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Dor não é uma identidade homogênea. Há diferentes categorias de dor: fisiológica, inflamatória, neuropática. Toda criança tem diferentes receptores e diferentes mecanismos que ajudam na propagação do estímulo doloroso. As mudanças seqüenciais  que ocorrem no sistema de dor após o estímulo são: ativação de macroreceptores periféricos que são transdutores para estímulos específicos; por exemplo: o calor ativa alguns receptores, a dor mecânica é transmitida por canais iônicos, dor química é transmitida dor por outros canais iônicos sensíveis ao ácido. Assim, há diferentes tipos de ação no cortex sômato-sensor, através do tronco cerebral e o tálamo.

Nós sabemos que este sistema é bem desenvolvido no bebê a termo, gerando vários tipos de respostas comportamentais, como, retirada do membro, expressões faciais, choro, reações estas observadas clinicamente. Além disto, eles apresentam respostas fisiológicas, como queda da pressão arterial, queda da oxigenação.

É importante que saibamos quais são as fontes produtoras  de dor no neonato. A dor aguda é a mais experimentada pelo RN, sendo causada por vários procedimentos diagnósticos terapêuticos, como, retirada de amostra sangüínea no calcanhar, intubação, circuncisão; dor estabelecida, continuada e prolongada causada por cirurgia, por processos inflamatórios (enterocolite necrosante, meningite, etc); dor crônica, recidivante ou recorrente.

Nos últimos 5 - 10 anos descobrimos que os RN prematuros são mais susceptíveis à dor que os RN a termo. Os prematuros têm limiares mais baixos para o reflexo de retirada do membro (reflexo flexor vaso-cutâneo) que tem uma porção aferente medida pelas fibras C, fibras que mediam estímulos neurológicos. Também há uma maturação retardada das fibras inibitórias descendentes (a porção excitatória deste sistema se desenvolve cedo, não havendo inibição descendente que se desenvolve mais tarde). Há 3 estudos evidenciando que os bebês têm um limiar mais alta de dor nas extremidades superiores em comparação com as extremidades inferiores, porque as fibras inibitórias descendentes alcançaram a porção cervical da coluna dorsal e ainda tem que crescer para a porção lombar. Assim, existem diferentes  níveis de dor (muito mais dor será produzida nas extremidades inferiores que nos braços e mãos)

Os RN prematuros carregam respostas muito mais agudas e robustas à dor, tais como alterações cardiovasculares, hormonais e metabólicas, necessitando este RN de níveis mais elevados de analgésico no plasma para produzir o mesmo efeito clínico do que nas crianças mais velhas ou no adulto. Assim, os RN pré-termos são mais sensíveis à dor. Os estudos experimentais comprovam estes fatos.

Quanto aos estudos da epidemiologia da dor (são poucos). Há dois tipos de estudos:

· Longitudinais: os RN são seguidos na UTI

· De corte:  os RN são estudados por um curto período de tempo em vários locais.

Estudos longitudinais: -estudo proveniente do Reino Unido, envolvendo 54 RN que tinham sido submetidos a mais de três procedimentos invasivos, numa média de 60 procedimentos por bebê, sendo que mais da metade destes procedimentos foi a retirada de sangue do calcanhar. RN com menos de 31 semanas com 74% de procedimentos e a maior parte deles, na primeira semana. Um bebê tinha passada por quase 500 procedimentos durante a permanência na UTI. Quanto mais imaturo o RN, maior o número de procedimentos. (Barker DP, Rutter N. Exposure to Invasive procedures in neonatal intensive care unit admissions. Arch Dis Child Fetal Neonatal. Ed 1995; 72: F47-48).



             -o segundo estudo longitudinal realizado for Fran Porte, sendo seguido 144 RN, havendo uma média de 53 procedimentos por paciente; 87% foi de punção no calcanhar e somente uma pequena porcentagem foi precedida de alguma forma de analgesia específica. Nesta área deve haver uma mudança na nossa abordagem clínica.

Dados obtidos nos Estados Unidos e Canadá a partir de 3 perguntas: 1) o RN está recebendo analgesia de rotina? 2) O RN está recebendo analgesia no pós-operatório? 3)o RN está recebendo analgesia para procedimentos invasivos? Foi observado que apenas 36% dos RN tinham recebido algum tipo de analgesia; 76% dos RN haviam recebido analgesia no pós-operatório; 0,3% dos RN receberam analgesia antes do procedimento invasivo, sendo esta uma área de maior preocupação e que devemos estar muito atentos no manejo destes bebês.

Quais são os efeitos fisiológicos desta dor repetida: a dor aguda, episódica produz algumas mudanças na medula espinhal, desencadeando hiperexcitabilidade nos neurônios e no período de hiperexcitabilidade, a manipulação do RN vai dar  a mesma resposta fisiológica causada pelo estímulo doloroso. Assim, a dor repetida pode ter  um impacto muito maior no resultado clínico e neurocomportamental dos bebês prematuros, em comparação com a dor aguda, episódica.

Quando o RN recebe estímulo doloroso, aumenta a freqüência cardíaca, ocorre a hipóxia, tanto pelos movimentos do diafragma como por vasoconstrição pulmonar, mudanças no volume sangüíneo cerebral, dor repetida e prolongada pode ocasionar mudanças no metabolismo energético e levar alterações no status de coagulação (diminuição do nível de antitrombina 5 e de outros fatores da coagulação que vão causar maior chance de sangramento, principalmente no cérebro.

Estudo controlado e randomizado realizado por Pokela na Finlândia (Pain relief can reduce hypoxemia in distressed neonates during routine treatment procedures. Pediatrics 1994; 93: 379-83) com crianças recebendo Demerol ou Meperidina versus placebo administrado antes da aspiração do tudo traqueal ou cuidados de rotina, ao avaliar  a duração da hipóxia (baixa saturação de O2 - PSaO2) durante o procedimento de rotina na UTI (pesar, trocar fraldas), foi observado maior duração da hipoxemia nos RN do grupo placebo.

Baseado nestes dados, perguntamos se pode haver relação entre hemorragia periventricular precoce e leucomalácia periventricular, que agora é chamada de lesão da substância branca, e a magnitude destas mudanças fisiológicas e hemodinâmicas: sim, estas alterações são suficientes para produzir sangramento súbito intracraniano, principalmente nas primeiras 24horas de vida, momento este em que há maior intervenção invasiva no bebê. (Anand KJ Cinical importance of pain and stress in preterm neonates. Biol Neonates   1998; 73:1-9).

Assim, provavelmente há diminuição de incidência de evoluções neurológicas graves nos RN que recebem morfina ou midazolan versus placebo. Tínhamos 3 grupos: 1) placebo - dextrose - 21RN dos quais 16 com evolução satisfatória e 5 com evolução neurológica ruim (24%) 2)grupo do midazolan: 22 RN - 15 com evolução satisfatória e 7 com desenvolvimento neurológico ruim (32%), sem diferença com o grupo placebo 3)grupo da morfina: 25 RN - 24 com evolução satisfatória e somente 1 RN (4%) com leucomalácia periventricular, sendo estatisticamente significativo . Como o número de RN é pequeno, devemos repetir este estudo. Assim, achamos que analgesia com a morfina diminui a resposta fisiológica à dor, diminuindo a hiperexcitabilidade, diminuindo assim os resultados neurológicos ruins. Estamos continuando este estudo, e já randomizamos 872 RN em 15 Instituições (a meta é de 940 RN) e espero apresentar estes resultados. (Anand KJS e cl. Analgesia and sedation in preterm neonates who require ventilatory support. Results from NOPAIN trial. Arch Pediatr Adolesc Med 1999; 153: 331-338).

O que ocorre após estímulo agudo doloroso: a dor repetitiva pode levar ao stress crônico, sendo demonstrada por vários estudos, entre os quais Jhonston e Steven (Experience in a neonatal Intensive Care Unit affects pain response. Pediatrics 1996; 98:925-930) Estes autores estudaram RN de 28 semanas  que ficaram na UTI  por 4 semanas e compararam com os RN nascidos com 32 semanas; os autores observaram que os bebês que haviam estado 4 semanas na UTI tinham respostas comportamentais diminuídas e acentuadas respostas fisiológicas, padrão este devido aos inúmeros procedimentos dolorosos que experimentaram enquanto estavam na UTI.

Outro estudo controlado e randomizado por Porter, onde ela estudou RN que foram manipulados e RN que não o foram. Quando ambos grupos foram submetidos a uma punção de calcanhar, o grupo que havia sido manipulado apresentava maior freqüência cardíaca e  atividade facial mostrando sensibilidade à dor.

Mais recentemente, a Dra. Grunau (Grunau RE et al. Demographic and therapeutic determinants of pain reactivity in very low birth weight neonates at 32 weeks’postconceptional age. Pediatrics 2001;107: 105-12)  publicou uma avaliação multidimensional  da dor e ela observou que a reatividade à dor e a dimensão do comportamento com 32 semanas estavam relacionados com procedimentos invasivos em menores idades gestacionais, enquanto que a morfina trazia para níveis normais.

Alguns RN podem desencadear convulsões por dor, como já foi relatado por Dyken PR (Pain - tiggered seisures - Ann Neurol 1993; 34:413).
