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Resumo

Este estudo teve como objetivo principal investigar a relagdo entre os mecanismos de dor,
através do estudo da resposta do sistema modulador descendente. O estudo foi realizado com
o paradigma da Modulagao da Dor Condicionada (CPM) e verificada sua relagao com o de-
sempenho cognitivo em 17 pacientes, com perturbagdo da coluna vertebral (espondioartrites),
que ¢ um grupo de doengas inflamatérias reumaticas que causam dores, comprometendo a
qualidade de vida dos individuos. Foi avaliada uma amostra desses doentes, com elevada ati-
vidade e repercussao funcional que apresentaram déficits cognitivos e marcada perturbagao
da qualidade do sono, assim como as vias descendentes da dor (vias inibitérias produtoras de
analgesia no cérebro, comprometidas). Esses individuos apresentaram sérios problemas fisicos
e psicoldgicos e sua saide mental ficou comprometida, em alguns casos.

Palavras-chave: desempenho cognitivo; dor; paradigma da dor condicionada.

Abstract

This study had as main objective to investigate the relationship between pain mechanisms through
the study of the response of the descending modulatory system performed with the Conditioned
Pain Modulation (CPM) paradigm and its relationship with cognitive performance in 17 patients
with spinal disorders (spondioarthritis) which is a group of inflammatory rheumatic diseases that
cause pain compromising the quality of life of individuals. A sample of these patients with high
activity and functional repercussions was evaluated who presented cognitive deficits and marked
disturbance of sleep quality, as well as the descending pain pathways (inhibitory pathways pro-
ducing analgesia in the brain, compromised). These individuals presented with severe physical
and psychological problems and compromised mental health in some cases.

Keywords: cognitive performance; pain; conditioned pain paradigm.
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1 Introdugio

A dor envolve a integracdo de diferentes dimen-
sdes como: as cognitivas, sensitivas e afetivas e, por
ser uma experiéncia singular para cada pessoa, tor-
na-se dificil de mensurar. A dor é um sinal de alarme,
quando ocorre lesao nos tecidos, mas se a dor persiste
por mais de trés meses, torna-se cronica, levando a
incapacidade laboral e perda da qualidade de vida
dos individuos.

Estudos como dos autores Baker et al. (2017),
Vitturi et al. (2020), Eccleston e Crombez (1999) tém
demonstrado que a dor e diversos aspectos do fun-
cionamento cognitivo partilham uma sobreposi¢ao
inerente, ndo s6 devido ao fato de a dor ter um com-
ponente cognitivo-avaliativo, mas também porque a
dor persistente parece estar relacionada com altera¢ao
de processos de aprendizagem, de recordagao de ex-
periéncias passadas e de tomada de decisoes ativas.

Se for levado em conta o impacto negativo que
as alteragdes cognitivas podem assumir na vida dos
doentes com dor cronica, o presente estudo tem como
objetivo investigar os mecanismos de processamento
da dor e a sua relagdo com o desempenho cognitivo
numa amostra de individuos com dor crénica.

2 Relag¢oes entre dor e desempenho cognitivo

A Associagdo Internacional para o Estudo da Dor
(TASP) define a dor como uma experiéncia sensorial
ou emocional desagradavel, associada a danos reais
ou potenciais nos tecidos, descritos em termos desses
danos (Srinivasa et al., 2020). Essa definicdo baseia-se
no conceito de dor como uma forma de percepgao,
mais do que como uma modalidade puramente senso-
rial e leva em conta o fato do processamento cognitivo
ser um componente importante para a experiéncia
consciente da dor.

A dor é um processo sensorial intrinsecamente
exigente de atengao e pacientes com dor crdnica des-
crevem frequentemente sintomas associados a pro-
blemas de atengao (Moriarty; Mcguire; Finn, 2011).
Os estudos tém demonstrado alteracoes atencionais
em pacientes com dor cronica, uma vez que é pos-
sivel que a dor concorra com outros estimulos que
exigem atengdo para recursos cognitivos limitados
(Eccleston; Crombez, 1999). Os autores que defendem
essa perspectiva propdem que seja um mecanismo
possivel para as diversas alteragcdes cognitivas asso-
ciadas a dor cronica.

Os estudos neuropsicologicos nessas condi¢des
apontam que, além da atengdo, existam alteragoes
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de aprendizagem e memoria em pacientes com dor
cronica (Moriarty; Mcguire; Finn, 201 1). Os mesmos
autores também destacam que alteracdes de memoria
parecem ocorrer em varias doengas em que a dor cro-
nica é um sintoma, mas parecem ser particularmente
prevalecentes na fibromialgia.

Na revisdo de literatura por Moriarty, Mcguire e
Finn (2011), verificou-se que os pacientes com dor
cronica apresentam défices, se comparados a um
grupo de controle saudavel em medidas de atencéo,
velocidade de processamento, aprendizagem e memo-
ria, capacidade psicomotora e fungdes executivas. No
que diz respeito mais especificamente a memoria, os
défices apresentados sdo ainda frequentes na memoria
espacial e verbal, memoria de trabalho, memoria de
reconhecimento e memoria espacial a longo prazo
(Moriarty; Mcguire; Finn, 2011). As causas subjacen-
tes a esses défices tém sido mais dificeis de clarificar.

2.1 Dor

De acordo com a Organiza¢do Mundial da Saude
(OMS), acredita-se que muitas pessoas vivem com
dor crénica e que mais de 80% da populagdo mundial
sofrerd ao menos um episddio de dor lombar na vida
(Organizagdao Mundial da Satde, 2018).

Para uma melhor compreensao sobre os meca-
nismos da dor, subdivide-se esta experiéncia, con-
soante a sua duragdo, em dor aguda e dor cronica.
A dor aguda desenvolve-se, quando um estimulo,
como pressdo, calor ou inflamacio, afeta o corpo, e
os receptores especializados detectam esses estimulos,
transportando os sinais para o sistema nervoso central
(SNC), por meio de fibras nervosas que se estendem
pelo corno dorsal da medula espinhal. Os receptores
especializados para a dor sdo receptores de alto limiar
que detectam estimulos nocivos (nociceptores). Esses
receptores estdo nos tecidos moles de todo o corpo,
incluindo musculos, pele e 6rgaos internos. Dois ti-
pos de nociceptores, os A aferentes e o C aferentes,
sao os responsaveis pela sensagio e diferenciagao de
estimulos mecanicos, quimicos e térmicos, sendo que
as fibras nervosas A possuem duas classes que sao
tipo I e tipo II. As fibras tipo I apresentam limiares
térmicos mais altos que as fibras tipo II, enquanto
as fibras do tipo II apresentam limiares mecanicos
mais altos que as fibras do tipo I. Em consequéncia,
os aferentes do tipo I transmitem, com frequéncia,
estimulos mecinicos nocivos, enquanto os aferentes
do tipo II transmitem estimulos nocivos ao calor. As
fibras C detectam, além de estimulos mecanicos e tér-
micos, estimulos quimicos. Comparando com a dor
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bem localizada mediada por fibras Ad (Delta), a dor
mediada por fibras C, ndo mielinizadas, tende a ser
mal localizada (Lee; Nassikas; Clauw, 2011).

A dor aguda tende a ocorrer em resposta a
um estimulo ou lesio momentanea e tem um pa-
pel protetor importante, levando o organismo a
afastar-se da situagao de risco e proteger o tecido
lesionado. Por norma, desaparece, quando a lesdo
é ultrapassada. A dor crénica, ao contrario, tende
a manter-se ao longo tempo, mesmo quando a
lesdo que a originou, ja nao se encontra presente.
O seu papel protetor a existir é, assim, dificil de
compreender (Lee; Nassikas; Clauw, 2011).

2.2 Transmissao da dor

Uma complexa rede de processamento esta envol-
vida, para que aconteca a experiéncia de dor. O esti-
mulo noéxico desencadeia um conjunto de processos
elétricos e quimicos. A primeira etapa, a transducao
ocorre, quando um estimulo nocivo é convertido em
atividade eletrofisioldgica. A outra etapa, a transmis-
sdo, estd associada a codificagdo das informagoes que
é posteriormente enviada, através da medula espinhal
até o tronco cerebral e talamo. O tdlamo e o controle
dos centros corticais superiores percepcionam a dor
e integram a resposta sensorial e afetiva com ela re-
lacionada (Bridgestock; Rae, 2013).

O processamento da dor envolve as vias ascen-
dentes e descendentes. Quando se ativam as vias as-
cendentes, o estimulo ndxico é captado pelos noci-
ceptores das fibras A e C, iniciando-se o processo de
transducdo desse estimulo. Esse é transformado em
atividade eletrofisioldgica que é transmitida, através
de impulsos nervosos pelo sistema nervoso, até a me-
dula espinhal. Logo ap6s a a¢ao do estimulo néxico,
seguido pela transmissao do impulso, sao também
ativadas vias de inibicdo, através de mecanismos en-
ddgenos que se localizam a nivel central e periférico
(Lee; Nassikas; Clauw, 2011).

2.3 Dor crodnica e sua relagdo com défices cognitivos

Baker et al. (2017) realizaram uma outra revisio
dos estudos que avaliam a presenca de alteragoes cog-
nitivas em individuos com dor crénica. Esse estudo
também teve como objetivo identificar formas eficazes
de avaliagao cognitiva, para que seja posteriormente
possivel intervir com o objetivo de corrigir esses mes-
mos défices. A revisdo concluiu que as pessoas que
vivem com dor cronica revelam alteragdes cognitivas
nos componentes cognitivos, ja mencionados em tra-
balhos anteriores (atengéo, planeamento e raciocinio,

Revista Liberato, Novo Hamburgo, v. 24, n. 42, p. 105-208, jul./dez. 2023.

Mecanismos de dor nas espondiloartrites...

velocidade no processamento de informagoes, en-
tre outras) e que, nas clinicas especializadas em dor,
50% dos individuos que sofrem com dor apresentam
défices cognitivos concomitantes a perturbagdes de
humor e sono. O estudo revelou que os défices cogni-
tivos estdo relacionados com a dor (Baker et al., 2017).

Os autores Moriarty e Finn (2014) dizem que em
estudos utilizando ratos foram forte apoio nos estu-
dos clinicos sobre a tematica dor e défices cognitivos,
uma vez que mostraram detalhes dos mecanismos
envolvidos nesse processo, citando o exemplo dos
ratos que no decorrer de seis (6) meses, exibiam,
apos lesdo nervosa, importantes défices atencionais
e de memoria, de reconhecimento social, porém a
memdria de reconhecimento social foi restaurada
com o uso da medicagao duloxetina e gabapentina
que é utilizada para o tratamento da dor neuropatica
(Moriarty; Finn, 2014).

2.4 Teoria do portéo (teoria do controle da dor)

A teoria do portdo destaca a relagdo existente
entre as vias pré-nociceptivas e anti-nociceptivas da
dor, propondo que a dor é modulada no corno pos-
terior da medula espinhal, funcionando como um
portao, onde fibras finas abrem esse portéo, liberando
a transmissao da dor, e fibras grossas fecham o portao,
inibindo a dor de forma parcial ou total (modulagao
da dor) (Melzack; Wall, 1965).

A proposta da teoria do portdo é importantissima,
para que se possa compreender a modulagdo da dor, pois
dé énfase aos mecanismos neurais centrais e, devido a
isso, as ciéncias médicas e bioldgicas aceitaram o cérebro
como um sistema ativo que filtra, seleciona e modula
as entradas nociceptivas. Porém, ainda existem lacunas
na compreensao desse quesito, visto que é necessario
entender que o cérebro funciona como uma rede neural
distribuida de forma ampla que inclui o cortex soma-
tossensorial, componentes limbicos e talamo cortical,
relacionados a parte sensorial, assim como dimensdes
afetivo-motivacionais e avaliativas-cognitivas da expe-
riéncia da dor (Melzack, 1999).

2.5 Teoria limitada dos recursos e teoria desadaptativa

De entre as diversas teorias que tentam explicar
a relagdo entre a dor cronica e os défices cognitivos,
a teoria limitada dos recursos e a da plasticidade
desadaptativa sdo as que apresentam maior suporte
(Moriarty; Mcguire; Finn, 2011).

De acordo com Baker et al. (2017), a teoria limi-
tada dos recursos sugere que as alteragdes cognitivas
possam ser resultado de limitagdes no recurso de
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processamento no cérebro, uma vez que a dor, dada
a sua relevancia bioldgica, tem prioridade no proces-
samento e, devido a sua grande exigéncia, acaba por
resultar em perturbacédo das fungdes cognitivas, sendo
que as entradas e processamento permanentes de in-
formacao nociceptiva em individuos com dor cronica,
compete com a entrada de outras informagdes senso-
riais e com o processamento de outros estimulos, con-
tribuindo para os défices cognitivos. Nesse sentido,
existe uma relacdo direta entre a cognicao e a dor, pois
ambos compartilham substratos neurais comuns e, de
acordo com essa hipdtese, interagem mutuamente.
Quando existe um aumento de intensidade de dor,
afeta diretamente a cognicdo e, o oposto aumenta a
exigéncia numa tarefa cognitiva que néo seja direta-
mente relacionado com a dor pode reduzir a sensagdo
de dor. Os estudos realizados sobre os efeitos da dor
na cogni¢ao sugerem que a dor generalizada e a dor
neuropatica parecem ter um efeito mais marcado na
cognigao do que a dor localizada (Baker et al., 2017).

A outra teoria explicativa das alteragdes cogni-
tivas na dor é da plasticidade desadaptativa (Woolf;
Salter, 2000). De acordo com essa teoria, em doen-
tes com dor cronica, com o passar do tempo e com
o processamento continuado de sinais nociceptivos
(entrada de dor), o sistema nervoso sofre alteracoes
estruturais e neuroquimicas ao explicar a passagem
da dor aguda para a dor cronica e as consequentes
alteragdes cognitivas.

Os estudos de neuroimagem tém, de fato, de-
monstrado alteracdes em dreas e redes neuronais
relevantes para o processamento cognitivo na dor
cronica. Por exemplo, tem sido verificada uma dimi-
nuicao de substancia cinzenta no cortex pré-frontal
dorsolateral em doentes com dor lombar cronica e
um aumento significativo de atividade da amigda-
la, quando comparados com individuos saudaveis
sem dor (Baliki; Apkarian, 2015). Esse desequili-
brio podera estar associado a desativacao do cortex
pré-frontal. Como ¢ sabido, os circuitos que envolvem
a amigdala e o cortex pré-frontal sdo fundamentais
para a cognic¢do de alto nivel e a tomada de decisao.
Na dor cronica, parecem ocorrer um predominio de
ativagdes ascendentes, partindo da amigdala e uma
diminuicio dos mecanismos de controle descenden-
tes, por parte do cortex pré-frontal, levando a plas-
ticidade e diminuigdo da integridade estrutural do
cortex pré-frontal. As alteragdes neuro anatémicas,
funcionais e neuroquimicas que ocorrem no cérebro,
na passagem da dor aguda para a dor crénica, podem
ser, em parte, responsaveis pelos défices cognitivos
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que se encontram em individuos com dor crénica
(Baliki; Apkarian, 2015).

2.6 Dor, inflamagao e cognigdo

Individuos acometidos pela dor cronica estao com
frequéncia diante de diversos desafios complicados,
entre eles, o alto nivel de stress e outros sintomas as-
sociados (Guevara et al., 2018). Nessas condi¢des de
dor crénica, um fator que podera ser de especial im-
portancia é a presenca de inflamagdo. Em um recente
artigo sobre as alteragdes cognitivas em individuos
com espondilite anquilosante, os autores sugerem que
essas alteragdes cognitivas sejam mais acentuadas,
devido a neuro degeneragao causada pela presenga
de inflamagéo sistémica ou, devido aos tratamentos
com anti-inflamatérios (Vitturi et al., 2020).

Existem evidéncias, sugerindo que o tratamento
com glicocorticoides podem causar défices cognitivos,
alterando a morfologia do hipocampo, devido a agao
cumulativa, quando ¢ utilizado por longos periodos
(Coluccia et al., 2008).

A espondilite anquilosante também é um exem-
plo de doenca que causa dor de origem inflamatoéria.
Essa doenga apresenta lombalgia inflamatéria cronica,
ocorrendo sobretudo a noite, inicia-se em individuos
com menos de 40 anos, ndo melhora com repouso,
melhora com exercicios e s6 se manifesta, quando
a doenga ja evoluiu (Ledford, 2017). A dor lombar
cronica, de origem mecénica, surge também na co-
luna lombar, podendo ser irradiada para os membros
inferiores. Causa ou ndo compressao nervosa, agra-
va-se pelos movimentos da coluna lombar, sendo que
essa lombalgia de origem mecénica pode ser causada
problemas em musculos, ligamentos e tenddes. A dor
mecénica é mencionada como sensa¢ao de peso que
piora no final do dia (Almeida; Kraychete, 2017).

2.7 Relagoes entre distirbios de sono e dor

A insonia é uma das perturba¢des mais comuns
citada pelos doentes com dor cronica. Até mesmo
quando esses pacientes possuem condi¢des adequa-
das para dormir, essas alteracoes de sono prevalecem,
podendo também se observar alteragdes de humor,
falta de atencio, dificuldade em memorizar, ansieda-
de, inquietagdo, mau desempenho no trabalho assim
como problemas pessoais (Grabovac et al., 2018).

Em outro estudo, (Axén, 2016) aponta também
para a associagio da dor com problemas do sono. E
assim, importante compreender a relagdo existente
entre a dor e o sono no decorrer do tempo, para
que se possa tratar a dor e os outros problemas por
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ela causados. Num estudo que teve por objetivo
correlacionar a dor e os disturbios do sono em 233
pacientes com dor lombar, verificou-se que a per-
turbagdo do sono foi mencionada por grande parte
das pessoas (Axén, 2016).

O estudo de Wolfe, Michaud e Li (2006) objeti-
vou associar as diferentes dimensoes da dor crénica
e a qualidade do sono em pacientes, indicou que os
problemas do sono sdo bastante comuns nessas pes-
soas. Aparentemente a associagdo entre dor cronica
e os disturbios do sono possui duas direcdes: se a
dor contribui para os distirbios do sono, individu-
os com insdnia persistente, tendem a desenvolver
dor cronica. O autor destaca ainda que os aspectos
psicoldgicos, como o humor e a atengao, estao rela-
cionados com a dor.

Investigadores como Alsaadi et al. (2012) apon-
tam que para a existéncia de uma associagdo entre
distarbios do sono e dor, porém como a maioria des-
ses resultados sdo de estudos com amostras pequenas,
pois faltam resultados robustos, para que se possam
fazer afirmagdes mais concretas sobre essa associagao.

2.8 Caracteriza¢io das espondiloartrites

Na etiologia, as espondiloartrites sdo doengas reu-
maticas inflamatdrias, onde o sintoma dor assume
grande relevancia. A causa dessas doengas nao é total-
mente conhecida embora o gene HLA-B27 pareca ser
determinante para conferir susceptibilidade. Fatores
ambientais e infecciosos poderao também contribuir
para o surgimento da doenga.

Santos et al. (2019) caracteriza as espondiloartri-
tes como um grupo de doengas reumaticas que tem
em comum niveis diferentes de inflamac¢io da colu-
na vertebral e/ou das articulagdes periféricas, enteses
e outros drgaos como: a pele, olhos e intestino. Em
termos de tratamento, existem diversas intervengdes
que devem ser ajustadas, em fungdo dos resultados
da avaliacdo.

2.9 Objetivos do estudo

O presente estudo tem como objetivos: identificar
a eventual presenca de alteragdes nos mecanismos de
dor nas condi¢des de dor cronica, através do estu-
do da sensibilidade a dor (limiares de dor induzidos
por modalidades de pressio e térmicas) e da resposta
do sistema modulador descendente, na sua vertente
pro-nociceptiva e na sua vertente anti-nociceptiva
(através da utilizagao do paradigma da Modulagdo
da Dor Condicionada), correlacionar o funcionamen-
to dos mecanismos de sensibilidade a dor (limiares
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de dor, térmicos e de pressdo) e modulacao da dor
(paradigma da Dor Condicionada) e o desempenho
cognitivo (Digit Span, Stroop memdrias de digitos
direto e indireto), correlacionar o funcionamento cog-
nitivo com a presen¢a de comorbilidades tipicas da
dor cronica (depressao e ansiedade, medidas através
do HADS e perturbagdes do sono medidas, através do
Pittsburgh Sleep Quality Index) e também correlacio-
nar as alteragoes da dor e do desempenho cognitivo
com o perfil clinico dos individuos (medidos através
dos questiondrios BASDAI, BASF]I, SF-36, BPI).

As hipdteses que orientam este trabalho sao que
os individuos com dor cronica apresentam alteragoes
nos mecanismos de processamento do sistema mo-
dulador descendente (incapacidade de ativar as vias
anti-nociceptivas/vias analgésicas) que existe cor-
relagdes entre as alteragdes nos mecanismos da dor
(sensibilidade e modulagido) e o desempenho cogni-
tivo, no sentido que, quanto maior a sensibilidade e
a perturbagdo do sistema modulador de dor, pior o
desempenho cognitivo e a depressao e os problemas
do sono medeiam a relacio entre as alteragdes nos
mecanismos da dor e o desempenho cognitivo;

3 Metodologia

Trata-se de um estudo prospectivo e quase-ex-
perimental com 17 participantes com diagnostico de
espondiloartrites e dor cronica que foram recrutados
no servigo de reumatologia do Hospital Egas Moniz,
hospital que faz parte do Centro Hospitalar de Lisboa
Ocidental (CHLO), em Portugal. Os pacientes foram
diagnosticados por um reumatologista, de acordo
com os critérios de classificagdo do The Assessment
of SpondyloArthritis international Society (ASAS)
(Sieper et al., 2009) e com os critérios de dor crénica
superior a trés meses.

3.1 Indugao para avaliagdo da dor

O instrumento, utilizado para induzir e avaliar
a sensibilidade da dor por pressdo mecanica, foi um
algometro (Wagner Instruments, 2020) com um di-
ametro de sonda de 1cm. O algdmetro desencadeou
um estimulo mecénico perpendicularmente sobre
os musculos do ombro, do lado dominante do sujei-
to, entdo foi solicitado ao individuo que indicasse o
momento em que a estimulagdo comegou a tornar-se
dolorosa, entao usou-se a palavra-chave "stop". Os
limiares de dor por pressdo faseada (PPT) foi a in-
tensidade do estimulo (em kPa).

Para medir os limiares térmicos, por calor, foi uti-
lizado o estimulador térmico Q-Sense (Medoc, 2020).
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A sonda térmica foi ligada ao antebrago direito do
sujeito e foi determinado o limiar individual da dor
e a tolerancia a dor de cada participante, ou seja, as
temperaturas em que a percepcdo do participante
mudou de calor para dor, e o nivel em que a dor se
tornou inaceitavel. A temperatura aumenta, gradu-
almente de 32 °C (taxa de aumento = 0,3 °C/s). A
instru¢ao dada aos participantes, para determinar o
limiar da dor sera: "Por favor, aperte imediatamente
o botdo stop, quando sentir uma sensagdo de quei-
madura, picada ou puxdo, para além da sensagdo de
calor". A fim de determinar o limiar de tolerancia, foi
dada a seguinte instru¢do: "Por favor, aperte imedia-
tamente o botao stop, quando ja nao puder tolerar
o calor, tendo em conta a sensagdo de queimadura,
picada ou puxao”

3.2 Modulagéo da dor

A modulagédo da dor foi realizada com o CPM
(Conditioned Pain Modulation paradigm) que é um
teste que mede a capacidade de modulagiao endégena
de cada individuo, utilizado com um pressor, a mao
do sujeito é imersa em agua fria (8° C), durante dez
segundos, logo apos ¢é solicitado ao individuo que
avalie a sua dor de (0-100). Se o individuo apontar
classificagdo de dor inferior a 20, a temperatura da
agua ¢é reduzida a 2°C, até evocar uma classificagdo
de dor de pelo menos 20. Se a pontuagao de dor for
superior a 80, a temperatura da dgua sera aumenta-
da de modo a manter a intensidade da dor dentro
do intervalo de (20-80) NRS. E composto de dois
momentos: primeiro, a aplica¢do do "teste-estimulo
autdnomo" e, depois do "estimulo condicionado". No
presente estudo, o "test-stimulus stand-alone” sera
composto de dois tipos de estimulos consecutivos:

a) limiares de dor por pressdo faseada (PPT)
— trés estimulos foram aplicados perpendi-
cularmente sobre os musculos do ombro do
lado dominante do individuo. Ao mesmo foi
solicitado a indicar o momento em que a esti-
mulac¢do comeca a tornar-se dolorosa, usando
a palavra "parar";

b) estimulo de calor (TH) - um estimulo de 20
segundos a uma temperatura fixa de 46,5°C
servira como o segundo "estimulo-teste”. O es-
timulo térmico foi aplicado no lado ventral do
antebrago dominante do sujeito e a intensidade
da dor foi pontuada numa escala de classifica-
¢do numérica (NRS) que varia de 0 ("sem dor")
a 100 ("a pior dor que se pode imaginar") em
trés momentos.
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Para avaliar o paradigma da dor condicionada, o
procedimento foi repetido, apds a exposi¢do do in-
dividuo a um estimulo de condicionamento, através
do teste do pressor a frio.

3.3 Avaliagdo do desempenho cognitivo

Para avaliar o desempenho cognitivo, utilizou-se
o teste Stroop, teste neuropsicoldgico que avalia as-
pectos das fungdes executivas como: a atengao se-
letiva, inibicao, flexibilidade cognitiva, velocidade
de processamento, inteligéncia fluida e sistema se-
mantico. Esse teste foi desenvolvido por Jonh Ridley
Stroop, e o efeito Stroop é uma demonstragao de
interferéncia no tempo que se leva para reagir a uma
tarefa, por exemplo, a palavra “azul” escrita em uma
cor diferente do seu significado (a palavra “azul” es-
crita em verde) leva ao atraso no processamento da
cor da palavra, ocasionando tempos de reagdo mais
lentos e um aumento de erros (Stroop, 1935).

Outro teste utilizado foi a Fluéncia Verbal Direta
e Indireta que avalia a capacidade de armazenamen-
to da memoria semantica, habilidade de recuperar
informagdes guardadas na memdria e do proces-
samento das funcdes executivas. Esse teste envolve
a geragdo do maior nimero de palavras possiveis
em periodo fixado. Sera usada a versao portuguesa
(Cavaco et al., 2013).

O teste Digit Span que também foi utilizado ava-
lia a memoria de curto prazo e a memoria de traba-
lho, utiliza digitos numéricos aleatdrios verbalizados
com 1 segundo de intervalo entre os digitos, sendo
que, para cada item na ordem direta, deve se repetir
os numeros na mesma ordem em que foram falados
(Amador Campos, 2013).

3.4 Instrumentos de avaliagdo clinica

Os instrumentos utilizados para avaliagdo cli-
nica foram: a- questionario sociodemografico que
informa a idade, o nivel educacional, o tempo desde
o0 aparecimento dos primeiros sintomas, a duraciao
do diagnéstico, os medicamentos e os tipos de trata-
mentos que o individuo recebeu nos ultimos quatro
(4) meses, bem como a medicacio utilizada habitu-
almente e nas ultimas 48h; b- Brief Pain Inventory
(BPI) € o instrumento multidimensional, que faz
uso de uma escala de 0-10, para graduar os itens:
atividades sociais, humor e sono, bem como, inten-
sidade e interferéncia da dor na capacidade de cami-
nhar, realizar atividades diérias e trabalhar (Kumar,
2011); c- Bath Ankylosing Spondylitis Disease Activity
Index (BASDAI) é um questionario desenvolvido
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para medir a atividade da doenga reumatica espon-
dilartrite (Santos et al., 2012); d- Bath Ankylosing
Spondylitis Functional Index (BASFI), medida de
avaliagdo da capacidade funcional (Santos et al.,
2012); e e- Ankylosing Spondylitis Disease Activity
Score (ASDAS) foi desenvolvido para avaliar todas
as formas de espondiloartrites (EpA) e se constitui
por um questionario de autoavaliagdo que mede de-
zessete (17) aspectos da saude e nove (9) fatores am-
bientais em pacientes com espondiloartrites (Kiltz
et al., 2018); f- Inquérito de Saude de Formulario
Curto (SF-36) mede a percepgdo dos participantes
sobre a satude geral e consiste de trinta e seis (36)
itens, medindo oito (8) dominios da satde: funcao
fisica, limitagoes relacionadas com problemas de
saude fisica, dores corporais, saude geral, vitalida-
de, funcionamento social, limita¢des relacionadas
com problemas emocionais e bem-estar emocional,
revelando boas propriedades psicométricas (Ware;
Sherbourne, 1992); g- Hospital Depression and
Anxiety Scale (HADS) trata-se de um instrumento
utilizado para avaliacao da depressdo e ansiedade em
individuos doentes fisicamente, possui quatorze (14)
itens e duas (2) subescalas, sendo que a depressio e
a ansiedade possuem sete (7) itens (Mcintyre et al.,
1999); h- The Pittsburgh Sleep Quality Index (PSQI)
constitui uma medida subjetiva da qualidade e dos
padrées do sono (Carpenter; Andrykowski, 1998) e
avalia a qualidade do sono, durante um periodo de
um més. O questiondrio consiste em dezenove (19)
perguntas auto relacionadas e cinco (5) perguntas
de informagoes clinicas que devem ser respondidas
por companheiros de quarto (Del et al., 2017).

3.5 Procedimento

O estudo foi desenvolvido de acordo com a
Declaragao de Helsinquia e foi submetido para apro-
vagdo ao Comissdo de Etica do Centro Hospitalar
de Lisboa Ocidental (CHLO), Portugal. Foi desen-
volvido com base no agendamento uma sessao de
avaliacdo no hospital. Apds a apresentacdo do estu-
do, esclarecimento de duvidas e a assinatura do con-
sentimento informado, iniciou-se o procedimento de
recolha de informagoes demograficas, psicologicas e
de saude, utilizando os instrumentos e questionarios
mencionados. Em seguida, iniciou-se a avaliagao
do desempenho cognitivo e, por fim, realizou-se a
avaliag¢ao da dor. Os individuos que participaram
do estudo foram indicados pelo reumatologista que
os acompanha, todos tiveram doses terapéuticas es-
taveis, quatro (4) semanas antes do estudo, tinham
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mais de 18 anos, foram capazes de consentir em dar
as informagoes. Os critérios de exclusdo incluiram
gravidez ou amamentagdo, qualquer infecgao per-
sistente ou grave nos 30 dias seguintes a linha de
base, diagndstico formal de condi¢des psiquiatricas,
outra doeng¢a reumatica, além das espondiloartri-
tes axiais, ou outras doengas nao controladas como:
diabetes, doengas cardiacas ou historico de doengas
desmielinizantes.

3.6 Andlise estatistica

A andlise estatistica foi realizada, através do SPSS,
para o Windows (versao 19) (IBM, 2016). Foi realiza-
da estatistica descritiva para os dados demograficos,
bem como para as restantes medidas. Os testes de
Kolmogorov-Smirnov e Shapiro-Wilk foram utiliza-
dos para avaliagdo da normalidade das varidveis em
estudo, de modo a decidir a utilizagdo de testes pa-
ramétricos ou ndo paramétricos. As comparagdes en-
tre os grupos foram realizadas, através de testes para
amostras independentes e intra grupos para amostras
emparelhadas. As correlagdes entre as medidas de
dor, desempenho cognitivo e clinicas foram analisa-
das, através da correlagdo de Pearson ou Spearman,
consoante a normalidade, ou nao, dessas variaveis.
Recorreu-se a modelos de regressao linear multipla,
para predizer as alteragdes cognitivas dos pacientes.
Valores de P<0.05 foram considerados significativos.

4 Resultados

A amostra final foi constituida por dezessete (17)
participantes com diagndstico de espondiloartri-
te axial, sendo que seis (6) (35,3%) eram do sexo
masculino e onze (11) do sexo feminino (64.7%),
com idades compreendidas entre 31-83 anos (média
de 56.7 D. P 12.3 anos) e com média de 14.71 D. P
10.14 anos, desde o inicio dos sintomas. Relativo a
escolaridade, seis (6) (35.3%) tinham Licenciatura,
dois (2) (11.8%) Mestrado/Doutoramento, trés (3)
(17.6%) 4° ano e trés (3) (17.6%) 9° ano. Todos os
participantes tomavam medicagdo para controle da
sintomatologia dolorosa e para controle global da
sua doenga reumadtica. Apenas quatro (4) participan-
tes tomavam medica¢do hormonal, sete (7) com me-
dicagdes psicotropicas e cinco (5) com corticoides.

4.1 Sensibilidade a dor

A sensibilidade a dor foi medida através de dois
tipos de estimula¢do diferentes: pressdo e térmica.
As médias dos limiares desses estimulos e das tole-
rancias a esses estimulos encontram-se na tabela 1.
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Tabela 1 - Limiares médios, térmicos e de pressdo e limiares de tolerincia térmica

Testes Média (D.P.) Minimo - Maximo
Limiar de dor térmica (°C) 45.0 (4.7) 34.2 -50.1
Tolerancia de dor térmica (°C) 48.2 (2.5) 40.4 - 50.1
Limiar de pressao (N) 47.4 (21.1) 20.6 - 97.0

Os autores (2022).

A intensidade minima dos estimulos de pressao
necessarios, para induzir a dor, foi 20.6 (N). Na mo-
dalidade de dor térmica, tanto as tarefas de limiar
como de tolerdncia, foram realizadas. O limiar médio
da dor térmica foi de 45.0 + 4.7(°C) e a temperatura
média de tolerdncia foi de 48.2 +2.5 (°C).

Em relagao a tarefa que envolve calor térmico
(CPM), os individuos apresentaram aumento da
dor na tarefa condicionada, ja que a pontuagdo de
dor, numa escala numérica, varia entre 0 “sem dor” e
100 “pior dor imaginavel” aumentou, evidenciando

problemas de ativagdo das vias analgésicas (vias des-
cendentes da dor). Isso sugere que as vias descenden-
tes (anti-nociceptivas) se encontraram comprometi-
das nessa modalidade sensorial.

4.2 Resultados do paradigma da dor condicionada
(CPM) - Modulagéo da dor

A avaliacdo da modulacio da dor foi realizada
pelo paradigma da dor condicionada (CPM). Os re-
sultados estdo discriminados na tabela 2.

Tabela 2 - Resultado da Modulag¢io da dor

M1 M2

Testes Média (D.P) Média (D.P.) A
CPM pressio - (N) 47.4 (21.1) 54.3 (19.8) 6.9 (12.2)
CPM-térmico-quente (NPS)  61.8 (21.7) 65.6 (25.3) 3.8 (18.3)

M1: 1° momento de medi¢io — estimulo teste sozinho;
M2: 2° momento de medi¢do - estimulo teste condicionado

Fonte: Os autores (2022).

A tarefa de dor por pressao e a tarefa térmica de
calor foram aplicadas em dois momentos diferentes,
sendo no primeiro momento sem condicionamento e,
posteriormente, com condicionamento (com o banho
frio). Em relacéo a tarefa de dor por pressio, houve um
aumento dos valores na presenca de condicionamento
de 47.44 D. P (21.11) para 54.33 (19.76). Um aumento
nos valores significa que a sensibilidade a dor foi menor,
o0 que sugere que o os individuos conseguiram ativar as
vias anti-nociceptivas (que permitem inibi¢ao da dor).

Em relagdo a tarefa que envolve calor térmico,
os individuos apresentaram aumento da dor na ta-
refa condicionada, ja que a pontuagdo de dor numa
escala numérica da dor, que varia entre 0 “sem dor”
e 100 “pior dor imaginéavel”, aumentou de 61.76 D.
P (21.66) para 65.60 D. P (25.31). Portanto, ndo s
ndo ocorreu diminui¢do como, pelo contrario, houve
aumento da sensibilidade a dor. Isso sugere que as
vias descendentes (anti-nociceptivas) se encontraram
comprometidas nesta modalidade sensorial.
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4.3 Estatisticas descritivas das escalas que avaliam a
condi¢do clinica dos pacientes

As condigdes clinicas dos pacientes foram ava-
liadas pelos instrumentos como BASFI, BASDAI,
SF36, BPI, HADS, PSQI e os resultados estdo dis-
criminados na tabela 3.

Os doentes apresentam valores elevados de
BASDAI (5.4) e BASFI (4.7), traduzindo elevada
gravidade e elevada repercussao funcional.

Em relagao a qualidade de vida, avaliada pelo
SF-36, poe-se em evidéncia a existéncia de areas
fisicas e psicoldgicas que se encontram compro-
metidas. Através do BPI, consegue-se confirmar
que a dor sentida pelos doentes é grave (média de
20.4 num mdaximo de 40) e existe interferéncia da
dor nas atividades em geral (média de 39.24 num
maximo de 71).

Em relagdo ao HADS, verificam-se valores mo-
deradamente elevados, tanto nos niveis de ansie-
dade como de depressdo, pois em uma escala de
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quatorze itens, com sete itens cada para as subes-
calas de ansiedade e depressao, uma pontuacao de
subescala maior que 8 aponta ansiedade ou depres-
sa0, quando se leva em consideragdo ao tamanho
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da amostra. E muito importante fazer referéncia
a populagdo estudada, pois a avaliagdo realizada
sobre 0 sono mostrou que a maioria dos inquiridos
(82.4%) tem uma pobre qualidade do sono.

Tabela 3 - Estatisticas descritivas de condi¢des clinicas dos pacientes

Média (D.P.) Minimo - Maximo

BASFI - Comprometimento funcional 4.7 (3.0) 0.03 -9.00

BASDAI - Indice de atividade da doenca 5.4 (2.5) 0.00 - 9.05
Funcionamento fisico 60.0 (26.7) 10.00 — 100.00

Desempenho fisico 7.35(10.41) .00 - 25.00

Dor corporal 57.64 (13.93) 30.0 - 60.00
SF36 Saude geral 66.5 (11.28) 50.00 - 90.00
Vitalidade 48.9 (10.41) 31.25-68.75
Funcionamento social 47.05 (8.30) 25.00 - 62.50

Desempenho emocional 9.31 (10.60) .00 - 25.00
Saide mental 46.47 (11.0) 30.00 - 65.00

BPI Gravidade 20.4 (8.8) 7.00 — 40.00

Interferéncia 39.2 (21.1) 4.00 - 71.00

Ansiedade 8.5(4.7) 1.00 - 18.00

HADS
Depressao 6.5 (3.9) 1.00 - 12.00
n %
Boa qualidade do sono 3 17,6
PSQI
Pobre qualidade do sono 14 82,4

Fonte: Os autores (2022).

4.4 Desempenho cognitivo

No que diz respeito a avaliagdo do desempenho cog-
nitivo, os resultados descritivos encontram-se na tabela 4.
Através da andlise dos valores médios, obtidos
com Stroop, o valor obtido na interferéncia do mé-
todo 1 foi de 40.0 (8.4) e os valores de interferéncia

no método 2, que leva em consideragao a idade e
escolaridade dos individuos, cujos valores foram de
49.9 (29.0). Podemos afirmar que os individuos estu-
dados apresentaram resultados no limite inferior da
normalidade (valores entre 40 e 60 sdo considerados
normais, mas inferiores a 40 sdo considerados baixos)
(Fernandes, 2012).

Tabela 4 - Avaliagdo do desempenho cognitivo

Escala Dimensio Média (D.P.) Minimo - Maximo
Interferéncia Metl 40.0(8.4) 26.0 - 51.0
Stroop .
Interferéncia Met2 49.9 (29.0) -29.0 - 80.0
Fluéncia verbal 9.5(4.2) 2.3-18.3
N Direto 9.3 (2.6) 5.0 - 13.0
Me;r,lo.rla de Inverso 5.5 (2.5) 1.0-9.0
1gitos
Total 14.8 (4.8) 7.0-21.0

Fonte: Os autores (2022).
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Em relagdo a fluéncia verbal que avalia a capa-
cidade de armazenamento da memdoria semantica e
a capacidade de recuperar informagdes guardadas
na memdria, os individuos estudados apresentaram
um desempenho de 9,5 (4.2), o que é considerado
baixo, pois a escala oscila entre 0-72.

O teste memoria de digitos avalia a memoria de
curto prazo e a memdria de trabalho. Constata-se
que os individuos estudados obtiveram valores 9,3
(2.6) na memoria de digitos direto, 5,5 DP (2.5), na
memdria de digitos inversa e uma média de 18,4
(4.8), quando sdo somados os dois valores. Esse
valor significa que os individuos apresentam baixo
desempenho (escala oscila entre 0-30), o que suge-
re que os individuos estudados devem apresentar
compromisso da memoria de trabalho e memoria
de curto prazo.

5 Correlagoes

5.1 Correlagoes entre a modulagdo da dor, as medi-
das sociodemograficas e clinicas dos participantes

Foram feitas correlacdes entre as varidveis da
modulagdo da dor (CPM pressaoM2 e CPM térmi-
co quenteM?2 e os dois deltas) e as variaveis socio-
demogrificas (sexo, idade e escolaridade) e clini-
cas (BASFI, SF-36, BASDAI, BPI, HADS e PSQI).
Verificou-se uma correlagdo significativa entre o va-
lor de dor a estimulos térmicos, durante o segundo
momento do paradigma CPM e a pontuagéo total do
PSQI Rs = 0,506, p < .0,05), ou seja, quanto maior a
dor sentida, perante estimulos térmicos, pior a qua-
lidade de sono.

5.2 Correlagdes entre o desempenho cognitivo, as me-
didas sociodemograficas e clinicas dos participantes

As correlagdes entre as pontuagdes das provas que
avaliam desempenho cognitivo (Stroop interferén-
cia, Fluéncia verbal e DS direto, Inverso e total) e as
medidas sociodemogrificas (sexo, idade e escolarida-
de) e clinicas (BASFI, SF-36, BASDAI, BPI, HADS e
PSQI) foram analisadas. Verificou-se uma correlacio
significativa e negativa entre a idade e a pontuacgao
da memoria de digitos inverso, ou seja, quanto mais
velhos, piores os resultados no DS inverso (Rs = -.491;
p =.045), ou seja, na memoria de trabalho.

Verificou-se, ainda, uma correlagéo significativa
entre a pontuagao na prova de fluéncia verbal, no
SF-36 funcionamento social (Rs = .632; p = .007)
e no SF-36 saude mental (Rs = .518; p =.033), ou
seja, quanto melhor percep¢ao de relacionamento
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social e de satde mental melhor o desempenho na
fluéncia verbal.

5.3 Correlagdes entre qualidade de sono
(PSQI), as medidas sociodemogrificas e

clinicas dos participantes

Houve correlagio significativa entre o SF36, no que-
sito desempenho fisico e 0 PSQI (Rs = -.496; p =.0,043),
o que indica que, quanto pior a qualidade do sono pior
¢ 0 desempenho fisico dos individuos.

5.4 Correlagdes entre a modulagéo da dor, o
desempenho cognitivo e qualidade de sono

Foram realizadas, ainda, andlises de correlagdo
entre as variaveis da modulagdo da dor (CPM pres-
sdoM2 e CPM térmico quente M2(NPS) e os dois
deltas M2) e as variaveis de desempenho cognitivo
(Stroop interferéncia, Fluéncia Verbal e DS Direto,
Inverso e Total) e PSQI. Verificou-se uma correlacio
significativa, positiva e forte entre o limiar de dor pe-
rante a modalidade de pressdo no segundo momento
de aplicagao no paradigma (ou seja, com a colocagao
da mao no banho frio) e a fluéncia verbal (Rs = .768;
p < .001). Isso sugere que, quanto maior o limiar
de dor de pressdo, durante condicionamento M2,
melhor o desempenho na prova de fluéncia verbal.

6 Resultados dos modelos explicativos da dor,
alteragdes cognitivas nas espondilortrites (spAs)
e qualidade de sono nas spAs.

Para perceber o que pode afetar a qualidade do
sono dos pacientes, realizou-se uma regressao linear
multipla com a Memoéria de Digitos Direto, o CPM
térmico quenteM1 e a média estimulo de limiar de
pressdo (CPM2 pressao (N)) como preditores.

O modelo ¢ significativo [F (3, 13) = 7,605;
p=0,03; R?,=0,553] e todos os preditores sdo signi-
ficativos no modelo com uma percentagem de ex-
plicagdo da variagdo da qualidade do sono de 55,3%.

A variavel que afeta mais a qualidade do sono é
a CPM-térmico-quente M1 (sem o banho de agua)
(NPS) (Beta=1,099), contribuindo para o aumento
da ma qualidade do sono (ou contribuindo para a
diminui¢do da qualidade do sono). Segue-se o pre-
ditor “limiar de pressao” (Beta=0,872) e, por fim, a
memdria de digitos direto (Beta=-0,671). E de notar
que a memoria de digitos direto é o tnico preditor
que contribui para uma melhoria da qualidade do
sono. (quanto maior a pontua¢do no PSIQ pior a
qualidade do sono). Os resultados podem-se con-
ferir na tabela 5.
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Tabela 5 - O efeito do DS direto, do CPM1 térmico quente e da média estimulo pressio sobre a qualidade do sono

Coeficientes nao Coeficientes
padronizados padronizados
Modelo B Erro Padrao Beta t p
(Constante) -,404 1362 - 284
-1,119
Memoéria de Digitos -
. -,102 ,033 -,671 ,009
Direto -3,081
CPM térmico M1 ,020 ,004 1,099 4,537 ,001
Limiar de pressao ,017 ,004 ,872 4,006 ,001

a. Variavel Dependente: PSQI_Total
Fonte: Os autores 2022

7 Conclusio

Pode-se constatar que os individuos com espon-
diloartrites axiais apresentam as vias descendentes
da dor (vias analgésicas) comprometidas, a dor que
sentem ¢é grave e existe interferéncia na qualidade
de vida, assim como ha correlacdo com os défices
cognitivos apresentados pelos doentes. Em relagao a
cognicao, o presente estudo sugere desempenho nos
limites inferiores da normalidade, comprometimen-
to de fungdes executivas como: a atengao seletiva,
inibi¢ao, flexibilidade cognitiva, velocidade de pro-
cessamento, inteligéncia fluida e sistema semanti-
co. Os resultados também mostraram alteragoes de
aten¢do e memoria de trabalho de curto prazo. Os
pacientes mais velhos apresentaram problemas na
memoria de trabalho e pode se constatar que a de-
pressdo e a idade desses pacientes estdo relacionadas
com a reducdo da capacidade da memoria de curto
prazo e da memoria de trabalho.

O estudo colocou em evidéncia a existéncia de
areas fisicas e psicoldgicas comprometidas e séria
perturbacio da qualidade do sono, pois, quanto mais
dor o individuo sente pior é sua qualidade de sono.

Estudos futuros devem contribuir para confir-
mar essas associagoes e tentar identificar novas mo-
dalidades de intervencdo terapéutica, de forma que
se compreenda com maiores detalhes essa relagdo
entre dor e cognicdo. E importante mencionar que
a auséncia de dados normativos e de grupo controle
torna dificil uma adequada interpretacdo dos resul-
tados obtidos.

A principal limitagao nesse estudo foi o nume-
ro pequeno de individuos estudados e a auséncia
de um grupo controle. O recrutamento teve de ser
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realizado em um espago de tempo reduzido, ten-
do sido dificil gerir questdes logisticas. A recolha
dos dados foi realizada em ambiente hospitalar, ndo
sendo possivel construir um ambiente laboratorial
mais estavel e estruturado para a adequada coleta
dos dados. Outra limitagao foi que os doentes com
espondiloartrites mantiveram a sua medicagao ha-
bitual, sendo que, quer os analgésicos quer os psico-
farmacos, poderao ter modificado a resposta original
dos seus sistemas nociceptivos. Obviamente, razoes
éticas impediram de realizar o estudo, sem o uso da
medicagédo. Destaca-se, contudo, que assim aconte-
ce em muitos estudos dos mecanismos da dor em
diversas patologias.

Em relagdo ao desempenho cognitivo, a avalia-
¢éo definida ndo compreendeu um protocolo muito
amplo. O protocolo de avaliagdo era ja bastante ex-
tenso, ndo sendo possivel acrescentar outras tarefas
cognitivas que poderiam ter permitido captar a rela-
¢do com a dor. Também nao existe consenso quanto
as dreas cognitivas mais vulneraveis a presenca da
dor e, no caso, das espondiloartrites a literatura é
quase inexistente. Assim, um estudo com uma ba-
teria de avaliagdo mais completa seria o ideal.
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