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      CHAMADA DA EDIÇÃO
    

    
      
    

    
      
    

    
      Interessados em Dor que acompanham o Boletim Dor on line, bem-vindos a nossa edição 306 onde temos um interessante relato na forma de editorial tratando de um caso de tratamento de neuralgia do trigêmeo brasileiro. Temos também alertas de Divulgação Científica tratando da Yoga Nidra e a relação com a dor e o sofrimento emocional em pessoas com dor crônica, a toxina botulínica tipo A e a dor neuropática, um estudo com exercícios físicos para pessoas com estresse pós-traumático, a 
      dor do diabetes e o aumento do risco de quedas e 
      algoritmos que destacam a pobreza como preditor de sofrimento. Nos alertas de Ciência e Tecnologia temos os efeitos do sono fragmentado e ritmos irregulares na dor crônica em mulheres, a fibromialgia e genética evidencia alterações em RNAs do sangue e em biópsia de pele, a relação entre a dor e a Síndrome de Christianson, a dor crônica e o cérebro, um desequilíbrio químico em pacientes com lombalgia persistente e uma revisão sistemática sobre fármacos moduladores da glia como ferramenta eficaz para tratamento e prevenção de dor. Boa Leitura!
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      “O ALÍVIO DA PIOR DOR DO MUNDO: ABORDAGENS CIRÚRGICAS E NÃO CIRÚRGICAS PARA A NEURALGIA DO TRIGÊMEO”
    

    
      
    

    
      Annabel Azevedo da Silva 
    

    
      Antonio Avelino Ferreira Soares
    

    
      
    

    
      Relato de caso 
    

    
      Um caso brasileiro recente que gerou ampla repercussão foi o de Carolina Arruda, uma jovem de 27 anos diagnosticada com neuralgia do trigêmeo bilateral, condição conhecida como "a pior dor do mundo". Carolina tornou público seu sofrimento ao iniciar uma vaquinha online para buscar assistência para uma possível eutanásia na Suíça, destacando a intensidade de sua dor e as limitações dos tratamentos disponíveis. Após grande mobilização, a Santa Casa de Alfenas, em Minas Gerais, ofereceu tratamento experimental gratuito para Carolina e outros pacientes com condições semelhantes, trazendo esperança para sua condição debilitante.
    

    
      
    

    
      INTRODUÇÃO        
    

    
      A Neuralgia do Trigêmeo (NT), também chamada de tique doloroso, é uma condição neuropática crônica e rara, caracterizada por episódios de dor facial intensa e breve, semelhante a choques elétricos, desencadeada por estímulos simples como falar, comer ou lavar o rosto, impactando profundamente a qualidade de vida dos pacientes (Allam et al., 2023; Bendtsen et al., 2020). Reconhecida como uma das dores mais incapacitantes, a NT afeta entre 0,03% e 0,3% da população, com uma incidência anual estimada de 4 a 8 casos a cada 100.000 pessoas, sendo mais comum em mulheres e idosos, com aumento significativo após os 60 anos (De Toledo et al., 2016; Zakrzewska et al., 2017). Estudos também associam a condição a altos níveis de ansiedade, depressão e risco de suicídio, ressaltando a necessidade de atenção integral aos pacientes (Baghaei et al., 2023; Brameli et al., 2021).
    

    
      A neuralgia do trigêmeo (NT) é uma condição relacionada a alterações no nervo trigêmeo, responsável por transmitir sensações da face e de outras áreas da cabeça. Esse nervo possui três ramos principais — oftálmico, maxilar e mandibular — que conduzem informações sensoriais ao cérebro. Na maioria dos casos, a NT é causada pela compressão de vasos sanguíneos sobre a raiz do nervo trigêmeo, provocando danos estruturais e perda da mielina, a camada protetora das fibras nervosas. Essas alterações levam ao aumento da atividade dos canais de sódio dependentes de voltagem, desencadeando episódios de dor intensa, característicos da condição (Ashina et al., 2024). 
    

    
      Conforme ilustrado na Figura 1, o sistema trigeminal e a etiologia clássica da NT envolvem a compressão neurovascular, geralmente provocada pelas artérias cerebelares superiores na zona de entrada da raiz do nervo trigêmeo, resultando em desmielinização. A condição é classificada em três tipos: idiopática, sem causa identificável; clássica, associada à compressão neurovascular na raiz do nervo trigêmeo, podendo levar à atrofia ou deslocamento da raiz nervosa; e secundária, decorrente de doenças subjacentes, como tumores ou esclerose múltipla. Essas classificações apresentam características distintas, sendo fundamentais para a compreensão e manejo da NT.
    

    
      
    

    
      
    

    
      Figura 1 Representação do sistema trigeminal e da etiologia clássica da neuralgia do trigêmeo, com destaque para as áreas de inervação dos ramos oftálmico (V1), maxilar (V2) e mandibular (V3) e TG: gânglios trigeminais (Gambeta et al., 2020).
    

    
      
    

    
      A NT pode impactar o bem-estar psicológico, emocional e socioeconômico de um paciente. O tratamento desta condição é frequentemente desafiador, e a maioria das terapias se concentra no alívio sintomático para diminuir a intensidade e a incidência da dor. Inicialmente, a abordagem é predominantemente farmacológica, e os antiepilépticos têm sido usados principalmente como tratamento de primeira linha. Procedimentos cirúrgicos ou intervencionistas são reservados para situações em que a terapia medicamentosa seja contraindicada ou nos casos em que a dor se torne refratária, comprometendo o bem-estar do paciente (Ashina et al., 2024; Allam et al., 2023). 
    

    
      Atualmente, a Food and Drug Administration (FDA) aprova 10 medicamentos para o tratamento da NT, incluindo carbamazepina, oxcarbazepina, baclofeno, lamotrigina, pimozida, gabapentina, ropivacaína, fenitoína, tizanidina e toxina botulínica A. Além disso, medicamentos como pregabalina, topiramato, levetiracetam e vixotrigina têm evidências de eficácia, mas seu uso permanece off-label. Dentro desse cenário, os bloqueadores dos canais de sódio, como a carbamazepina e a oxcarbazepina, destacam-se como a primeira linha de tratamento farmacológico no manejo da dor na NT (Allam et al., 2023).
    

    
      Dentre essas opções, a carbamazepina é amplamente utilizada por sua eficácia no alívio da dor. Agindo como inibidor do canal de sódio dependente de voltagem e agonista GABA, ela apresenta uma taxa inicial de resposta de aproximadamente 90%, com alívio significativo da dor nas primeiras semanas de uso. As doses iniciam em 100 a 200 mg duas vezes ao dia e podem ser ajustadas gradualmente até 1600 mg, conforme a resposta clínica. No entanto, seus múltiplos efeitos colaterais, como sedação, tontura, ataxia, disfunção hepática, hiponatremia e supressão da medula óssea, limitam seu uso em longo prazo (Cruccu et al., 2020; Kolakowski et al., 2024). 
    

    
      A oxcarbazepina, um derivado da carbamazepina, é recomendada como alternativa em casos de boa eficácia, mas com a presença de efeitos adversos ou interações medicamentosas associadas ao uso da carbamazepina (Kolakowski et al., 2024). Com doses diárias que variam entre 300 e 1200 mg, a oxcarbazepina também demonstra eficácia no controle da dor da NT. Apesar de apresentar uma incidência reduzida de efeitos colaterais em comparação à carbamazepina, as evidências clínicas sobre sua eficácia ainda são consideradas limitadas, o que a posiciona como uma opção de segunda linha (Allam et al., 2023).
    

    
      Quando os medicamentos de primeira linha não conseguem oferecer o controle necessário da dor, a terapia combinada ou a substituição por medicamentos de segunda linha, como baclofeno, lamotrigina e gabapentina deve ser considerada. O baclofeno, um agonista do receptor GABA tipo B, tem um perfil de segurança relativamente favorável e é administrado em doses diárias de 50 a 80 mg. Contudo, seu uso requer cuidado na descontinuação para evitar sintomas de abstinência. Ele também é frequentemente combinado com carbamazepina devido a seus efeitos sinérgicos, aumentando sua eficácia no alívio da dor (Kolakowski et al., 2024). A lamotrigina, utilizada em doses entre 200 e 400 mg, é uma alternativa que também pode ser combinada com a carbamazepina. No entanto, assim como os demais bloqueadores de canal de sódio, exige titulação cuidadosa para evitar reações adversas graves, como síndrome de Stevens-Johnson e necrólise epidérmica tóxica. Por outro lado, a gabapentina, que atua também nos canais de cálcio, tem vantagens significativas, como um perfil de efeitos colaterais mais favorável e menor risco de reações adversas cutâneas graves (Kolakowski et al., 2024). 
    

    
      Entre os medicamentos de uso menos frequente, a pimozida, embora tenha mostrado bons resultados no controle da dor, apresenta graves efeitos colaterais, como arritmias e sintomas extrapiramidais, limitando seu uso clínico (Lechin et al.,1989). Semelhante, a fenitoína, apesar de sua eficácia em cenários agudos, tem caído em desuso devido ao seu extenso perfil de efeitos colaterais e é reservada principalmente para administrações intravenosas em situações de emergência (Kolakowski et al., 2024). Outro medicamento com uso limitado é a tizanidina, um agonista alfa-adrenérgico que demonstrou eficácia em um pequeno estudo, embora os sintomas de dor tenham retornado em todos os pacientes após três meses de tratamento (Vilming et al., 1986). 
    

    
      Entre as alternativas farmacológicas emergentes para o tratamento da NT, medicamentos como pregabalina, topiramato e vixotrigina têm mostrado resultados promissores em estudos recentes. A pregabalina demonstrou reduzir a dor em até 74% dos pacientes, enquanto o levetiracetam evidenciou melhorias significativas em estudos de pequena escala (Kolakowski et al., 2024). A vixotrigina, um bloqueador seletivo do canal de sódio em ensaios clínicos de fase III, surge como uma esperança para casos refratários, com dados preliminares indicando efeito moderado no alívio da dor (Kotecha et al., 2020). Além disso, a nova geração de anticonvulsivantes, como eslicarbazepina, lacosamida, levetiracetam e retigabina, apresenta potencial semelhante aos medicamentos clássicos, como carbamazepina e oxcarbazepina, porém com menos efeitos colaterais. Embora esses fármacos não tenham sido desenvolvidos especificamente para NT, seus mecanismos de ação sugerem eficácia, destacando a necessidade de estudos clínicos direcionados para validar seu uso nessa condição (Pergolizzi et al., 2024). 
    

    
      A toxina botulínica tipo A (TBA) é uma proteína neurotóxica e atua bloqueando a liberação de acetilcolina, que é essencial para a comunicação entre os nervos e os músculos. Essa interrupção da atividade nervosa na região tratada impede a comunicação via substâncias como o glutamato e a substância P reduzindo e modulando a dor (Lambru G et al., 2021). As diretrizes mais recentes da Academia Europeia de Neurologia sugerem o uso da TBA como um tratamento de segunda linha seguro e eficaz. Estudos mostram que doses de 25-75 UI, administradas em até 15 pontos subcutâneos ou submucosos, começam a aliviar a dor após uma a duas semanas de aplicação. A TBA mostrou eficácia comparável entre os diferentes tipos de NT, sejam eles clássicos, idiopáticos ou secundários, independentemente da idade dos pacientes. Normalmente tratamentos farmacológicos são a primeira opção por serem mais simples e fáceis de manejar, contudo quando não há melhora requer técnicas mais invasivas.
    

    
      A ablação por radiofrequência (ARF) por ser minimamente invasiva pode ser uma inovação ao tratamento da NT. O procedimento consiste em correntes elétricas de alta frequência que geram ondas de calor lesionando o nervo e assim impedindo a conexão e condução dos impulsos dolosos ao cérebro podendo eliminar parcial ou a total percepção de dor. Apesar de não ser uma cura definitiva, a técnica parece ser segura, principalmente em pacientes que não respondem a outros tratamentos no manejo da NT (Eskandar et al., 2023).
    

    
      Quanto a outro tipo de técnica, mas dessa vez uma ablação química que tem sido utilizado no tratamento da NT, é a injeção de glicerol diretamente no nervo do trigêmeo. O mecanismo baseia-se em uma lesão controlada, principalmente nas ramificações nervosas que desencadeiam as crises, impedindo a resposta das fibras sensoriais do nervo, por sua vez reduzindo ou eliminando a capacidade de transmissão de sinais de dor ao cérebro (Eskandar et al.,2023).
    

    
      Estudos inovadores com estimulação elétrica transcutânea (TENS) como tratamento único ou como tratamento combinado mostram resultados promissores. Por não ser invasivo, econômico, seguro e com poucos ou nenhum efeito colateral tem sido estudado como potencial tratamento para primeira escolha. A técnica TENS pode ser usada em pacientes que são resistentes aos outros tratamentos. O estudo de Safatle e colaboradores em 2016 avaliou o TENS juntamente com o uso de oxcarbazepina e observou uma redução da dose do medicamento necessária para diminuir as crises de dor e a necessidade de menos sessões terapêuticas em comparação com o grupo que não fazia uso da técnica (Motwani et al., 2023; Safatle et al., 2016)
    

    
      A jovem brasileira, Carolina Arruda, diagnosticada com neuralgia do trigêmeo (NT) está sendo submetida a uma investigação sobre possíveis tratamentos invasivos para o controle da intensa dor neuropática. Entre as opções em avaliação, destacam-se o implante de neuroestimuladores e a bomba de infusão intratecal de fármacos, intervenções já realizadas e com relatos dela, no dia 21 de janeiro de 2025, em suas redes sociais. Em casos extremos, sua última alternativa antes da tentativa de eutanásia na Suíça seria a realização de um procedimento neurocirúrgico denominado nucleotractomia trigêminal.
    

    
      Os neuroestimuladores podem ser implantados tanto na medula espinhal quanto no Gânglio de Gasser, sendo este último especificamente voltado para o tratamento da NT. Funcionando como um "marcapasso" neural, o dispositivo emite estímulos elétricos que bloqueiam a percepção da dor. Apesar de eficaz, o procedimento pode causar parestesia, uma sensação semelhante a formigamento ou dormência na região tratada (Oliveira et al., 2016). 
    

    
      A outra intervenção é o implante de uma bomba de infusão intratecal de fármacos, um dispositivo cirúrgico que introduz um cateter flexível na coluna do paciente. Esse sistema permite a liberação controlada e contínua de medicamentos diretamente no sistema nervoso, proporcionando alívio rápido da dor e reduzindo a necessidade de medicamentos orais em até 200% (Oliveira et al., 2016).
    

    
      A nucleotractomia trigêminal, uma técnica de rizotomia, é considerada para casos mais graves. O procedimento envolve a introdução de um cateter com balão, que é inflado para lesionar a raiz do nervo trigêmeo envolvendo a incisão ou corte na raiz do nervo. Realizado sob controle radiológico, radioscópico ou tomográfico, o método busca interromper a transmissão sensitiva do nervo e, consequentemente, a percepção da dor (Oliveira, J. J, et al., 2016). 
    

    
      Apesar de ainda não utilizado como tratamento, estudos sobre terapia de células-tronco para regeneração de tecido nervoso estão sendo conduzidos em laboratórios. Terranova e colaboradores (2024) retrata as células-tronco como uma revolução na medicina regenerativa com a potencialidade de recriar e reprogramar nervos e ramificações nervosas sem o efeito degenerativo causada pela condição da NT.
    

    
      A NT representa um desafio médico complexo, demandando abordagens terapêuticas inovadoras e eficazes para aliviar o sofrimento dos pacientes acometidos com esta condição. Apesar dos avanços no manejo farmacológico, como o uso de bloqueadores de canais de sódio em associações a outras terapias emergentes, a busca por estratégias menos invasivas e mais seguras continua essencial. Abordagens não farmacológicas, como a toxina botulínica tipo A, estimulação elétrica transcutânea e técnicas de ablação, oferecem perspectivas promissoras, especialmente para pacientes refratários às opções farmacológicas disponíveis. Ao aliar pesquisa científica, tecnologia e cuidados humanizados, é possível transformar o tratamento dessa condição debilitante, renovando a esperança para quem enfrenta "a pior dor do mundo".
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      Yoga Nidra modifica a relação com a dor e reduz o sofrimento emocional em pessoas com dor crônica
    

    
      Prática guiada de meditação e a ressignificação da dor
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      Um estudo clínico australiano, publicado em 2025, revelou que uma prática guiada de meditação profunda promove benefícios emocionais e sociais significativos em pessoas com dor crônica persistente. A pesquisa foi realizada em um serviço ambulatorial especializado em tratamento da dor, com 13 voluntários com diagnóstico de dor crônica, ansiedade e depressão. O programa, denominado iRest Yoga Nidra, consiste em sessões de Yoga Nidra (meditação) e reflexão guiada. Diante das evidências crescentes sobre os benefícios da yoga no manejo da dor, o estudo investigou de que forma o programa influencia a relação das participantes com a dor.
    

    
      A pesquisa utilizou uma abordagem qualitativa, baseada em entrevistas individuais, palestras de orientação e suporte, para coletar as experiências dos participantes e avaliar os impactos do tratamento. O programa consistiu na prática do iRest Yoga Nidra, que utiliza um protocolo de 10 etapas para induzir um estado de relaxamento profundo e consciência expandida. Os resultados demonstraram que a vivência dessa técnica foi terapêutica e restauradora. As entrevistas revelaram benefícios além do alívio da dor, como a aceitação corporal, o fortalecimento da autoconfiança e uma nova forma de se relacionar com a dor, sem vê-la como parte da própria identidade.
    

    
      O iRest Yoga Nidra mostrou-se uma intervenção benéfica, capaz de melhorar o bem-estar emocional e social de pessoas com dor crônica. Essa prática mente-corpo tem potencial para ser integrada a programas multidisciplinares de manejo da dor. Apesar dos resultados promissores, o estudo é preliminar, exigindo investigações futuras com mais participantes.
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      A toxina botulínica tipo A reduz a dor neuropática proporcionalmente ao número de aplicações 
    

    
      Botox na dor
    

    
      
    

    
      Em 2025, pesquisadores franceses do hospital universitário La Timone demonstraram que a aplicação de toxina botulínica tipo A, Botox, reduz a dor neuropática em pacientes, com efeito cumulativo durante até 1 ano de tratamento. Os tratamentos convencionais para dor neuropática, geralmente geram efeito analgésico insatisfatório. Esse estudo mostrou que o tratamento individualizado com toxina botulínica, de acordo com a intensidade e local da dor no paciente, pode induzir analgesia prolongada em pacientes com dor neuropática.  
    

    
      O estudo foi conduzido com 82 participantes adultos, que receberam uma aplicação da toxina a cada três meses, com um máximo de cinco aplicações por paciente em até um ano. Os efeitos analgésicos da toxina botulínica foram avaliados por questionários validados, que foram aplicados antes do tratamento e após a realização de cada ciclo. Os resultados demonstraram que a redução da dor neuropática foi proporcional ao número de aplicações da toxina.
    

    
      Dessa forma, a pesquisa comprovou que o tratamento com a toxina botulínica do tipo A reduz os níveis da dor neuropática e aumenta a resistência à dor persistente em longo prazo. O trabalho fortalece as evidências do efeito benéfico e progressivo do uso de toxina botulínica para o tratamento da dor neuropática, embora mais estudos sejam necessários para estabelecer o melhor protocolo de tratamento.
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      Estudo demonstra os benefícios de exercícios físicos para pessoas com estresse pós-traumático
    

    
      Como aliviar os sintomas do trauma
    

    
      
    

    
      Praticar exercícios físicos pode melhorar significativamente a saúde mental, física e qualidade do sono de adultos que passaram por eventos traumáticos. É o que revela um estudo norte-americano publicado em 2025, conduzido por meio de questionários online envolvendo 500 pessoas, entre 2015 e 2016. O estudo teve o objetivo de investigar a dose de exercícios necessária para promover a melhora de sintomas experenciados por indivíduos que sofrem de transtorno de estresse pós-traumáticos.
    

    
      O estudo consistiu em uma análise observacional online e transversal, no qual os voluntários foram divididos em três grupos com base em seus hábitos de exercício: os ativos, que cumpriam a recomendação de 150 minutos por semana de atividade moderada a vigorosa; os insuficientemente ativos, que se exercitavam menos que 150 minutos semanais; e os inativos, que não se exercitavam. Por meio de questionários validados, que analisaram a qualidade do sono, dor física e sofrimento psicológico, os pesquisadores descobriram que o grupo ativo teve os melhores resultados em todos os aspectos analisados. Já o grupo insuficientemente ativo também apresentou melhoras em comparação ao grupo de inativos em relação aos sintomas de transtorno do estresse pós-traumático e à qualidade do sono, indicando que mesmo uma quantidade menor de exercício já acarreta benefícios.
    

    
      Os resultados confirmam que a atividade física está fortemente associada a uma menor dor física, psicológica e melhora na qualidade do sono, com efeitos mais intensos naqueles que que praticam atividade física moderada a vigorosa. Os resultados reforçam a importância de incluir a atividade física, mesmo que em menores intensidade e frequência, como estratégia de tratamento acessível e simples para pessoas com estresse pós-traumático.
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      A dor do diabetes afeta equilíbrio e aumenta risco de quedas
    

    
      Quando o medo paralisa
    

    
      
    

    
      Pacientes com diabetes que sofrem de dor neuropática, aquela causada por danos nos nervos, têm medo de se movimentar, maior risco de perder o equilíbrio e sofrer quedas. É o que mostra um estudo realizado por médicos da Turquia entre fevereiro e março de 2023. O estudo utilizou testes de equilíbrio e questionários sobre medo de se movimentar e nível de atividade física, para entender como esse tipo de dor afeta o dia a dia, a segurança e a confiança corporal desses pacientes.
    

    
      O estudo analisou dados de 250 pessoas com diabetes divididas em três grupos: com dor neuropática; com dor por movimento ou dor que surge de danos teciduais (dor nociceptiva); e sem dor. O equilíbrio foi avaliado pela Escala de Equilíbrio de Berg. O medo de se movimentar (cinesiofobia) foi medido pela Escala Tampa de Cinesiofobia, e o medo de cair, pela Escala Internacional de Eficácia em Quedas. O nível de atividade física também foi verificado por questionário. Os resultados mostraram que pacientes com dor neuropática têm maiores níveis de cinesiofobia, menos equilíbrio e praticam menos atividade física.
    

    
      O estudo concluiu que pacientes com dor neuropática associada ao diabetes têm maior risco de perder o equilíbrio e sofrer quedas. Esses achados reforçam a necessidade de programas de reabilitação e exercícios supervisionados para esse grupo de pacientes. 
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      Dor e desigualdade: algoritmos destacam pobreza como preditor de sofrimento
    

    
      Estudo com inteligência artificial revela que viver em condições precárias é um fator central no risco de dor crônica incapacitante.
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       A posição socioeconômica beneficia a precisão de algoritmos de inteligência artificial na identificação de indivíduos com dor crônica incapacitante. Realizado por pesquisadores norte-americanos, o estudo utilizou dados da National Health Interview Survey (NHIS) de 2019. Através de algoritmos de aprendizado de máquina, os especialistas incluíram mais de 31 mil adultos dos Estados Unidos para antecipar supostos casos de dor crônica com impacto funcional. A análise buscou reconhecer quais aspectos socioeconômicos, como trabalho, renda e moradia, são mais significativos para pressupor essa condição, com foco em ampliar a equidade em saúde.
    

    
      Os resultados foram alcançados a partir de uma análise transversal que utilizou três diferentes técnicas de aprendizado de máquina: árvores de decisão por gradiente (GBDT), florestas aleatórias e redes neurais. A estratégia GBDT foi a mais pontual, com nível de acerto de 92,6%. Condições físicas e psicológicas como uso de opioides, depressão e artrite, além de fatores como renda familiar, proporção de renda em relação à linha da pobreza, estabilidade na moradia e número de adultos trabalhando, foram centrais para os modelos.
    

    
      Dessa forma, a principal conclusão é que fatores socioeconômicos são fortes preditores de dor crônica incapacitante. Essa descoberta ressalta o potencial de políticas públicas voltadas para diminuir desigualdades sociais como estratégia de enfrentamento à dor. Limitações incluem o caráter transversal, que não viabiliza afirmar causa e efeito entre pobreza e dor.
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       Os efeitos do sono fragmentado e ritmos irregulares agravam a dor crônica em mulheres 
    

    
      Estudo destaca que noites mal dormidas e ritmos desorganizados amplificam a dor 
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      Estudo revela que a interação entre interrupções no sono e ritmos circadianos desorganizados intensifica a dor sentida no dia seguinte. A pesquisa analisou a relação entre qualidade do sono e intensidade da dor em mulheres adultas com disfunção temporomandibular e insônia nos Estados Unidos. Realizada entre 2013 e 2018 por pesquisadores da Universidade Estadual do Arizona, Johns Hopkins e Universidade de Connecticut, a investigação monitorou as participantes com actígrafos de pulso e relatos diários por telefone. Desta forma, o estudo buscou entender como o desequilíbrio fisiológico influencia a dor para aprimorar tratamentos contra a dor crônica relacionada à disfunção temporomandibular.
    

    
      Para obter os resultados, os pesquisadores realizaram um estudo de coorte que acompanhou 140 mulheres com dor crônica na face por 14 dias, utilizando um dispositivo no pulso para registrar a duração e qualidade do sono, além da regularidade da rotina diária diariamente, as participantes também avaliavam a intensidade da dor em uma escala de 0 a 10. Com o uso de modelos lineares de efeitos mistos, que permitem avaliar mudanças diárias na rotina de cada participante. Além disso, horários irregulares de descanso e atividade aumentavam esse efeito, indicando que uma rotina consistente e sono de melhor qualidade podem reduzir a dor.
    

    
      Desta forma, o estudo aponta que interrupções no sono e ritmos circadianos desregulados aumentam a dor percebida no dia seguinte. Esses achados destacam a importância de estratégias que melhorem o sono e a regularidade biológica no manejo da dor crônica. Porém, a generalização é limitada pela amostra restrita e pelo caráter observacional, sendo necessário a realização de novos estudos experimentais para validação desses resultados.
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      Fibromialgia e genética: novas pistas para um diagnóstico mais preciso
    

    
      Estudo evidencia alterações em RNAs do sangue e em biópsia de pele
    

    
      A síndrome da fibromialgia (SFM) possui fisiopatologia desconhecida. Isso é um impasse para o diagnóstico, tratamento e prognóstico dos pacientes.  Além da dor intensa generalizada pelo corpo, alterações no padrão de sono e depressão estão associados ao quadro de fibromialgia. Um estudo realizado entre 2014 e 2017 no Departamento de Neurologia do Hospital Universitário de Würzburg, na Alemanha evidenciou alterações genéticas em mulheres com fibromialgia, o que pode explicar a origem da patologia e ajudar no manejo clínico. 
    

    
      O sequenciamento genético de RNA de pequeno calibre (microRNAs) foi utilizado para diferenciar as mulheres com SFM (53) das saudáveis (34) e pacientes com depressão grave e dor física crônica (15). Isso foi possível através da coleta de exames laboratoriais e uma biópsia de pele em regiões da perna para avaliar a densidade de fibras nervosas intraepidérmicas. Com o resultado das biópsias, a amostra foi pontuada se a inervação estava normal, se apresentava redução distal, redução proximal ou redução generalizada. Uma outra parte das biópsias foi submetida a culturas de queratinócitos (células de queratina que protegem a pele e está associado a resposta imunológica). Os resultados dos exames foram comparados e evidenciou que o microRNAs e tRFs (fragmentos de RNA de transferência) do sangue e dos queratinócitos estão desregulados em mulheres com SFM: os queratinócitos são reduzidos devido a diminuição na transcrição reversa e tRFs é elevado em pacientes com SFM. Sugere então, que a fibromialgia deprime sistema imune e, conclui-se que esses sejam biomarcadores da patologia.  
    

    
      Os sintomas da depressão e da SFM podem se sobrepor, para isso a expressão de dois micros RNA, em específico, são pilares para diagnóstico, diferenciação e monitoramento dessas duas condições. Para melhor prosseguimento, o estudo sugere padronização de protocolos para avaliação desses biomarcadores. Trata-se de uma revelação promissora na ciência para a avaliação e desenvolvimento da dor, tendo em vista que a SFM impacta na funcionalidade e provoca alterações morfológicas no sistema nervoso central.
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      Relação entre a dor e a Síndrome de Christianson 
    

    
      Estudo revela hipossensibilidade à dor e aversão a estímulos inócuos 
    

    
      
    

    
      A Síndrome de Christianson (SC) é um distúrbio do neurodesenvolvimento ligado ao cromossomo X causado por mutações de perda de função no trocador de cátions/prótons alcalinos SLC9A6/NHE6, em que portadores apresentam graves deficiências cognitivas, mutismo e perda da função motora. Para compreender a percepção da dor nessa síndrome, foi realizado um estudo misto nos EUA e Canadá, sendo observacional clínico e pré-clínico em modelo murino da doença, onde observaram que crianças com Síndrome de Christianson apresentam hipossensibilidade à dor, em contrapartida demonstram aversão á estímulos inofensivos.
    

    
      Participaram deste estudo 14 meninos com SC, onde responderam aos seguintes questionários, Perfil de Dor Pediátrica (PPP), Lista de Verificação de Dor não comunicativa para Crianças - revisada (NCCPC-R0) e o Questionário de Situações Sensoriais e Dolorosas (PQS). Os camundongos machos (Scl9a6 KO) foram utilizados nos testes comportamentais para avaliar a dor em resposta a estímulos térmicos, nocivos, químicos e mecânicos, o uso desse modelo murino de SC permite entender melhor os mecanismos subjacentes à hipossensibilidade à dor. Os resultados mostraram que, na ausência de Slc9a6, camundongos apresentam hipossensibilidade à dor, o que contribui para a redução da dor inflamatória aguda e para uma hipersensibilidade a estímulos inócuos, além disso foi possível observar que 50 % das crianças apresentam déficits na sensibilidade à dor e aversão a estímulos inócuos. 
    

    
      Enquanto a dor passa despercebida em crianças com SC, sensações leves como toques e roçar em superfícies lisas podem ser extremamente incômodas, tornando-as vulneráveis ao desenvolvimento de complicações decorrentes de ferimentos não relatados. Esse estudo ajuda a compreender como a síndrome afeta o sistema sensorial e podem influenciar futuras abordagens clínicas sobre a necessidade de exames adequados de lesões.
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      Dor crônica e o cérebro: estudo revela desequilíbrio químico em pacientes com lombalgia persistente
    

    
      Estudo evidência que a dor lombar crônica pode estar ligada a um desequilíbrio químico no cérebro
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      Pesquisadores da Universidade de Zurique e instituições parceiras investigaram por que a dor lombar crônica persiste mesmo sem causa aparente. O estudo, realizado na Suíça, teve como objetivo entender alterações nos neurotransmissores do cérebro que poderiam explicar a dificuldade desses pacientes em inibir a dor.
    

    
      A equipe examinou o funcionamento da substância cinzenta periaquedutal (PAG), uma região cerebral envolvida na modulação da dor, em 41 pacientes com dor lombar crônica e 29 controles saudáveis, entre dezembro de 2019 e abril de 2022. Usando espectroscopia por ressonância magnética, descobriram um desequilíbrio entre neurotransmissores excitatórios e inibitórios, sendo possível quantificar os níveis de dois neurotransmissores na substância cinzenta periaquedutal (PAG), uma região do tronco cerebral que atua como centro de controle da dor. Os pacientes com dor lombar crônica apresentaram níveis reduzidos de glutamato e aumentados de GABA, o que sugere uma falha no sistema natural do corpo de inibir a dor.
    

    
      Logo, essa descoberta é relevante porque reforça teorias anteriores sobre o papel do cérebro na manutenção da dor crônica, mesmo quando não há mais lesão no corpo. Além disso, pode abrir caminhos para novos tratamentos, que levem em conta a química cerebral e não apenas abordagens físicas ou medicamentosas tradicionais. 
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      Revisão sistemática sugere fármacos moduladores da glia como ferramenta eficaz para tratamento e prevenção de dor 
    

    
      Eficácia de moduladores da glia no tratamento e prevenção da dor
    

    
      
    

    
      Estudo realizado no Canadá aponta que fármacos que atuam na glia do sistema nervoso podem representar uma estratégia eficaz para o tratamento ou prevenção da dor. Os resultados apontaram que entre os estudos avaliados, apenas 6 relataram um efeito positivo do tratamento com fármacos moduladores de glia, 9 não apontaram nenhum efeito e 11 apontaram efeitos mistos. Os pesquisadores realizaram uma revisão sistemática com o objetivo de avaliar as evidências atuais de eficácia e segurança de fármacos moduladores da glia relevantes para o tratamento da dor. Compararam estudos que avaliavam fármacos moduladores da glia versus placebo ou outros comparadores. 
    

    
      O estudo se tratava de uma revisão sistemática composta por uma amostra de 26 ensaios clínicos randomizados, duplo-cegos que totalizavam 2132 participantes.  Selecionaram estudos que  incluíam como desfecho primário medidas avaliadas relatadas pelos pacientes de intensidade ou alívio de dor ou (no caso dos estudos com opioides) efeitos adversos relacionados a opioides. Os estudos foram agrupados se avaliassem os mesmos fármacos usando os mesmos parâmetros de mensuração de resultados. Dos 26 estudos, 12 avaliaram a minociclina, 11 a pentoxifilina e 3 o ibudilast. 
    

    
      Dentre os estudos analisados as condições clínicas associadas a dor incluíram: dor na artrite reumatoide, isquemia crônica dos membros, neuropatia diabética, síndrome do intestino irritável, dor na úlcera venosa de pena, radilucopatia lombar, câncer pancreático, cancroide, enxaqueca crônica. Cinco estudos avaliavam a eficácia dos moduladores de glia em casos de dor pós-operatória e três avaliaram para prevenção de dor relacionada ao tratamento de câncer 
    

    
      Por fim,  o estudo aponta que fármacos que atuam na glia do sistema nervoso podem representar uma estratégia eficaz para o tratamento ou prevenção da dor, já que os resultados apontaram que as evidências encontradas ainda não são suficientes para afirmar a hipótese da eficácia dos moduladores da glia como eficazes para tratamento e prevenção da dor. Entretanto, os autores pontuam a importância  da continuidade da pesquisa em humanos para identificar possíveis benefícios dos moduladores da glia para o tratamento e prevenção da dor
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