uma lesão a um nervo periférico e levar a dor crônica. ReferênciasTate S, Benn S, Hick C, Trezise D, John V, Mannion RJ, Costigan M, Plumpton C, Grose D, Gladwell Z, Kendall G, Dale K, Bountra C, Woolf CJ. Two sodium channels contribute to the TTX-R sodium current in primary sensory neurons. Nat Neurosci. 1998;1(8):653-5.Messeguer A, Planells-Cases R, Ferrer-Montiel A. Physiology and pharmacology of the vanilloid receptor. Curr Neuropharmacol. 2006;4(1):1-15.



Dor Nociceptiva 

Julius and Basbaum, Nature 2001; 413:203-10; Woolf and Salter, Science 2000; 288:1765-68. 

Transdução 

• Transdução de estímulos nocivos químicos e mecânicos em 
sinais elétricos em nociceptores 

Transmissão 

• Sinais neuronais são transmitidos ascedentemente por meio 
da medula espinhal para centros superiores onde são 
percebidos como "dor" 

Modulação 

• O sistema nervoso pode alterar a sensibilidade à dor por meio 
da inibição ou facilitação 

+ 

+ 

DOR NOCICEPTIVA 

Presenter
Presentation Notes
Notas do PalestranteNocicepção é a transdução de estímulos nocivos químicos e mecânicos em sinais elétricos nos nociceptores:Na transdução, diferentes receptores e canais detectam diferentes tipos de estímulos nocivos:Receptores ligados a canais iônicos  do membro 1 da subfamília V de receptor de potencial transitório de canal de cátions (TRPV1) detectam calor nocivo (>43°C)Receptores ligados a canais iônicos  do membro 1 da subfamília A de receptor de potencial transitório de canal de cátions (TRPA1) detectam frio nocivoCanais iônicos sensíveis a ácidos (ASICs) detectam pH nocivoCanais de sódio degenerin/epiteliais (DEG/ENaC) detectam estímulos mecânicosA transmissão ocorre quando sinais neuronais são transmitidos ascendentemente por meio da medula espinhal para centros superiores onde são percebidos como "dor".A modulação se refere à habilidade do sistema nervoso de alterar a sensibilidade à dor por meio da inibição ou facilitação.Julius D, Basbaum AI. (2001) Molecular mechanisms of nociception. Nature 413:203-210.Caterina MJ, Schumacher MA, Tominaga M, Rosen TA, Levine JD, Julius D (October 1997). "The capsaicin receptor: a heat-activated ion channel in the pain pathway". Nature 389 (6653): 816-24.



Transdução via Mediadores Endógenos 

• Mecânicos 
 

• Térmicos 

 
• Químicos 

coxibe = inibidor específico da COX-2; nsNSAID = antiinflamatório não esteroide não específico 
Julius D, Basbaum AI. Nature 2001; 413(6852):203-10; Scholz J, Woolf  CJ. Nat Neurosci 2002; 5(Suppl):1062-7;  
Woolf CJ, Salter MW. Science 2000; 288(5472):1765-68. 

Estímulos nocivos 
Mediadores 

• Prostaglandinas 
• Leucotrienos 
• Substância P 
• Histamina 
• Bradicinina 
• Serotonina 
• Hidroxiácidos 
• Espécies reativas de 

oxigênio 
• Citocinas e quimiocinas 

inflamatórias 

Receptores/canais nos 
nociceptores 
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Presentation Notes
Notas do PalestranteA dor é transduzida por meio de diversos mediadores endógenos, tais como prostaglandinas e substância P, que se ligam a receptores e/ou canais em nociceptores para transformar estímulos nocivos em sinais elétricos. Diferentes receptores e canais detectam diferentes tipos de estímulos nocivos:Receptores ligados a canais iônicos  do membro 1 da subfamília V de receptor de potencial transitório de canal de cátions (TRPV1) detectam calor nocivo (>43°C)Receptores ligados a canais iônicos do membro 1 da subfamília A de receptor de potencial transitório de canal de cátions (TRPA1) detectam frio nocivoCanais iônicos sensíveis a ácidos (ASICs) detectam pH nocivoCanais de sódio degenerin/epiteliais (DEG/ENaC) detectam estímulos mecânicosReferênciasJulius D, Basbaum AI. Molecular mechanisms of nociception. Nature 2001; 413(6852):203-10.Scholz J, Woolf  CJ. Can we conquer pain? Nat Neurosci 2002; 5(Suppl):1062-7.Woolf CJ, Salter MW. Neuronal plasticity: increasing the gain in pain. Science 2000; 288(5472):1765-68.



Transmissão:  
O Papel dos Neurotransmissores 

1. Impulsos 
alcançam 
terminais de 
neurônio pré-
sináptico 

2. Glutamato é 
liberado na fenda 
sináptica 

3. O glutamato se 
liga ao receptor 
AMPA  

4. O impulso é 
transmitido para o 
neurônio pós-
sináptico 
 

AMPA = 2-amino-3-(3-hidroxi- 
5-metil-isoxazol-4-il) 
ácido propanóico; NK = neurocinina;  
NMDA = N-metil-D-aspartato 
Fields HL et al. In: McMahon SB, Koltzenburg M (eds). Wall and Melzack’s Textbook of Pain. 5th ed. Elsevier; London, UK: 2006;  
Julius D, Basbaum AI. Nature 2001; 413(6852):203-10; Woolf CJ, Salter MW. Science 2000; 288(5472):1765-68. 

Substância P 

Neurônio  
pré-sináptico 

Fenda sináptica 

Glutamato 

Neurônio 
pós-sináptico 

Receptor NMDA 
bloqueado por 
Mg2+ 

Receptor 
AMPA 

Receptor 
NMDA NK-1 
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Notas do PalestranteEste slide contém uma animação feita para ilustrar a sequência normal de eventos que ocorrem durante a transmissão nas sinapses do corno dorsal espinhal. Clique neste slide para avançar a sequência:A dor é conduzida e transmitida por meio de vários neurotransmissores excitatórios e inibitórios. Assim que o potencial de ação da periferia atinge a primeira sinapse no corno dorsal da medula espinhal, uma diversidade de substâncias neuroativas é liberada. Estas incluem diversos neurotransmissores excitatórios e inibitórios, tais como a substância P, peptídeo relacionado ao gene da calcitonina, aspartato e glutamato (excitatórios) e glicina e somatostatina (inibitórios). A primeira parte da sequência de animação neste slide mostra o terminal pré-sináptico sendo despolarizado após a chegada do impulso e o glutamato sendo liberado na fenda sináptica.O glutamato então se difunde através da fenda e se liga aos receptores AMPA, ativando neurônios noceptivos pós-sinápticos de segunda ordem.Os receptores NMDA na membrana pós-sináptica não são ativados porque eles são bloqueados por íons de magnésio.Anestésicos locais agem para reduzir a dor no nível da transmissão.ReferênciasFields HL et al. In: McMahon SB, Koltzenburg M (eds). Wall and Melzack’s Textbook of Pain. 5th ed. Elsevier; London, UK: 2006.Julius D, Basbaum AI. Molecular mechanisms of nociception. Nature 2001; 413(6852):203-10.Woolf CJ, Salter MW. Neuronal plasticity: increasing the gain in pain. Science 2000; �288(5472):1765-68.



Modulação da Dor 

Modulação 
descendente 

Estímulo 
ascendente 

Medula espinhal 

  

Coxibe = inibidor específico da COX-2; nsNSAID = antiinflamatório não esteroide não específico 
Fields HL et al. In: McMahon SB, Koltzenburg M (Eds). Wall and Melzack’s Textbook of Pain. 5th ed. Elsevier; London, UK: 2006;  
Scholz J, Woolf  CJ. Nat Neurosci 2002; 5(Suppl):1062-7. 

• A dor é modulada por meio dos 
tratos espinhais ascendente 
nociceptivo e descendente 
inibitório/facilitatório  
Ascendente 
Nociceptivo 

Descendente 
Inibitório/facilitatório 

Substância P 
Prostaglandinas 

Serotonina 
Noradrenalina 

33 

Cérebro 
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Presentation Notes
Notas do PalestranteAs vias de dor nociceptiva ascendentes consistem em fibras nervosas com axônios �desmielinizados (fibras C) ou finamente mielinizados (fibras Aδ). Os nociceptores das fibras Aδ e C são geralmente ativados por estímulos nocivos. As fibras Aδ ativadas transmitem dor aguda, ao passo que as fibras C ativadas são responsáveis por dor secundária, que é normalmente descrita como profunda�ou ardente.O estímulo doloroso ascendente é modulado por mecanismos de controle descendentes que envolvem diversos neurotransmissores, tais como serotonina e noradrenalina. Neurotransmissores diferentes se ligam a receptores diferentes no cérebro, e portanto apresentam diferentes efeitos na percepção da dor, com alguns inibindo e alguns facilitando a dor.ReferênciasFields HL et al. In: McMahon SB, Koltzenburg M (eds). Wall and Melzack’s Textbook of Pain. 5th ed. Elsevier; London, UK: 2006.Scholz J, Woolf  CJ. Can we conquer pain? Nat Neurosci 2002; 5(Suppl):1062-7.



Percepção da Dor 
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Cérebro 
• A medula espinhal transmite sinais 

de dor para núcleos específicos no 
tálamo, e a partir daí para uma 
ampla variedade de regiões no 
cérebro – coletivamente conhecidas 
como a "matriz da dor" 

• A percepção da dor também pode 
ser alterada sem nenhum estímulo 
externo  
(ou seja, por meio da emoção, 
distração, placebo, etc.) 

Percepção 

Tracey A, Dickenson A. Cell 2012; 148(6):1308-e2. 

Presenter
Presentation Notes
Notas do PalestranteA dor é uma experiência complexa e multidimensional que envolve diversas áreas do cérebro, incluindo o tálamo; córtex cingulado anterior médio/rostral; córtex somatossensorial primário e secundário; divisões anterior, média e posterior do córtex insular; córtices pré-frontais dorsal, médio e ventral; núcleos do tronco cerebral e partes dos gânglios basais – coletivamente conhecidas como a "matriz da dor".Algumas destas regiões estão envolvidas no processamento dos aspectos sensoriais da dor, ao passo que outras estão envolvidas nos aspectos de atenção, de emoção e de tomada de decisões da percepção da dor. Os núcleos talâmicos transmitem informações para estas duas áreas simultaneamente, o que resulta na complexa interação entre estímulos externos e processamento interno que resulta na experiência muito pessoal que chamamos de dor. ReferênciaTracey A, Dickenson A. Snapshot: pain perception. Cell 2012; 148(6):1308-e2. 



Fibra aferente nociceptiva 

Inflamação 

Tecido danificado 
Células inflamatórias 

Células tumorais 

Medula espinhal 

  

Alteração da responsividade  
de nociceptores 
(sensibilização  
periférica) 

Cérebro 

Mediadores 
químicos 
inflamatórios  Alteração da 

responsividade  
de neurônios no CNS 
(sensibilização 
central) 

CNS = sistema nervoso central 
Scholz J, Woolf  CJ. Nat Neurosci 2002; 5(Suppl):1062-7. 
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Presentation Notes
Notas do PalestranteA inflamação ocorre quando tecidos danificados, células inflamatórias e/ou células tumorais liberam mediadores químicos inflamatórios, tais como citocinas, fatores de crescimento, cininas, purinas, aminas, prostanóides e íons. Alguns destes mediadores ativam diretamente nociceptores, provocando dor. Outros aumentam a capacidade de resposta dos nociceptores, baixando o limiar de dor, durante a cicatrização dos tecidos danificados – um processo conhecido como sensibilização periférica. Isto por sua vez altera a capacidade de resposta dos neurônios no CNS, que é denominada sensibilização central.ReferênciaScholz J, Woolf  CJ. Can we conquer pain? Nat Neurosci 2002; 5(Suppl):1062-7.



O que é a dor neuropática? 

Definição 

• Dor causada por uma 
lesão ou doença do 
sistema nervoso 
somatossensorial 

• Pode ser periférica ou 
central 

Exemplos 

• Periférica: 
• Neuropatia periférica 

diabética dolorosa 
• Neuralgia pós-

herpética 
• Dor neuropática 

associada a HIV 
• Central: 

• Lesão da medula 
espinhal 

• Acidente Vascular 
Cerebral 

Qualidade da Dor 

• Ardente 
• Lancinante 
• Semelhante a  

choque elétrico 
• Frequentemente difusa 
• Frequentemente com 

alodinia e/ou 
hiperalgesia  

HIV = vírus da imunodeficiência humana 
Chong MS, Bajwa ZH. J Pain Symptom Manage 2003; 25(5 Suppl):S4-11; Cruccu G et al. Eur J Neurol 2004; 11(3):153-62; 
Dray A. Br J Anaesth 2008; 101(1):48-58; International Association for the Study of Pain. IASP Taxonomy. Available at: http://www.iasp-
pain.org/AM/Template.cfm?Section=Pain_Definitions. Accessed: July 15, 2013; McMahon SB, Koltzenburg M (eds). Wall and Melzack’s Textbook of 
Pain. 5th ed. Elsevier; London, UK: 2006; Woolf CJ. Pain 2011;152(3 Suppl):S2-15. 
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Presentation Notes
Notas do PalestranteA definição de dor neuropática da Associação Internacional para o Estudo da Dor (IASP) como “dor iniciada ou causada por uma lesão primária ou disfunção no sistema nervoso” é uma definição ampla que abarca o conceito de que, conforme o sistema nervoso é danificado, podem aparecer alterações no sistema nervoso que poderiam resultar em dor crônica, mesmo na ausência de um insulto danoso. Embora esta teoria tenha agora obtido aceitação geral, foi originalmente uma ideia revolucionária que repudiou o modelo Cartesiano de nocicepção e dor. Dependendo de onde a lesão ou disfunção ocorre no sistema nervoso, a dor neuropática pode ser de origem periférica ou central. As causas da dor neuropática periférica incluem lesão nervosa pós-cirúrgica e pós-traumática, neuropatia periférica diabética, neuralgia pós-herpética e radiculopatias. A dor após acidente vascular cerebral, esclerose múltipla e lesões da medula espinhal são exemplos de dor neuropática central. A dor neuropática é frequentemente descrita como uma dor "intensa", "semelhante a choque elétrico" ou "ardente", comumente associada com "formigamento" e/ou "dormência". A região dolorosa pode não ser necessariamente a mesma da lesão. A dor ocorre no território neurológico da estrutura afetada (nervo, raiz, medula espinhal, cérebro). Na dor neuropática periférica, é no território do nervo ou raiz nervosa afetada. Na dor neuropática central, é relacionada ao local da lesão na medula espinhal ou cérebro.A dor neuropática é quase sempre uma condição crônica e responde de forma insatisfatória a analgésicos convencionais.ReferênciasChong MS, Bajwa ZH. Diagnosis and treatment of neuropathic pain. J Pain Symptom Manage 2003; 25(5 Suppl):S4-11.Cruccu G et al. EFNS guidelines on neuropathic pain assessment. Eur J Neurol 2004; 11(3):153-62.Dray A. Neuropathic pain: emerging treatments. Br J Anaesth 2008; 101(1):48-58.International Association for the Study of Pain. IASP Taxonomy. Available at: http://www.iasp-pain.org/AM/Template.cfm?Section=Pain_Definitions. Accessed: July 15, 2013.McMahon SB, Koltzenburg M (eds). Wall and Melzack’s Textbook of Pain. 5th ed. Elsevier; London, UK: 2006.Woolf CJ. Central sensitization: implications for the diagnosis and treatment of pain. Pain 2011;152(3 Suppl):S2-15.

http://www.iasp-pain.org/AM/Template.cfm?Section=Pain_Definitions
http://www.iasp-pain.org/AM/Template.cfm?Section=Pain_Definitions


O que é a dor neuropática? 

Dor Neuropática 
Dor causada por uma lesão ou doença do 

sistema nervoso somatossensorial 

Dor Neuropática Periférica 
Dor causada por uma lesão ou doença  

do sistema nervoso  
somatossensorial periférico 

Dor Neuropática Central 
Dor causada por uma lesão ou doença  

do sistema nervoso  
somatossensorial central  

International Association for the Study of Pain. IASP Taxonomy. Available at: http://www.iasp-
pain.org/AM/Template.cfm?Section=Pain_Definitions. Accessed: July 15, 2013. 
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Presentation Notes
Notas do PalestranteA definição de dor neuropática da Associação Internacional para o Estudo da Dor (IASP) como “dor iniciada ou causada por uma lesão primária ou disfunção no sistema nervoso” é uma definição ampla que abarca o conceito de que, conforme o sistema nervoso é danificado, podem aparecer alterações no sistema nervoso que poderiam resultar em dor crônica, mesmo na ausência de um insulto danoso. Dependendo de onde a lesão ou disfunção ocorre no sistema nervoso, a dor neuropática pode ser de origem periférica ou central. As causas da dor neuropática periférica incluem lesão nervosa pós-cirúrgica e pós-traumática, neuropatia periférica diabética, neuralgia pós-herpética e radiculopatias. A dor após acidente vascular cerebral, esclerose múltipla e lesões da medula espinhal são exemplos de dor �neuropática central. ReferênciaInternational Association for the Study of Pain. IASP Taxonomy. �Available at: http://www.iasp-pain.org/AM/Template.cfm?Section=Pain_Definitions. �Accessed: July 15, 2013.

http://www.iasp-pain.org/AM/Template.cfm?Section=Pain_Definitions
http://www.iasp-pain.org/AM/Template.cfm?Section=Pain_Definitions


Descritores Comuns da  
Dor Neuropática 

Ardente                   Formigamento          Comichão            Semelhante a              Dormência  
                 choque elétrico         

Baron R et al. Lancet Neurol 2010; 9(8):807-19; Gilron I et al. CMAJ 2006; 175(3):265-75. 
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Presentation Notes
Notas do PalestranteDescritores verbais de dor podem ser pistas importantes quanto aos mecanismos fisiopatológicos por trás da dor. Por exemplo, com a dor neuropática, a dor frequentemente é descrita como ardente, formigamento ou semelhante a choque elétrico. Sensações de comichão ou dormência também são frequentemente mencionadas em conjunção com condições de dor neuropática.Referências Baron R et al. Neuropathic pain: diagnosis, pathophysiological mechanisms, and treatment. Lancet Neurol 2010; 9(8):807-19.Gilron I et al. Neuropathic pain: a practical guide for the clinician. CMAJ 2006; 175(3):265-75.



Dor Neuropática é Caracterizada por Alterações 
na Resposta de Dor a Estímulos Dolorosos 

In
te

ns
id

ad
e 

da
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or
 

10 
 

8 
 

6 
 

4 
 

2 
 

0 

Intensidade do Estímulo 

Resposta 
dolorosa normal 

Lesão 

Hiperalgesia 
(aumento da resposta a um 

estímulo que é normalmente 
doloroso)  

Alodinia 
(dor decorrente de um 

estímulo que 
normalmente não 

provoca dor)  

Adaptado de: Gottschalk A et al. Am Fam Physician 2001; 63(10):1979-84. 
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Resposta  
após a 
lesão 

Presenter
Presentation Notes
Notas do PalestranteEste slide animado ilustra o que acontece com a resposta dolorosa após uma lesão nervosa. Clique com o botão esquerdo ou aperte a seta para baixo no modo de apresentação para mostrar o próximo item na sequência de animação. Espere até que a animação termine de ocorrer antes de clicar no próximo item:A curva de resposta dolorosa normal (que aparece na primeira vez que o slide é mostrado) mostra intensidade de dor zero com estímulos de menor intensidade (por exemplo, um leve toque normalmente não provoca dor, é um estímulo inócuo). Conforme a intensidade do estímulo aumenta (por exemplo, apertar ou beliscar com mais força), �a pessoa começa a sentir dor com intensidade crescente.Após a lesão nervosa, a curva de resposta dolorosa se desloca para a esquerda.A linha pontilhada representando uma intensidade de estímulo fixa corta ambas as curvas de resposta dolorosa. Na resposta dolorosa normal, este nível de estímulo causaria um nível baixo de dor. Com um deslocamento para a esquerda da curva de resposta após uma lesão, este mesmo nível de estímulo causaria um nível muito mais elevado �de dor.Esta é a definição de “hiperalgesia”, uma resposta aumentada a um estímulo que normalmente �causaria dor.Estímulos normalmente inócuos (região sombreada em azul) agora se tornam dolorosos. Esta é a definição de “alodinia”, uma resposta dolorosa a um estímulo que normalmente não é doloroso. ReferênciaGottschalk A et al. New concepts in acute pain therapy: preemptive analgesia. Am Fam Physician 2001; 63(10):1979-84.



Desenvolvimento de Dor Neuropática 

Woolf and Mannion. Lancet 1999;353:1959-64 

Dor neuropática 

Dor espontânea Dor provocada por estímulo 

Mecanismos 

Metabólico Traumático 

Tóxico Isquêmico 

Hereditário 

Compressão 

Infeccioso 
Relacionado ao 

 sistema imunológico 

Síndrome 

Sintomas 

Fisiopatologia 

Etiologia 

Dano ao nervo 

Presenter
Presentation Notes
Notas do PalestranteEste slide ilustra o conceito de que muitas causas subjacentes diferentes da dor neuropática podem ser expressas como diferentes sintomas de dor espontânea e dor provocada por estímulo por meio de diferentes mecanismos fisiopatológicos.Existem diversas possíveis causas de dor neuropática. A dor neuropática é comumente classificada de acordo com a natureza etiológica do dano ao sistema nervoso ou com a distribuição anatômica da dor, embora o relacionamento entre etiologia, mecanismos e sintomas/sinais seja altamente complexo. Por exemplo, a dor causada por diversas doenças pode se originar através de mecanismos comuns. Além disso, um mecanismo poderia ser responsável por vários sintomas diferentes. Em contrapartida, o mesmo sintoma em 2 pacientes pode ser causado por diferentes mecanismos. Além disso, mais de um mecanismo pode operar em um único paciente, e o padrão de mecanismos e sintomas em um único paciente pode mudar com o tempo.Nenhum mecanismo fisiopatológico da dor é uma consequência inevitável de um processo de doença em particular.Estudos são necessários para definir mais mecanismos fisiopatológicos da dor neuropática.ReferênciaWoolf and Mannion. Lancet 1999;353:1959-64



Perda de 
controles inibitórios 

Fisiopatologia Simplificada  
da Dor Neuropática 

Dor 
neuropática 

Hiperexcitabilidade de  
neurônios centrais 

Mecanismos periféricos 

Descargas 
anormais 

Mecanismos centrais 

Gilron I et al. CMAJ 2006; 175(3):265-75; Jarvis MF, Boyce-Rustay JM. Curr Pharm Des 2009; 15(15):1711-6.  

Sensibilização central 

Hiperexcitabilidade dos 
neurônios periféricos 

Presenter
Presentation Notes
Notas do PalestranteEste slide ilustra da forma mais simples possível a fisiopatologia da dor neuropática e mostra que a via em geral é a mesma, independentemente da sua origem (sistema nervoso periférico ou central).Por definição, a dor neuropática ocorre após uma lesão primária ou disfunção no sistema nervoso periférico ou central. Estas lesões e/ou disfunções desencadeiam os mecanismos subjacentes que resultam na dor neuropática.Os mecanismos periféricos da dor neuropática incluem hiperexcitabilidade de fibras nervosas, o que pode levar a descargas ectópicas junto aos nervos sensoriais. Os mecanismos periféricos podem desencadear mecanismos secundários (ou seja, centrais). Os mecanismos centrais incluem hiperexcitabilidade neuronal, perda de controles inibitórios e sensibilização central (alterações funcionais correspondentes à alteração de propriedades eletrofisiológicas (ou seja, excitabilidade) de neurônios nociceptivos centrais). ReferênciasGilron I et al. Neuropathic pain: a practical guide for the clinician. CMAJ 2006; 175(3):265-75.Jarvis MF, Boyce-Rustay JM. Neuropathic pain: models and mechanisms. �Curr Pharm Des 2009; 15(15):1711-6. 



Mecanismos da Dor Neuropática 

Lesão do nervo 

Medula espinhal Fibra aferente nociceptiva 

Gilron I et al. CMAJ 2006; 175(3):265-75; Jarvis MF, Boyce-Rustay JM. Curr Pharm Des 2009; 15(15):1711-6;  
Scholz J, Woolf  CJ. Nat Neurosci 2002; 5(Suppl):1062-7. 

Perda de  
controle inibitório 

Sensibilização  
central 

  

Descarga 
ectópica 

Hiperexcita
bilidade de 
neurônios 
periféricos 

Cérebro 

Hiperexcitabilidade de 
neurônios centrais 
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Presentation Notes
Notas do PalestranteEste slide ilustra a fisiopatologia da dor neuropática e mostra que a via em geral é a mesma, independentemente da sua origem (sistema nervoso periférico ou central).Por definição, a dor neuropática ocorre após uma lesão primária ou disfunção no sistema nervoso periférico ou central. Estas lesões e/ou disfunções desencadeiam os mecanismos subjacentes que resultam na dor neuropática.Os mecanismos periféricos da dor neuropática incluem hiperexcitabilidade de fibras nervosas, o que pode levar a descargas ectópicas junto aos nervos sensoriais. Os mecanismos periféricos podem desencadear mecanismos secundários (ou seja, centrais). Os mecanismos centrais incluem hiperexcitabilidade neuronal, perda de controles inibitórios e sensibilização central (alterações funcionais correspondentes à alteração de propriedades eletrofisiológicas (ou seja, excitabilidade) de neurônios nociceptivos centrais). ReferênciasGilron I et al. Neuropathic pain: a practical guide for the clinician. CMAJ 2006; 175(3):265-75.Jarvis MF, Boyce-Rustay JM. Neuropathic pain: models and mechanisms. �Curr Pharm Des 2009; 15(15):1711-6. Scholz J, Woolf  CJ. Can we conquer pain? Nat Neurosci 2002; 5(Suppl):1062-7.



NeP: Fibras Aβ , Aδ e C 

NeP = dor neuropática 
Dworkin Clin J Pain. 2002;18:343-349; Raja et al. in Wall PD, Melzack R (Eds). Textbook of pain. 4th Ed. 1999.;11-57 

Característica Fibras Aβ Fibras Aδ Fibras C 

Diâmetro Grande Maior Pequeno 

Mielinização Sim Sim Não 

Velocidade de 
condução 

Rápida Intermediária Lenta 

Estímulos de 
ativação 

Mecânicos não nocivos Nocivos Nocivos 

Presenter
Presentation Notes
Notas do PalestranteUma das funções vitais do sistema nervoso é fornecer informações sobre a ocorrência ou ameaça de lesão. Neurônios sensoriais altamente especializados fornecem informações ao sistema nervoso central tanto sobre o ambiente como o próprio organismo. Este slide descreve os três tipos principais de fibras sensoriais que podem ser implicadas na geração de sinais e sintomas de dor neuropática. A mensagem geral do slide é que na dor neuropática, sensações anormais podem ser transmitidas através das fibras Aβ , Aδ ou C.A nocicepção (a percepção de estímulos nocivos) é iniciada por estímulos que ativam os receptores periféricos de nociceptores, um conjunto altamente especializado de neurônios sensoriais que respondem apenas a estímulos danosos ou potencialmente danosos. Os nociceptores têm axônios desmielinizados (fibras C) ou finamente mielinizados (fibras Aδ). Os mecanorreceptores da fibra Abeta (Aβ) respondem a estímulos mecânicos não nocivos, tais como o toque. Os nociceptores das fibras A-delta (Aδ) e C são geralmente ativados por estímulos nocivos. As fibras A-delta ativadas transmitem dor aguda, ao passo que as fibras C ativadas são responsáveis por dor secundária, que é normalmente descrita como profunda ou ardente. Todos os três tipos de fibras sensoriais podem estar envolvidos na produção de dor neuropática.ReferênciasRaja et al. in Wall PD, Melzack R (Eds). Textbook of pain. 4th Ed. Edinburgh, UK: Harcourt Publishers Limited 1999;11-57.Dworkin. Clin J Pain. 2002;18:343-349.



Processamento Sensorial e NeP 
Função Nervosa Estímulo Aferente primária Sensação Mecanismo 

Normal 

Inócuo 
Mecânico A-beta Toque normal 

Função normal Nocivo 
Mecânico  
Térmico  
Químico 

Nociceptor A-delta 
Nociceptor C  

Dor aguda normal 
Dor ardente normal 

Reduzida 

Inócuo 
Mecânico A-beta Hipoanestesia tátil 

Redução da 
transmissão de 
impulsos 

Nocivo 
Mecânico  
Térmico  
Químico 

Nociceptor A-delta 
Nociceptor C  

Mecânico 
Hipoalgesia de calor ou frio 

Aumentada 

Inócuo 
Mecânico A-beta Alodinia mecânica dinâmica 

Muitas teorias (por 
exemplo, 
sensibilização)  

Nocivo 
Mecânico  
Térmico  
Químico 

Nociceptor A-delta 
Nociceptor C  

Mecânico 
Hiperalgesia de calor ou frio 

Muitas teorias (por 
exemplo, wind-up, 
sensibilização 
periférica)  

NeP = dor neuropática 
Adaptado de Doubell et al. in Wall PD, Melzack R (Eds). Textbook of pain. 4th Ed. 
1999.;165-182 
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Presentation Notes
Notas do PalestranteEste slide descreve sensações na resposta a estímulos inócuos e nocivos sob condições de função nervosa normal, função nervosa reduzida em nervos danificados e função nervosa aumentada em nervos danificados. Quando os nervos não estão danificados e estão funcionando normalmente, estímulos mecânicos inócuos (por exemplo, esfregar seu rosto) resultam em transmissão pelas fibras A-beta e a sensação resultante é o toque normal. Se nervos não danificados são submetidos a estímulos nocivos (por exemplo, alfinetada, queimadura com uma vela ou ácido forte), a transmissão resultante pelos nociceptores A-delta e nociceptores C, resulta em sensações de dor aguda e ardente normal, respectivamente.Quando os nervos são danificados e sua função é reduzida, estímulos mecânicos inócuos resultam na redução da transmissão de impulsos através das fibras A-beta com hipoanestesia tátil resultante (pouca ou nenhuma sensibilidade). Quando os nervos danificados com função reduzida são expostos a estímulos nocivos, a transmissão ou os impulsos através dos nociceptores A-delta e C é reduzida com hipoalgesia resultante (ausência de uma sensação dolorosa adequada).Quando os nervos são danificados e sua função é aumentada, os estímulos mecânicos inócuos resultam em disfunção das fibras A-beta com alodinia mecânica dinâmica resultante (uma sensação de dor quando não é adequado). Quando nervos danificados com função aumentada são expostos a estímulos nocivos, resultam em disfunção de nociceptores A-delta e C com hiperalgesia resultante (um aumento na resposta dolorosa além da esperada para o nível de estímulo). Os mecanismos precisos que estão subjacentes à disfunção em nervos danificados com o aumento da função ainda não são totalmente compreendidos. No entanto, diversas teorias foram propostas, e estas incluem sensibilização periférica e central e wind-up. ReferênciaAdaptado de Doubell et al. in Wall PD, Melzack R (Eds). Textbook of pain. 4th Ed.1999.;165-182.



O que é sensibilização central / dor 
disfuncional? 

Definição 

•Dor sem dano nervoso* ou 
tecidual identificável; 
postula-se que seja um 
resultado de desregulação 
ou disfunção neuronal  
persistente 

Exemplos 

•Fibromialgia 
•Síndrome do intestino 

irritável 
•Cistite intersticial 
•Dor da articulação  

temporomandibular 
•Cefaleia tensional / 

enxaqueca 
•Síndrome complexa   

de dor regional 
•Pode estar presente em 

muitos pacientes com 
lombalgia crônica, 
osteoartrite e artrite 
reumatoide 

Características da Dor 

•Frequentemente descrita 
como ardente, lancinante ou 
semelhante a choque 
elétrico 

•Frequentemente difusa 
•Frequentemente com 

alodinia e/ou hiperalgesia  
•Provocada por estímulos  

de baixo limiar 
•Tem longa duração 
•Estende-se além do campo 

receptivo  
(é generalizada) 

*Há indicações recentes que patologia de pequenas fibras nervosas pode existir na fibromialgia 
Woolf CJ. Pain 2011; 152(3 Suppl):S2-15; Üçeyler N et al. Brain 2013; 136(Pt 6):1857-67. 45 
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Presentation Notes
Notas do PalestranteChegou-se a reconhecer que existem muitos pacientes que apresentam dor sem ter qualquer dano tecidual ou nervoso identificável. As condições nas quais este parece ser o caso, incluem fibromialgia e distúrbios da articulação temporomandibular. Pacientes com estas condições apresentam hipersensibilidade à dor, pós-sensações e somação temporal aumentada, e frequentemente apresentam sintomas de comorbidade, tais como fadiga, distúrbios do sono e / ou transtornos de humor. Estas características comuns sugerem uma fisiopatologia comum para este tipo de dor, a terminologia para qual está em fluxo, mas que é mencionada aqui como sensibilização central/dor disfuncional. Postula-se atualmente que este tipo de dor é o resultado de desregulação ou disfunção neuronal persistente. �ReferênciaWoolf CJ. Central sensitization: implications for the diagnosis and treatment of pain. Pain 2011; 152(3 Suppl):S2-15.



Características Clínicas da 
Sensibilização Central/Dor Disfuncional 

Dor 
• Dor em todo o corpo 
• Músculos rígidos/doloridos 
• Cefaleias 
• Dor na mandíbula 
• Dor pélvica 
• Dor na bexiga/ao urinar 

Ansiedade/depressão 
• Triste ou deprimido 
• Ansiedade 
• Estresse piora os sintomas 
• Tensão no pescoço e nos ombros 
• Cerra/range os dentes 

Fadiga 
• Não dorme bem 
• Não descansado pela manhã 
• Cansa-se facilmente com atividade 

física 

Outros sintomas 
• Dificuldade de se concentrar 
• Precisa de ajuda com as atividades 

diárias 
• Sensível a luzes fortes 
• Problemas de pele 
• Diarreia/constipação 

Mayer TG et al. Pain Pract 2012; 12(4):276-85. 46 
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Notas do PalestranteUm crescente conjunto de evidências está demonstrando que a sensibilização central/dor disfuncional representa um mecanismo fisiopatológico comum para as características clínicas que se sobrepõem à síndrome de sensibilidade central, tais como a fibromialgia, síndrome da fadiga crônica, síndrome do intestino irritável e disfunção temporomandibular. Dentro deste modelo emergente, é possível ver os sintomas da sensibilização central/dor disfuncional não como distúrbios individuais, mas como manifestações diferentes de uma etiologia comum.Este slide mostra como características clínicas da sensibilização central/dor disfuncional podem ser categorizadas como "dor", "ansiedade/depressão“, “fadiga” e "outros sintomas.” ReferênciaMayer TG et al. The development and psychometric validation of the central sensitization inventory. Pain Pract 2012; 12(4):276-85. 



Plasticidade Neuronal 

Woolf CJ, Salter MW. Science 2000;288:1765–1768.  

Alterações na função, perfil químico ou 
estrutura dos neurônios como um 

resultado de estimulação dolorosa e dano 
aos nervos 
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Presentation Notes
Notas do PalestranteA plasticidade neuronal descreve alterações na função, perfil químico ou mesmo na estrutura dos neurônios como um resultado de estimulação dolorosa e dano aos nervos.ReferênciaWoolf CJ, Salter MW. Neuronal Plasticity: increasing the gain in pain. Science. 2000;288:1765-1768. 



Plasticidade Neuronal e Patogênese da Dor 

• A plasticidade neuronal pode causar dor1,2 

– A NeP é a dor sentida na ausência da estimulação do 
nociceptor 
• A partir de uma lesão ou doença que afeta o sistema 

somatossensorial 

• Percepção amplificada da dor em decorrência de alterações 
no processamento da dor no CNS1,3 

– Caracterizada por hiperalgesia e alodinia2 

1. Costigan M, et al. Annu Rev Neurosci 2009;32:1–32. 
2. Woolf CJ. Ann Intern Med 2004;140:441–451. 
3. Staud R. Arthritis Res Ther 2006;8:208–214. 

CNS = sistema nervoso central; NeP = dor neuropática 
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Presentation Notes
Notas do PalestranteA dor, nociceptiva ou neuropática, pode ser o resultado destas alterações neuronais.1,2 A dor nociceptiva é aguda e produzida por estímulos nocivos, relacionada a dano tecidual que se resolve quando a lesão subjacente é cicatrizada. A dor neuropática é dor sentida na ausência de estimulação do nociceptor, que resulta de uma lesão ou doença no sistema nervoso e é persistente. O dano aos nervos sensoriais pode resultar em uma percepção amplificada da dor. A percepção amplificada da dor é causada por alterações no processamento da dor no sistema nervoso central.2,3 A amplificação da dor é caracterizada pela hiperalgesia e pela alodinia.2 Conforme os esforços de pesquisa com base em estudos em animais continuam e os pesquisadores obtêm uma melhor compreensão dos mecanismos que desempenham um papel na teoria da plasticidade neuronal e na patogênese da dor, nós obteremos oportunidades clínicas para identificar e controlar melhor as hipersensibilidades neuropáticas conforme os pesquisadores tiverem com a compreensão da amplificação da dor e a teoria de sensibilização central.Referências:Costigan M, Scholz J, Woof CJ. Neuropathic pain: a maladaptive response of the nervous system to damage. Annu Rev Neurosci. 2009;32:1-32.Woolf CJ. Pain: Moving from symptom control toward mechanism-specific pharmacologic management. Ann Intern Med. 2004;140:441-451.Staud R. Biology and therapy of fibromyalgia: pain in fibromyalgia syndrome. Arthritis Res Ther. 2006;8:208-214. 



Neurônios que Detectam e Transmitem a Dor 
Demonstram "Plasticidade" 

• A plasticidade pode ser definida como: 
– A capacidade de alterar a função, perfil químico 

ou estrutura 
– Resposta a estímulos dolorosos e inflamação 

• Todas contribuem para sensibilidade alterada à dor 

Woolf and Salter. Science 2000;288:1765-68. 
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Notas do PalestranteA neuroplasticidade demonstra quão maleável é o sistema nervoso central.  Em suma, é a capacidade do sistema nervoso central  de (a) alterar-se e adaptar-se a fim de compensar em relação a lesão e doença e (b) ajustar suas atividades em resposta e novas situações ou alterações em seu ambiente.  Coletivamente, as alterações que ocorrem contribuem para a sensibilidade final à dor.



Três Formas de Plasticidade Neuronal 
Ativação 

• Início rápido, substancial, prontamente reversível 
• “Auto-sensibilização e Wind-up” 

 
Modulação 

• Segue estímulos intensos repetidos 
• Substancial, lentamente reversível 
• “Sensibilização Periférica e Central” 

 
Modificação 

• Segue estímulos intensos e prolongados ou dano aos nervos 
• De duração muito longa 
• “Dor persistente, patológica (neuropática)” 

Woolf CJ, Salter MW. Science. 2000;288(5472):1765-9. 

Presenter
Presentation Notes
Notas do PalestranteA dor, no entanto, não é homogênea, e compreende três categorias: dor fisiológica, inflamatória e neuropática. Diversos mecanismos contribuem, cada um dos quais está sujeito a ou é uma expressão de plasticidade neural: a capacidade dos neurônios de alterar sua função, perfil químico ou estrutura.Há três formas distintas de plasticidade neuronal nos neurônios sensoriais primários e do corno dorsal que contribuem para a patogênese da dor. Estas são a ativação, modulação e modificação. A dor fisiológica começa nos terminais periféricos de nociceptores com a ativação dos complexos receptores transdutores nociceptivos / canais iônicos, que geram correntes despolarizantes em resposta a estímulos nocivos. A ativação é rápida e substancial, porém é prontamente reversível. A ativação dos terminais de nociceptores pode levar à auto-sensibilização, ao passo que a ativação dos neurônios do corno dorsal pode levar a "wind-up.”A modulação, que segue estímulos intensos repetidos, é substancial e lentamente reversível. Ela leva a sensibilização periférica ou central.A modificação, que segue estímulos intensos e prolongados ou dano aos nervos, tem duração bastante longa e leva à dor persistente e patológica (neuropática). ReferênciaWoolf CJ, Salter MW. Neuronal plasticity: increasing the gain in pain. Science. 2000;288(5472):1765-9.



Auto-sensibilização 

• A estimulação repetida dos receptores vaniloides nos 
nociceptores por calor, capsaicina ou pH ácido causa 
– Rápido aumento na sensibilidade do receptor 
– Aumento na “auto-sensibilização” substancial mas 

prontamente reversível 

Guenther S et al. Eur J Neurosci. 1999;11(9):3143-50; Caterina MJ et al. Nature. 1997;389(6653):816-24; Woolf CJ, Salter MW. Science. 2000;288(5472):1765-9.. 
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Notas do PalestranteO elevado limiar de terminais dos nociceptores pode ser diminuído por alterações nos próprios transdutores, como resultado da ativação prévia, um fenômeno denominado auto-sensibilização, que é iniciado por estímulos de sensibilização que não ativam os transdutores. A auto-sensibilização dos receptores vaniloides mediante sua ativação repetida por calor, capsaicina ou prótons é observada eletrofisiologicamente e é paralela a mudanças em nociceptores que respondem ao calor e à dor nos humanos. As alterações são de início rápido, substanciais e prontamente reversíveis, e podem representar alterações conformacionais na proteína induzida pelo calor, ou alterações secundárias à entrada de cálcio através do transdutor. ReferênciasGuenther S, Reeh PW, Kress M. Rises in [Ca2+]i mediate capsaicin- and proton-induced heat sensitization of rat primary nociceptive neurons. Eur J Neurosci. 1999;11(9):3143-50.Caterina MJ, Schumacher MA, Tominaga M, Rosen TA, Levine JD, Julius D. The capsaicin receptor: a heat-activated ion channel in the pain pathway. Nature. 1997;389(6653):816-24.Woolf CJ, Salter MW. Neuronal plasticity: increasing the gain in pain. Science. 2000;288(5472):1765-9.



Wind-up  
• Corno dorsal: Estímulos nocivos intensos ou prolongados 

causam 
– Liberação de neuromoduladores (por exemplo, Substância 

P) e glutamato 
– Potenciais pós-sinápticos excitatórios (EPSPs) de longa 

duração e despolarização cumulativa 
– Cascata de eventos que potencializam ainda mais a 

despolarização 
– Resultado líquido: “wind-up” da descarga de potencial de 

ação 
 

Guenther S et al. Eur J Neurosci. 1999;11(9):3143-50; Caterina MJ et al. Nature. 1997;389(6653):816-24; Woolf CJ, Salter MW. Science. 2000;288(5472):1765-9.. 
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Notas do PalestranteA ativação de baixa frequência de nociceptores por estímulos nocivos leves gera potenciais pós-sinápticos excitatórios (EPSPs) que sinalizam o início, a duração, a intensidade e a localização do estímulo. Impulsos de maior frequência gerados por estímulos nocivos intensos ou sustentados resultam na liberação concomitante de neuromoduladores, assim como glutamato, produzindo EPSPs lentos que duram dezenas de segundos. Isto proporciona somação temporal, e a despolarização cumulativa resultante é impulsionada por corrente adicional do receptor N-metil-D-aspartato (NMDA) na remoção do bloqueio de Mg 2 1 dos canais. A despolarização também ativa as correntes de cálcio dependentes da voltagem desencadeando potenciais em platô mediados por canais de cátion não seletivos ativados por cálcio. O efeito líquido é um wind-up da descarga de potencial de ação. ReferênciasGuenther S, Reeh PW, Kress M. Rises in [Ca2+]i mediate capsaicin- and proton-induced heat sensitization of rat primary nociceptive neurons. Eur J Neurosci. 1999;11(9):3143-50.Caterina MJ, Schumacher MA, Tominaga M, Rosen TA, Levine JD, Julius D. The capsaicin receptor: a heat-activated ion channel in the pain pathway. Nature. 1997;389(6653):816-24.Woolf CJ, Salter MW. Neuronal plasticity: increasing the gain in pain. Science. 2000;288(5472):1765-9.



Wind-up 

Estímulo 

Estímulo 

Fibras nervosas aferentes primárias Neurônios do 
corno dorsal 

Woolf and Mannion. Lancet 1999;353:1959-1964; Doubell TP, Mannion RJ, Woolf CJ. In: Wall PD, Melzack R, eds. Textbook of Pain. 4th ed. 
Edinburgh, UK: Harcourt Publishers Limited; 1999; Mannion RJ and Woolf CJ. Clin J Pain. 2000;16:S144-156; Siddall PJ and Cousins MJ. 
Spine. 1997;22:98-104. 
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Notas do PalestranteWind up descreve um processo no qual barragens aferentes repetitivas em fibras C induzem descargas dos neurônios do corno dorsal em frequências progressivamente maiores.Mecanismos centrais podem desempenhar um papel no desenvolvimento da dor neuropática. A estimulação repetitiva dos nociceptores periféricos pode causar propagação repetitiva de impulsos através das fibras C. Esta torrente repetitiva de impulsos leva à despolarização da membrana do neurônio do corno dorsal e à propagação do impulso doloroso para o cérebro. A resposta provocada no neurônio do corno dorsal pode aumentar com a estimulação continuada da fibra C. Este aumento progressivo na resposta do neurônio do corno dorsal é percebido como um aumento da sensação dolorosa e é mencionado como wind up. Após os impulsos recebidos cessarem, os neurônios do corno dorsal continuam a disparar e transmitir impulsos de dor ao cérebro. Referências:Doubell TP, Mannion RJ, Woolf CJ. The dorsal horn: state-dependent sensory processing, plasticity and the generation of pain. In: Wall PD, Melzack R, eds. Textbook of Pain. 4th ed. Edinburgh, UK: Harcourt Publishers Limited; 1999.Mannion RJ and Woolf CJ. Clin J Pain. 2000;16:S144-156.Siddall PJ and Cousins MJ. Spine. 1997;22:98-104.Woolf and Mannion. Lancet 1999;353:1959-1964



Descargas Ectópicas 

  

Aumento da 
expressão do canal 
Na+  

Fibras nervosas aferentes excitatórias primárias 

Frequência de condução amplificada 

England et al. Neurology 1996;47:272-76. Ochoa et al. Brain. 1980;103:835-853; Taylor. Curr Pain Headache Rep. 
2001;5:151-161. Sukhotinsky et al. Eur J Pain. 2004;8(2):135-43 

Presenter
Presentation Notes
Notas do PalestranteEste slide ilustra o conceito de que após lesão ao nervo, a hiperexcitabilidade da membrana pode se desenvolver em locais diferentes.  A capacidade das fibras nervosas de conduzir impulsos está principalmente relacionada com a interação normal entres os canais de sódio (Na+) e de potássio (K+) na membrana axonal do neurônio.  Após a lesão do nervo, ocorrerão diversas mudanças que alterarão este equilíbrio normal, que levarão à falha de condução (a causa de sintomas negativos, por exemplo, dormência), e frequentemente também à hiperexcitabilidade (uma causa de sintomas positivos, por exemplo, formigamento). As fibras em regeneração de axônios originais em nervos danificados são altamente excitáveis. Demonstrou-se que estas fibras se desenvolvem com um número anormalmente elevado de canais de Na+, o que pode resultar em descargas ectópicas (ou seja, capacidade de disparo repetitivo na região da lesão do nervo). As descargas ectópicas podem ser espontâneas ou provocadas por estímulos mecânicos ou químicos.Dependendo da modalidade sensorial da fibra ectopicamente ativa, sensações diferentes serão sentidas. Por exemplo, a atividade ectópica em fibras de toque A-beta levará à experiência de parestesias ou disestesias táteis. Por outro lado, a atividade ectópica em nociceptores A-delta ou C induzirá dor de diferentes qualidades (dor aguda - de alfinetada ou ardente-profunda).As descargas ectópicas também podem ocorrer em outras partes dos axônios lesionados. Por exemplo, descargas ectópicas podem aparecer em segmentos danificados ou desmielinizados de fibras lesionadas. Além disso, o corpo do neurônio danificado, localizado no gânglio da raiz dorsal, também pode se envolver em descargas ectópicas espontâneas, mesmo se a lesão original ocorreu em um segmento distal do axônio. ReferênciasEngland et al. Neurology. 1996;47:272-276.Ochoa JL, Torebjork HE. Brain. 1980;103:835-853.Taylor BK. Curr Pain Headache Rep. 2001;5:151-61.Sukhotinsky et al. Eur J Pain. 2004;8(2):135-43. 



Sensibilização Periférica 

Estímulo inócuo 

Fibras nervosas aferentes primárias Neurônios do corno 
dorsal 

Liberação de neuropeptídeo 

NGF 

NGF 

NGF 

NGF 

DOR 
Woolf and Mannion. Lancet 1999;353:1959-1964; Orstavik et al. Brain. 2003;126:567-578 
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Presentation Notes
Notas do PalestranteEste diagrama mostra como a estimulação do nociceptor pode levar à sensibilização dos terminais nervosos periféricos.A percepção de dor em resposta a estímulos inócuos pode ser, em parte, atribuída à sensibilização periférica. A sensibilização periférica reduz o limiar de ativação tanto das fibras nervosas danificadas como das fibras nervosas limítrofes não danificadas. Quando certos tipos de nociceptores são estimulados, os potenciais de ação se deslocam ortodromicamente para o sistema nervoso central, mas também antidromicamente, para invadir todos os ramos terminais periféricos do neurônio (um fenômeno chamado “reflexo de axônio”). Esta invasão antidrômica dos ramos terminais induzirá a liberação de mediadores inflamatórios, causando inflamação neurogênica que irá, por sua vez, sensibilizar os nociceptores próximos.A atividade antidrômica pode desencadear a liberação de neuropeptídeos excitatórios, tais como a substância P e peptídeo relacionado ao gene da calcitonina. Estes neuropeptídeos podem levar à sensibilização dos terminais sensoriais periféricos de fibras lesionadas e fibras limítrofes não lesionadas. Portanto, a atividade espontânea (liberação de neuropeptídeos) nas aferentes primárias pode produzir sensibilização periférica em neurônios adjacentes lesionados e não lesionados. A denervação parcial também aumenta as concentrações relativas de fator de crescimento do nervo (NGF) para células intactas. O fator de crescimento do nervo é encontrado em diversos tecidos periféricos. Ele atrai neuritos para os tecidos por quimiotropismo, onde formam sinapses. Os neurônios bem sucedidos são então protegidos contra a morte neuronal por fornecimentos contínuos de fator de crescimento do nervo. ReferênciasWoolf CJ, Mannion RJ. Lancet. 1999;353:1959-1964.Orstavik et al. Brain. 2003;126:567-578



Sensibilização Central 

Canal de Ca2+  

Íon de 
Ca2+  

Neurotransmissores 

1. Costigan M, et al. Annu Rev Neurosci 2009;32:1–32. 
2. Staud R. Arthritis Res Ther [serialonline] 2006;8:208–214. 
3. Costigan M, et al. In: Siegel GJ, et al, eds. Basic Neurochemistry: Molecular,  
Cellular and Medical Aspects. 7th ed. Burlington, MA: Elsevier Academic Press;2006:927–938. 

Pós-
sináptico 

Pré-
sináptico 

Acredita-se que resulte 
da liberação excessiva 
de  
2 importantes 
neurotransmissores: 

• Substância P 
• Glutamato3 
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Presentation Notes
Notas do PalestranteAcredita-se que a sensibilização central seja a causa subjacente da percepção amplificada da dor que resulta da disfunção no CNS.1,2As fibras nervosas danificadas que causam dor podem produzir atividade nervosa anormal que desencadeia a sensibilização central.1 Esta teoria pode explicar a percepção amplificada da dor que resulta da disfunção no CNS.2Acredita-se que a sensibilização central resulte da liberação excessiva de dois importantes neurotransmissores – substância P e glutamato. Acredita-se que a liberação destes transmissores seja mediada pelos canais de cálcio dependentes da voltagem na membrana pré-sináptica.3ReferênciasCostigan M, Scholz J, Woolf CJ. Annu Rev Neurosci 2009;32:1-32.Staud R. Arthritis Res Ther 2006;8:208-214.Costigan M, Scholz J, Samad T, Woolf CJ. Pain. In: Siegel GJ, Albers RW, Brady ST, Price DL, eds. Basic Neurochemistry: Molecular, Cellular and Medical Aspects. 7th ed. Burlington, MA: Elsevier Academic Press;2006:927-938.



Estímulo 
inócuo 

Woolf and Mannion. Lancet 1999;353:1959-1964 

Sensibilização Central após Lesão do Nervo 

NORMAL 

LESÃO DO NERVO 

Sem dor 

DOR 
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Presentation Notes
Notas do PalestranteEste slide mostra como a sensibilização central pode resultar de aumento do impulso do nociceptor ou desinibição após lesão do nervo.Na imagem de cima, que representa a função sensorial normal, a ativação dos mecanorreceptores Aβ por estímulos mecânicos de baixo limiar é incapaz de ativar as vias de dor do corno dorsal.Na imagem de baixo, o aumento do impulso do nociceptor leva à sensibilização central de neurônios do corno dorsal, neurônios de ampla faixa dinâmica. O impulso da fibra Aβ agora é suficiente para ativar estes neurônios que transmitirão ao cérebro sensorial.Estas alterações se manifestam como hipersensibilidade à dor que se espalha do local da lesão e inclui alodinia tátil mediada pela fibra Aβ. Quando os nervos são danificados e sua função é aumentada, os estímulos mecânicos inócuos resultam em disfunção das fibras A-beta com alodinia mecânica dinâmica resultante (uma sensação de dor quando não é adequado). ReferênciaWoolf CJ, Mannion RJ. Lancet. 1999;353:1959-64



Sensibilização Central 

Neurônio do Corno  
Dorsal 

Terminal de fibra C 

Interneurônio 
inibitório 

AMPA 

NMDA 

Ca++ 

Substância P 

Glutamato 
GABA  
Glicina 

PKC 
(+) 

(+) 

(+) 

Indução 
da COX-2 

PGE2 

(-) 

PGE2 Na+ 

PGE2 

PGE2 (+) 

P 

P 

Woolf and Salter. Science 2000; 288:1765-68. 

(-) 
em  

Receptores  
de  

glicina 
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Notas do PalestranteA lesão periférica pode gerar hipersensibilidade à dor em tecidos limítrofes não lesionados (ou seja, “hiperalgesia secundária”) e síndrome de dor (dor muscular e articular difusa, febre, letargia e anorexia). Isto é causado pelo aumento da excitabilidade neuronal na medula espinhal ou “sensibilização central”.A ativação repetida dos nociceptores da fibra C e a inflamação periférica também podem levar à sensibilização central:Libera o neurotransmissor glutamato em sinapses com o Corno DorsalO glutamato estimula o canal de sódio ligado ao receptor alfa-amino propionato de metil-4-isoxazol (AMPA)O canal de sódio aberto permite a entrada de Na+A despolarização suprime a inibição de íons de Mg2+ de canais de cálcio ligados ao receptor N-metil-D-Aspartato (NMDA) Entrada de íons de Ca2+ a partir do canal de NMDA aberto ativa a cascata de sinais:Excitabilidade neuronal crescenteEfeitos supressores dos interneurônios inibitóriosOutros mensageiros químicos, incluindo a substância P e prostaglandinas potencializam esse efeitoReferênciaWoolf and Salter. Science 2000; 288:1765-68.



Sensibilização Central 

Neurônio do Corno  
Dorsal 

Terminal de fibra C 

AMPA 

NMDA 

Ca++ 

Substância P 

Glutamato 

PKC 
(+) 

(+) 

(+) 

Indução 
da COX-2 

PGE2 

(-) 

PGE2 Na+ 

PGE2 

PGE2 (+) 

P 

P 

Woolf and Salter. Science 2000; 288:1765-68. 

GABA  
Glicina 

Morte celular 
de interneurônio 

inibitório 

(-) 
em  

Receptores  
de  

glicina 
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Notas do PalestranteEste slide contém uma sequência de animação: clique com o botão esquerdo ou pressione a seta para baixo no modo de apresentação para mostrar o próximo item numerado. Espere até que a animação termine de ocorrer antes de clicar no próximo item.A sequência é conforme segue:Os interneurônios inibitórios (incluindo aqueles que usam transmissores opioides endógenos) morrem (desaparecem) e são substituídos pelo texto "Morte celular de interneurônios inibitórios"A animação pula para o próximo slide – clique mais uma vez com o botão esquerdo ou aperte a seta para baixo e a animação ocorrerá automaticamente até a conclusão.Formação de sinapses excitatórias aberrantes entre fibras A (ao invés de fibras C normais) e o corno dorsal O novo neurônio aferente aparece do canto superior esquerdo, os receptores NMDA e AMDA aparecem no corno dorsal; os transmissores glutamato são liberados do novo neurônio aferente, se ligam aos receptores NMDA e AMDA, abrindo os canais de cálcio associados que estimulam as enzimas PKC a fosforilar os receptores NMDA e AMDA – abrindo ainda mais os seus canais de cálcio associadosO resultado é um aumento de longa duração na sensibilidade neuronal, o que leva a dor neuropática crônica, frequentemente resistente a opioides.ReferênciaWoolf and Salter. Science 2000; 288:1765-68.



Sensibilização Central 

Neurônio do Corno  
Dorsal 

Terminal de fibra C 

AMPA 

NMDA 

Ca++ 

Substância P 

Glutamato 

PKC 
(+) 

(+) 

(+) 

Indução 
da COX-2 
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Opções de tratamento da dor 
• Inibidores de α2δ  
• Antidepressivos 

Adaptado de: Gottschalk A, Smith DS. Am Fam Physician 2001; 63(10):1979-86; Woolf CJ. Ann Intern Med. 2004; 140(6):441-51. 
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Fisiopatologia: Resumo 
• A dor pode ser classificada de acordo com:  

– Duração 
– Localização 
– Gravidade 
– Fisiopatologia 

• 3 tipos subjacentes de dor: 
– Dor nociceptiva 

• Causada por nociceptores respondendo a estímulos nocivos 
– Dor neuropática 

• Causada por uma lesão ou doença do sistema somatossensorial 
– Sensibilização central/ dor disfuncional 

• Pode ser causada por desregulação ou disfunção neuronal persistente 
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