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DOR VISCERAL NO RECÉM-NASCIDO

Karina Nacimento Costa1 e Geraldo Magela Fernandes1,2

1Área de Medicina da Criança e do Adolescente, Faculdade de 
Medicina da Universidade de Brasília, Brasília, Brasil
2Secretaria de Estado da Saúde do Distrito Federal, Brasília, Brasil

1. Introdução

Os mecanismos básicos da percepção da dor no feto 
e no recém-nascido (RN) são semelhantes aos dos adul-
tos, embora existam algumas diferenças como resulta-
do da imaturidade do desenvolvimento neuroanatômico, 
neurofisiológico e neuroquímico. A dor pode ser descrita 
como o processo em que a estimulação de nociceptores 
periféricos produz resposta conduzida pelas vias da me-
dula espinhal às áreas sensoriais do córtex cerebral. Os no-
ciceptores podem ser divididos em mecanorreceptores 
de alto limiar, que respondem à pressão, e nociceptores 
polimodais que respondem à irritação química ou ao ca-
lor, bem como à pressão. Os axônios mecanorreceptores, 
fibras A-delta, são grandes e mielinizados, com condução 
rápida do estímulo doloroso, proporcionando sensação 
de dor localizada e aguda após a lesão. Os axônios recepto-
res polimodais, fibras C, são pequenos e não mielinizados, 
com condução relativamente lenta do estímulo, produzin-
do sensação de dor mal localizada. Os impulsos das fibras 
A-delta são transmitidos para o córtex somatossensorial 
e os das fibras C são transmitidos para o córtex límbi-
co. A maioria dos sinais nociceptivos chegam até o cór-
tex cerebral pelos tratos espinotalâmico, espinorreticular 
e espinomesencefálico, que fazem conexão com o tálamo. 
Os neurônios do córtex cerebral se desenvolvem por vol-
ta de 20 semanas de gestação. A sinaptogênese das cone-
xões talamocorticais é estabelecida entre 20 e 24 sema-
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nas de gestação. A mielinização das vias 
de dor da medula espinhal e do tronco 
cerebral é completada durante o segun-
do e o terceiro trimestre da gestação. 
O desenvolvimento geral e a mielinização 
das vias da dor ocorrem simultaneamente 
com a maturação cortical fetal, arboriza-
ção dendrítica e sinaptogênese das fibras 
talamocorticais. A natureza complexa 
da resposta à dor é modificada por de-
zenas de neurotransmissores do sistema 
nervoso. O neuropeptídeo substância P, 
que é considerado o neurotransmissor 
nociceptivo aferente primário, apare-
ce no corno dorsal da medula espinhal 
no início da gestação. A liberação desse 
neurotransmissor ativa os interneurônios 
do corno dorsal e, portanto, as vias as-
cendentes. A inibição da resposta da dor 
ocorre através dos tratos corticoespinhal 
descendente, rafe espinhal e reticulos-
pinal descendente, sendo essa inibição 
mediada pela liberação de neurotrans-
missores como a serotonina, dopami-
na e norepinefrina, que agem inibindo 
neurotransmissores excitatórios (ADES; 
MYERS, 2011).

2. Mecanismo neurofisiológico 
da dor visceral

A dor visceral é uma desordem gas-
trointestinal multifatorial que pode estar 
relacionada a alterações na mobilidade 
e sensibilidade do intestino. Acredita-
se que fatores ambientais e até mesmo 
psicossomáticos também podem desen-
cadear o quadro álgico (TSANG et al., 
2012). A hiperalgesia visceral ocorre de-
vido ao aumento da sensação dolorosa 
em resposta ao estímulo sensorial gas-
trointestinal. O mecanismo da dor visce-
ral é pouco compreendido quando com-

parado com a dor somática. Contribui 
para esse fato a dor visceral ser composta 
por múltiplos fatores, como dimorfismo, 
estresse psicológico, característica gené-
tica e natureza da doença predisposta. 
A hipersensibilidade visceral pode ocor-
rer devido à: i) sensibilização dos afe-
rentes sensoriais primários que inervam 
as vísceras, ii) hiperexcitabilidade 
dos neurônios ascendentes da coluna 
vertebral (sensibilização central) ao re-
ceberem estímulo sináptico das vísceras 
e iii) desregulação das vias descendentes 
que modulam a transmissão nociceptiva 
espinhal (SENGUPTA, 2009).

O período neonatal precoce é um 
momento crítico para o desenvolvimen-
to das vias neurais nociceptivas. Eventos 
adversos precoces (EAP), tais como se-
paração do RN da mãe ou processo in-
flamatório intestinal associado à disbiose 
intestinal, podem ser causa de dor agu-
da visceral, com sequelas na vida adulta. 
Uma relação entre EAP e o desenvolvi-
mento de síndrome do intestino irritável 
(SII) na idade adulta foi descrita na litera-
tura clínica e em modelos animais. Tanto 
EAP quanto a SII predominam na popu-
lação feminina e também se caracterizam 
pela desregulação do eixo hipotálamo-hi-
pófise-adrenal (HHA). Os mecanismos 
pelos quais EAP induzem hipersensibi-
lidade visceral provavelmente envolvem 
hormônios ovarianos e sinalização 
no eixo HHA. EAP preparam o cenário 
para aumentar a sensibilidade à dor e au-
mentam a capacidade de resposta do eixo 
HHA. Hormônios ovarianos, especifi-
camente o estradiol, podem ser impor-
tantes moduladores dos efeitos de EAP 
sobre a percepção visceral da dor e na 
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ativação do eixo HHA (CHALONER; 
VAN MEERVELD, 2013).

Com o objetivo de avaliar o efei-
to de experiências traumáticas no início 
da vida, foi proposto o modelo animal 
de separação materna (SM) no perío-
do neonatal, o qual procurou estimar 
os efeitos do estresse no início da vida 
na sensibilidade visceral. Existe evi-
dência que a SM neste período leva 
à desregulação do eixo HHA, resultando 
em alterações a longo prazo na secre-
ção neuroendócrina e neuropeptídica. 
Uma das substâncias que pode ser afeta-
da pela SM é o fator de crescimento ner-
voso (NGF), que é um membro da famí-
lia das neurotrofinas e é essencial para 
o desenvolvimento e a manutenção 
de neurônios sensoriais e para a formação 
de circuitos centrais da dor. Ratos adultos 
que sofreram SM no período neonatal 
apresentavam um limiar para dor visce-
ral mais baixo do que no grupo controle 
e também níveis elevados de expressão 
na medula espinhal lombossacra e/ou 
gânglio da raiz dorsal (DRG) do fator 
de crescimento neuronal (NGF), c-fos, 
peptídeo relacionado ao gene da calci-
tonina (CGRP), substância P e tirosina-
-quinases A (TrkA) quando comparados 
aos ratos do grupo controle. Os dados su-
geriram que o NGF desencadeia a plas-
ticidade neuronal e desempenha um pa-
pel crucial na hipersensibilidade visceral 
induzida por SM no período neonatal 
(TSANG et al., 2012).

O fator central de liberação da cor-
ticotropina (CRF) tem papel importante 
nos efeitos do estresse no início da vida 
e possivelmente contribui também para 
o desenvolvimento de reatividade anor-
mal do eixo HHA ao estresse na fase 

adulta. O CRF também leva à alteração 
da sensibilidade visceral causada pelo 
estresse. Smith e colaboradores (2007), 
em estudo com modelo animal envolven-
do ratos submetidos à sucção orogástri-
ca diária por 10 dias a partir do segun-
do dia pós-natal observaram que esses 
animais apresentavam hiperalgesia vis-
ceral e somática crônica na fase adulta. 
Alterações na percepção visceral da dor 
foram evitadas pela administração pre-
ventiva do antagonista do receptor CRF1 
antalarmina antes de iniciar o período 
de sucção orogástrica. Para testar a hipó-
tese de que a estimulação nociva no nas-
cimento pode aumentar o risco a longo 
prazo de desenvolver distúrbios psicos-
somáticos ou funcionais durante a vida 
adulta, Anand, Runeson e Jacobson 
(2004) realizaram um estudo de caso-
-controle correspondente, usando como 
controles os irmãos. Utilizando a aná-
lise de regressão logística foi observa-
do que a sucção gástrica no nascimento 
estava associada a distúrbios intestinais 
funcionais durante a vida adulta (odds ra-
tio, 2,99; intervalo de confiança de 95%, 
1,32–6,79; P = 0,009).

O estresse provocado por EAP 
também afeta o sistema imunológico 
das vísceras, levando à subsequente in-
flamação visceral. Os mastócitos de-
sempenham um papel crítico na infla-
mação intestinal induzida por estresse, 
por levar ao rompimento da barreira 
mucosa e à translocação bacteriana lu-
minal no tecido. O CRF desencadeia 
a degranulação de mastócitos através 
da ativação dos receptores CRF1 da célu-
la, levando à liberação de serotonina (5-
HT), NGF, proteases e citocinas pró-in-
flamatórias no intestino, desencadeando 
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assim a inflamação. O NGF liberado 
pelos mastócitos possivelmente aumenta 
a permeabilidade do tecido e a excitação 
dos neurônios sensoriais produzindo hi-
persensibilidade visceral (SENGUPTA, 
2009).

O intestino é colonizado 
por trilhões de microrganismos comen-
sais que constituem uma comunidade 
microbiana complexa. Esses microrga-
nismos vivem em relações simbióticas 
e mutualísticas com o hospedeiro e, como 
tal, a microbiota é essencial para mediar 
a fisiologia, o metabolismo e a resposta 
imune do hospedeiro. A imunidade inata 
fornece a primeira linha de defesa con-
tra microrganismos invasores e confere 
proteção ao desencadear respostas in-
flamatórias e antimicrobianas. As células 
de Paneth, que produzem peptídeos an-
timicrobianos entéricos, são importantes 
participantes na imunidade inata do in-
testino delgado. Em estudo que envolveu 
camundongos foi observado que a sepa-
ração materna no período neonatal levou 
à defeito nas células de Paneth e à dis-
biose intestinal com expansão intestinal 
da E coli. Foi observado também que es-
ses animais apresentavam hipersensibi-
lidade visceral. Esses achados fornecem 
evidências de que as células de Paneth 
e a disbiose intestinal estão envolvidas 
na sensibilidade visceral (RIBA et al., 
2017).

Estudos mostram que dores per-
sistentes não adequadamente trata-
das no período neonatal podem alterar 
a sensibilidade funcional para dor crôni-
ca na vida adulta. Kannapali e colabora-
dores (2017), em um estudo com mode-
lo animal, observaram que a inflamação 
da bexiga no período neonatal leva à per-

da do tônus inibitório mediado pelo ácido 
gama-aminobutírico na medula espinhal, 
resultando em hiperexcitabilidade neuro-
nal e hipersensibilidade neuronal crônica 
na vida adulta. Bebês com hidronefrose 
unilateral (HU) diagnosticada no pré-na-
tal tem o limiar do reflexo da pele abdo-
minal (RPA) significativamente reduzido 
no lado afetado antes da cirurgia. Em es-
tudo que incluiu 30 pacientes com HU 
e 77 crianças saudáveis, foi observado 
que no grupo da HU 21 pacientes (70%) 
apresentavam um limiar RPA significati-
vamente menor do lado da hidronefrose 
quando comparado com o lado contrala-
teral do abdome. Esses resultados mos-
traram que bebês com HU diagnosticada 
no pré-natal apresentaram sensibilidade 
abdominal aumentada em comparação 
aos bebês controle. A redução do limiar 
de RPA permaneceu após a cirurgia 
de correção da HU, refletindo os efei-
tos a longo prazo da cirurgia neonatal 
e da hospitalização em terapia intensi-
va. Assim, crianças que sofreram dores 
e traumas precoces podem apresentar 
distúrbios sensoriais prolongados e a 
percepção alterada da dor (ANDREWS 
et al., 2002).

A cólica infantil (CI) é uma mani-
festação dolorosa que acomete entre 10 e 
30% dos lactentes desde a primeira se-
mana de vida, porém com maior intensi-
dade entre a 3ª/4ª e a 12ª. É caracterizada 
clinicamente por choro intenso e incon-
solável por mais de 3 horas por dia, du-
rante 3 dias, na última semana de vida 
em andamento. Sua etiopatogenia ainda 
é mal esclarecida, mas parece estar asso-
ciada a um complexo associado à ima-
turidade do sistema nociceptivo do tra-
to gastrointestinal, à disbiose intestinal 
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que existe em alguns grupos de lactentes, 
com proliferação de bactérias produtoras 
de gases intestinais que levam à distensão 
intestinal e consequente potencial algóge-
no, e a um potencial mecanismo inflama-
tório da parede intestinal provocado pela 
proliferação de bactérias patogênicas 
associadas à disbiose e que desencadeia 
o estímulo doloroso (ZEEVENHOOVEN 
et al., 2017; RHOADS et al., 2018; 
ZEEVENHOOVEN et al., 2018).

3. Diagnóstico

Existem poucos relatos na litera-
tura médica sobre o diagnóstico e o tra-
tamento da dor visceral em recém-nas-
cidos (RNs). É desafiador identificar 
os sintomas e distingui-los de outras 
comorbidades comuns dos neonatos. 
Este fato em si justifica a dificuldade 
de se encontrar diagnósticos e tratamen-
tos bem estabelecidos. Nos RNs a dor 
visceral tem sido descrita como uma va-
riação de dor neuropática que se mani-
festa clinicamente com irritabilidade, in-
tolerância alimentar, baixo ganho de peso 
e hipertonicidade. Estes sintomas muitas 
vezes são confundidos com quadros neu-
rológicos e gastrointestinais e o diagnós-
tico de dor visceral costuma ser negli-
genciado (ASARO; ROBINSON; LEVY, 
2017).

Pacientes com sequelas neuroló-
gicas graves (ex: hemorragia intraven-
tricular, leucomalácia periventricular, 
mielomeningocele, etc.), refluxo gastro-
esofágico, baixo ganho ponderal devido 
à má mobilidade intestinal e pacientes 
constipados podem manifestar a dor 
visceral por espasticidade, apneia, cho-
ro inconsolável, hipertonia, taquicardia, 
fazendo “careta”, rigidez e arqueamen-

to das costas. Uma investigação clínica 
completa deve ser realizada nesses RNs e 
caso nenhuma comorbidade aguda seja 
identificada, o diagnóstico de dor visceral 
deve ser considerado e o paciente devi-
damente tratado (ASARO; ROBINSON; 
LEVY, 2017). A ausência de verbaliza-
ção é um dos grandes desafios no ma-
nejo da dor visceral no RN. Dessa for-
ma, ela é pouco tratada ou em muitas 
ocasiões não tratada (ALLEGAERT; 
VAN DEN ANKER, 2016). A avaliação 
da dor é baseada em escalas de dor mul-
timodais validadas para recém-nascidos, 
mas subjetivas como a COMFORTNeo 
(ANEJA, 2005).

A CI é a expressão clínica mais 
frequente de dor visceral. A mãe 
ou cuidadora relata choro súbito, in-
tenso e inconsolável, sem fator causal 
aparente em um lactente previamente 
saudável e sem doença aguda associa-
da. Seu diagnóstico mais preciso é feito 
a partir do preenchimento do questioná-
rio Registro de Choro de 24 horas (RC24) 
e da aplicação de uma avaliação psicomé-
trica denominada Escala de Cólica Infantil 
(ECI), esta última não adaptada cultu-
ralmente para o português (BARR et al., 
1988; DÖNMEZ; TEMEL; KOÇ, 2022; 
ZEEVENHOOVEN et al., 2018). Na prá-
tica clínica, pela dificuldade do preenchi-
mento do RC24 e da ECI, e pelo confun-
dimento do choro com outras patologias 
agudas infantis, utiliza-se para o diagnós-
tico da CI os critérios de Roma IV para 
distúrbios gastrointestinais funcionais, 
onde a ocorrência de choro intenso 
e inconsolável em lactente aparentemen-
te saudável por mais de 3 horas por dia, 
por 3 dias consecutivos na semana, a con-
firma (ZEEVENHOOVEN et al., 2017).
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4. Tratamento

A gabapentina tem sido usada 
como opção terapêutica no tratamento 
da dor visceral em RNs com comorbi-
dades neurológicas e gastrointestinais, 
apesar dos poucos estudos mostrando 
evidências. A gabapentina é um análogo 
do ácido gama-aminobutírico (GABA) 
e inibe a dor através dos canais de cál-
cio dependentes de voltagem no sistema 
nervoso central, aliviando a dor neuro-
pática causada pelo estímulo gastroin-
testinal. Alguns trabalhos sugerem que a 
dose máxima segura de gabapentina para 
recém-nascidos é de 40mg/kg/dia, divi-
dida em 3 doses. A dose deve ser titulada 
em cada caso. A dose inicial descrita va-
riou de 5mg/kg uma vez ao dia a 20mg/
kg/dia dividida em 3 tomadas. Os prin-
cipais efeitos adversos observados com a 
gabapentina foram sonolência excessiva, 
nistagmo, bradicardia, intolerância gas-
trointestinal, vômitos, ataxia e agitação 
(ASARO; ROBINSON; LEVY, 2017). 
Estudos em modelos animais tem mos-
trado benefícios do uso de eletroacupun-
tura. Estes estudos investigaram o efeito 
da acupuntura no efeito do hormônio li-
berador de corticotropina no cólon, me-
dula espinhal e hipotálamos em modelos 
animais (ratos) com dor visceral. Os re-
sultados foram animadores, mas ainda 
não existem pesquisas em RNs descritas 
na literatura (LIU et al., 2015).

A CI gera grande desconforto 
tanto para o lactente quanto para a sua 
família. O manejo terapêutico é repleto 
de inconsistências e os desfechos são im-
previsíveis. Decerto, incluem a restrição 

da ingestão de alguns alimentos pelas 
mães que amamentam, particularmen-
te aqueles que possuem conteúdo ele-
vados de oligossacarídeos fermentáveis 
por bactérias patogênicas e certas par-
tículas proteicas heterólogas, embora 
os resultados clínicos sejam cientifica-
mente duvidosos. O uso de probióticos 
e prébióticos, prática muito difundi-
da, e o uso de anti-inflamatórios tam-
bém carecem de evidências científi-
cas que justifiquem seus usos clínicos 
(ZEEVENHOOVEN et al., 2018).

5. Considerações finais

Existe um grande paradigma 
em relação ao tratamento medicamento-
so da dor neonatal devido aos efeitos cola-
terais destes fármacos no recém-nascido. 
Deve-se levar em consideração as op-
ções não farmacológicas, o tratamento 
farmacológico, ou ambos. Alguns pes-
quisadores como Brzenski e Greenberg 
(2015) e Behm e Kearns (2001) sugerem 
novas pesquisas em relação às doses ade-
quadas dos principais analgésicos utili-
zados nas Unidades de Terapia Intensiva 
Neonatal. Segundo eles, comitês de ética 
e outras partes interessadas devem ela-
borar estudos de determinação de doses 
com o objetivo de melhorar a adminis-
tração adequada (isto é, eficaz, sem ex-
cesso ou subexposição) de analgésicos 
em neonatos. Os achados experimentais 
de neuroapoptose em animais que utili-
zaram analgésicos têm levado a recon-
siderar o uso de medicamentos como 
paracetamol, remifentanil e propofol, 
bem como as suas respectivas doses.
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