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Resumo

O presente trabalho investigou experimentalmente os limiares nociceptivos e a percepgao subjetiva de dor
no transtorno de panico (TP). Trinta e sete pacientes com TP foram voluntariamente submetidos a um
Teste Pressor ao Frio (TPF), em que uma de suas méos era mergulhada em um banho termostatizado de
agua fria (7°C) por um periodo maximo de trés minutos. A laténcia de retirada da mao da agua foi utilizada
como um indice de dor aguda, enquanto a experiéncia subjetiva de dor foi avaliada por meio do Questionario
McGill de Dor e de uma escala visual analdgica. Os resultados indicaram laténcias similares de retirada da
mao em comparagdo a 37 sujeitos-controle sadios, mas uma experiéncia subjetiva de dor significantemente
maior nos pacientes com TP. Esse padréo de resultados ndo apenas confirma a utilidade do teste de pressor
ao frio para a indugdo e estudo experimental da dor aguda em laboratorio, mas também sugere uma
importante associac@o entre dor e ansiedade.

Palavras-chave: Dor, Teste de Pressor ao Frio, Transtorno de Panico, Questionario McGill de Dor.

Abstract

The present study experimentally investigated the nociceptive threshold and the subjective pain percep-
tion in panic disorder (PD). Thirty seven PD patients were voluntarily submitted to a cold pressor test
(CPT) in which one of their hands was dipped into a thermostatized cold water bath (7°C) for a maximum
period of three minutes. Acute pain experience was assessed by measuring the hand retrieval latency,
whereas the subjective pain experience was evaluated through McGill Pain Questionnaire and a pain
visual analog scale. As compared to 37 healthy control-subjects, results indicated similar hand retrieval
latencies but a significantly higher subjective pain experience in PD patients. Such pattern of results not
only indicates the usefulness of the cold pressor test to induce and experimentally study pain in laboratory

settings, but also suggests an important anxiety-pain association.
Keywords: Pain, Cold Pressor Test, Panic Disorder, Mcgill Pain Questionnaire.

O transtorno de panico ¢ uma psicopatologia caracteri-
zada por ataques recorrentes ¢ inesperados de panico,
acompanhados por um estado de ansiedade que se esten-
de por pelo menos um més acerca da possibilidade de
novos ataques e das possiveis implicagcdes ou conseqiién-
cias desagradaveis decorrentes dos mesmos. O ataque de
panico ¢ definido por terror ou medo intenso na presenga
de taquicardia, hiperventilago, pressao arterial elevada,
asfixia, nausea, desconforto abdominal, tontura, dores no
peito e sensagdes subjetivas de pavor e morte iminente
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(Associacdo Americana de Psiquiatria, 2000/2002; ver
também Roy-Byrne, Craske, & Stein, 2006; Salum, Blaya,
Blaya, & Manfro, 2009).

Tais reagdes fisioldgicas e comportamentais sdo bas-
tante semelhantes aquelas observadas em homens e ani-
mais em situagdes de intenso perigo real e proximal,
exceto pelo fato de que, pelo menos, no primeiro ataque
de panico em um individuo com transtorno do panico,
estas reagoes sdo deflagradas subitamente e na auséncia
de fontes reais de perigo. Da mesma forma, as sensagdes
subjetivas de ansiedade presentes no transtorno de pani-
co ¢ que levam o individuo a temer um novo ataque de
panico apresentam certo grau de similaridade a sensagdo
difusa de ansiedade experimentada por um individuo dian-
te de sinais vagos, mas potencialmente perigosos. Esse
tipo de ansiedade recorrente e constante é tdo marcante
no transtorno de panico que cerca de 2/3 destes pacientes
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desenvolvem agorafobia e passam a evitar lugares onde
¢ dificil sair ou encontrar ajuda (Langs et al., 2000; Van
Balkon et al., 1997).

Desde os estudos originais de Klein e Fink (1962)
demonstrando que os principais tratamentos farmaco-
logicos para a ansiedade ndo melhoram os sintomas de
panico, chegando, até mesmo em alguns casos, a agrava-
rem o quadro, a relacdo entre ansiedade e panico tem sido
altamente debatida. Enquanto algumas evidéncias clini-
cas e experimentais sustentam a idéia de que a ansiedade
e o panico fazem parte de um mesmo continuo (Basoglu,
Marks, & Sengun, 1992; Bouton, Mineka, & Barlow,
2001), outras parecem sugerir, a exemplo da polémica
teoria proposta por Deakin ¢ Graeff (1991), uma relagéo
oposta na qual o medo inibiria o panico.

De grande interesse experimental e tedrico foi a de-
monstracao de que padrdes muito semelhantes aos de um
ataque espontaneo de panico, acompanhados de dor difusa
na face e no peito, poderiam ser obtidos a partir da esti-
mulagdo elétrica da matéria cinzenta periaquedutal em
humanos sadios (Nashold, Wilson, & Slaughter, 1969),
uma das principais estruturas cerebrais envolvidas na mo-
dulagdo de estados de medo ¢ ansiedade. Por esta razio,
esta estrutura vem sido implicada em alguns dos princi-
pais modelos fisiopatologicos do transtorno de panico
(e.g. Deakin & Graeff, 1991; Del-Bem, & Graeff, 2009;
Jenk, Moreau, & Martin, 1995).

Paralelamente, desde que Bolles ¢ Fanselow (1980)
demonstram que o medo ¢ capaz de inibir momenta-
neamente a dor por meio de um mecanismo opidide
endogeno (Melzack, 1975), a relagdo entre os sistemas
motivacionais de medo e de dor tem sido confirmada e
implicada na fisopatologia de alguns transtornos psiqui-
atricos (e.g. Branddo & Castilho, 2001; Cruz & Landei-
ra-Fernandez, 2001; Grimes, Meagher, & Rhudy, 2004;
Harris, 1996; Hirsh, George, Bialosky, & Robinson, 2008;
Landeira-Fernandez & Cruz, 2007).

Considerando o fato de que o medo inibe a dor ¢ a su-
gestdo proposta por Deakin ¢ Graeff (1991) de que o medo
inibe o panico, qual seria o padrdo de percepcao de dor
aguda em sujeitos acometidos com transtorno de panico?
Embora a experiéncia subjetiva de dor cronica ja tenha
sido amplamente estudada em diversos transtornos de
ansiedade e depressdo (para revisdes, ver Arntz & Jong,
1993; Fleet, Lavoiea, & Beitmane, 2000; Mayou, 1997,
Soares Filho, Valenca, & Nardi, 2007), curiosamente
poucos estudos utilizaram métodos experimentais para
investigar a percep¢ao de dor aguda no transtorno de
panico e, mesmo assim, os resultados sdo aparentemente
contraditérios (Lautenbacher, Spernal, Schreiber, &
Krieg, 1999; Schmidt & Cook, 1999). O presente estudo
teve como objetivo investigar, por meio de um proce-
dimento experimental adaptado para esta situacdo, os
limiares nociceptivos ¢ a percepcao subjetiva de dor
aguda em pacientes com transtorno de panico submeti-
dos ao teste de pressor ao frio. Considerando o aspecto

multidimensional da dor (Guimarées, 1999), foram utili-
zadas medidas diretas e indiretas de percepc¢do de dor
aguda.

Método

Participantes

Trinta e sete portadores de transtorno de panico (11 do
sexo masculino e 26 do sexo feminino) participaram do
estudo. Eles foram voluntariamente convidados para o
estudo apds admissdo para tratamento e diagnostico
confirmatério prévio por médicos psiquiatras no Insti-
tuto de Psiquiatria da Universidade Federal do Rio de
Janeiro e em clinicas particulares de Brasilia, Distrito
Federal. De uma amostra inicial de 44 pacientes convi-
dados, 7 se recusaram a participar do estudo, resultando
na amostra final de 37 pacientes. A idade média foi de
43,4 anos (DP=11,55).

Para comparagdes, formando um grupo controle, 37
participantes saudaveis (11 do sexo masculino e 26 do
sexo feminino) também foram selecionados nas mesmas
cidades e localidades em que foram convidados os paci-
entes. O recrutamento destes participantes foi realizado
por pareamento, convidando-se estudantes e funciona-
rios dos respectivos locais, ¢ a idade média foi de 42,56
anos (DP=12,65). Para cada participante com transtorno
de panico foi selecionado via abordagem visual direta
um voluntario saudavel de mesmo sexo e idade proxi-
ma, sendo entdo convidado para ser submetido ao proce-
dimento experimental na mesma localidade.

A selegdo dos 37 participantes com transtorno de pani-
co se deu por conveniéncia, utilizando-se como critério
inicial de inclusdo o fato de terem sido admitidos para
tratamento especifico de transtorno de panico nos setores
e clinicas de atendimento nas cidades e locais em que
vinham sendo atendidos. Atendido este critério, cada par-
ticipante foi adicionalmente submetido a uma entrevista
confirmatéria do quadro sintomatico utilizando-se o Mini
International Neuropsychiatric Interview (MINI, versdo
5.0.0), validada para a lingua portuguesa e uso no Brasil
por Amorim (2000). Os 37 participantes que constitui-
ram esta amostra tiveram o quadro sintomatico confir-
mado pelo MINI. Destes, 33 (89,19%) faziam uso ha pelo
menos 15 dias de tratamento farmacoldgico concomitante
com diferentes antidepressivos da classe dos antidepres-
sivos triciclicos ou inibidores seletivos de recaptacao de
serotonina. Também com base no MINI foram identifi-
cados 14 participantes (37,83%) com diagnostico de trans-
torno de panico com agorafobia (CID F40.01 — DSM IV
300.21) e 4 com sintomatologia sugestiva de depressdo
(CID F32.1 - DSM 1V 296.3).

Os voluntarios sadios também foram submetidos a
entrevista estruturada com o MINI. Participantes com
eventual quadro sintomatico de transtorno de panico
foram excluidos da amostra. De uma amostra inicial de
39 participantes, dois (0,05%) foram excluidos por
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apresentarem quadro sintomatolégico compativel com
diagnostico de transtorno de péanico. Foram excluidos
pacientes com outro diagndstico psiquiatrico nos 37
participantes que constituiram essa amostra de sujei-
tos-controle.

Além deste critério de exclusdo, foram também exclui-
dos de ambas as amostras, com transtorno de panico ¢
voluntarios sadios, aqueles com queixa de dores cronicas
ou dores nos bragos causadas por artrite, artrose ou
quaisquer processos inflamatorios ou cortes na mio ou
brago direito, ou que tivessem feito uso de qualquer me-
dicamento analgésico ou antiinflamatdrio nos cinco dias
anteriores ao teste.

Cada participante preencheu e assinou termo de con-
sentimento livre ¢ esclarecido, o qual lhe informava os
procedimentos ¢ finalidades da pesquisa. No caso de du-
vida de compreenséo de qualquer ponto, o experimentador
fornecia informagdes e esclarecimentos adicionais. O ter-
mo de consentimento somente era assinado mediante a
inexisténcia de qualquer duvida do participante. Nenhum
tipo de coergdo para a participag@o no estudo foi permi-
tido tanto por parte do experimentador quanto do partici-
pante. Todos os participantes confirmaram o entendimento
da instru¢do marcando uma afirmativa positiva no termo
de consentimento.

Materiais e Procedimento

Todo o procedimento foi previamente aprovado tanto
pelo Comité de Etica em Pesquisa da Faculdade de Cién-
cias da Saude, na Universidade de Brasilia, quanto pelo
Comité de Etica em Pesquisa do Instituto de Psiquiatria
(IPUB), na Universidade Federal do Rio de Janeiro.

Uma vez com o termo de consentimento livre e escla-
recido assinado e os procedimentos gerais do experimen-
to explicados, cada participante teve sua méo direita ins-
pecionada pelo experimentador para averiguacdo da
inexisténcia de qualquer ferimento e comparagdo com as
informagdes prestadas quando do recrutamento volunta-
rio. Foi também solicitado que retirassem joias ou obje-
tos da méo e brago direito.

Para a indugdo do estimulo nociceptivo foi utilizado
um banho termostatizado (Etica, Brasil, Mod 8943) com
cuba interna (30 x 25 x 15 cm) para acomodacdo de 8
litros de dgua e controle automatizado de temperatura. O
aparelho permitia a regulagem automatica de temperatu-
rana faixa de 0 a 45 ° C, com erro de £+ 0,5° C. A agua foi
resfriada a temperatura de 7° C, onde cada participante
teve sua mao mergulhada até a altura de seu antebrago.

Lateralmente ao banho termostatizado foi colocada uma
cadeira que dispunha de altura regulavel. O participante
era instruido a sentar-se nela e ajustar a altura da cadeira
de forma a garantir que sua méo, punho ¢ parte do ante-
brago direito pudessem ser submersos na agua sem que o
cotovelo fosse retirado do apoio da cadeira. Apds esse
ajuste, uma pequena marca com caneta foi feita na altura
correspondente ao antebrago de cada participante em re-
lagdo a posicdo da cadeira e do banho termostatizado.

Sob a instrucdo do experimentador cada participante
mergulhou sua mio na cuba de agua até a altura de marca
da caneta em seu antebrago, com a mao aberta ¢ sem
tocar no fundo, e recebeu a instru¢do de que deveria
permanecer com ela mergulhada até o momento em que
suportasse. O participante poderia interromper o expe-
rimento a qualquer momento que desejasse. Uma laténcia
maxima de trés minutos foi estabelecida para a retirada
da mao. Se apoés este intervalo de tempo o participante
ndo tivesse retirado sua mao da agua, o experimentar
solicitava que o mesmo a retirasse naquele exato mo-
mento. A laténcia de retirada da mao foi feita com o auxi-
lio de um crondmetro digital (Timex, modelo TISG811).

Como indices psicométricos de avaliacdo da expe-
riéncia de dor aguda foram utilizados os seguintes para-
metros: (1) laténcia, em segundos, de retirada da mao da
cuba de agua fria; (2) escala visual analdgica na qual o
participante sinalizava com um traco de caneta o ponto
que melhor traduzia sua experiéncia dolorosa em uma
linha reta de 10 cm, onde uma extremidade indicava “ne-
nhuma dor” e a outra indicava “a pior dor imaginavel”.
Adicionalmente, cada participante foi instruido a res-
ponder uma versao resumida do Questionario McGill
de Dor, proposto originalmente por Melzack (1975), e
validado para o Brasil por Pimenta e Teixeira (1996). O
questionario consistiu de 15 descritores de dor, organi-
zados em grupos e relacionados aos componentes sen-
sorial, afetivo-motivacional e global da dor. Com base
nestes descritores, foi feita uma avaliagao global de dor,
utilizando-se seis varidveis categoricas que se esten-
deram de “nenhuma dor” até¢ uma experiéncia de “dor
martirizante”.

Os resultados das laténcias de retirada da mao foram
analisados estatisticamente com base no teste ¢ de Student,
enquanto as demais comparagdes foram feitas utilizan-
do-se o teste Qui-quadrado para amostras independen-
tes. Foi adotado um nivel de significancia de p < 0,05.

Resultados

Os participantes portadores do transtorno de panico
mantiveram a mao na dgua a temperatura de 7° C (laténcia
para retirada) por uma média de 66,93 s (DP=30,57), e
os participantes do grupo voluntarios sadios por um
tempo médio de 61,34 s (DP=34,53) (Figura 1). No teste
t para amostras independentes, os limites de confianga de
95% indicaram que, se o teste fosse repetido, a diferenga
das médias populacionais ndo seria significativa (p=0,756).

Analisando-se o periodo de laténcia por género, verifi-
cou-se que o periodo médio de laténcia do grupo contro-
le de homens foi de 58,86 s (DP=29,79) e de 91,14 s para
o grupo dos pacientes (DP=38,29); p=0,105 (Figura 1).
No grupo de mulheres saudaveis, o periodo médio de
laténcia foi de 62,14 (DP=31,46), enquanto que no gru-
po das portadoras de panico, foi de 59,23 (DP=30,22);
p=0,756 (Figura 2). Nao foram observadas diferencas
significantes (ps > 0,05).
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Figura 1. Média das laténcias de retirada da méao da agua para os participantes sadios e com transtorno de
panico. Linhas verticais representam o erro padrdo da média (EPM).

Os pacientes com transtorno de panico mostraram
uma tendéncia maior de experiéncia de dor na escala
VAS (M=5,30, DP=2,46) do que o grupo controle-con-
trole de participantes (M = 4,51, DP=2,64). As dife-
rengas, no entanto, ndo se mostraram estatisticamente
significantes (p=0,24) (Figura 2). Houve também uma
tendéncia de diferenca de género, mas sem efeito esta-

tistico significante. Entre os homens, o grupo controle
apresentou a média de 2,93 (DP=2,51), e o grupo de
pacientes apresentou a média de 4,21 (DP=1,36);
p=0,257 (Figura 2). Entre as mulheres, foi observada
uma média de 5,01 (DP=2,53) para o grupo controle, ¢
de M=5,64 (DP=2,65) para as mulheres portadoras de
panico; p=0,424 (Figura 2).

OSadios W Transtorno de Panico

10

Fa

MEDIA VAS (Cm)

TOTAL

HOMENS

MULHERES

Figura 2. Valores médios em centimetros na escala visual analdgica para os participantes sadios e com
transtorno de panico. Linhas verticais representam o erro padrao da média (EPM).

Por sua vez, quando os participantes relataram o nivel
de dor a partir da escala unidimensional que mediu a per-
cepedo global da dor no Questionario McGill, os pacien-
tes com transtorno de panico julgaram os descritores de
dor significantemente mais aversivos (x=2,89) (Qui-Qua-
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drado, ps < 0,05) do que os voluntarios sadios (x=1,93).
O V de Cramer obtido foi de 0,42, indicando que aproxi-
madamente 17,6% das variagdes de freqiiéncias de dor
foram explicadas pelas variagdes de freqiiéncias nos gru-
pos utilizados no experimento.
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Tabela 1

Freqiiéncias dos Descritores de Dor da Forma Reduzida do Questionario Mcgill de Dor dos Participantes com

Transtorno de Pdnico e Voluntarios Sadios

Descritores de Dor

Grupo Frequéncia  Nenhuma Branda Desconfortavel Aflitiva  Horrivel —Martirizante Total
Controle Observado 10 17 45 24 3 0 99
Esperado 5 12 43 24 6,5 8,5 99
Transtorno  Observado 0 7 41 24 10%* 17* 99
de Pénico Esperado 5 12 43 24 6,5 8,5 99
Total Observado 10 24 86 48 13 17 198
Esperado 10 24 86 48 13 17 198

* Indica diferencga estatisticamente significante a um nivel de p < 0,05.

Discussio

O principal objetivo deste estudo foi investigar a per-
cepcdo de dor aguda em pacientes com transtorno de
panico por meio de um procedimento experimental
baseado em um teste amplamente utilizado para o estu-
do da dor, o teste pressor ao frio. Paralelamente, con-
siderando o aspecto multifatorial da dor, procurou-se
também utilizar medidas que incluiram desde testes
psicométricos até medidas de auto-relato.

A percepgdo de dor aguda detectada pela laténcia de
retirada da méo da agua fria e pela escala visual analdgica
mostraram padrdes semelhantes nos portadores de trans-
torno de panico em relacdo aos voluntarios sadios. Se,
por um lado, os resultados dessas medidas psicométri-
cas corroboram estudos prévios onde a percepcao de dor
aguda também se mostrou inalterada no transtorno de
panico (Lautenbacher et al, 1999; Roy-Byrne et al., 2006),
por outro lado contrastam com o estudo de Schmidt e
Cook (1999). Por meio de uma escala visual analogica e
de medidas de auto-relato, este autores observaram uma
percepcao maior de dor aguda em pacientes com trans-
torno de panico em resposta ao teste de pressor ao frio.

As razoes dessas discrepancias sdo desconhecidas, mas
podem envolver desde selegdo da amostra, género,
comorbidades ou ndo com outros transtornos psiquiatri-
cos, até variaveis metodologicas como as medidas de ava-
liagdo de dor e caracteristicas dos estimulos nociceptivos
empregados. Por exemplo, embora o teste de pressor ao
frio seja amplamente utilizado e considerado fidedigno
(para revisao, ver Brodie, MacDonald, Mitchell, &
Raymond, 2004) para o estudo da dor, ele ¢ bastante va-
riado em termos de procedimento e¢ aparentemente de-
pendente da temperatura utilizada. No estudo de Schmidt
e Cook (1999), ao contrario do presente estudo e dos pro-
cedimentos empregados por Lautenbacher et al. (1999) e
Roy-Byrne et al. (2006), o estimulo nociceptivo foi pro-
duzido por uma compressa imersa em produto quimico

cujo contato com o pescoco do participante causava a
sensacdo térmica de frio. De fato, os autores sequer tive-
ram controle sobre a temperatura real produzida. Talvez
a temperatura de 7°C que utilizamos ndo tenha sido per-
cebida como suficientemente aversiva, haja vista a por-
centagem de 13,51% dos participantes com transtorno de
panico e 21,62% dos voluntarios sadios alcangarem o teto
de trés minutos de permanéncia da méo na agua. Tal fato
¢ indicativo de que provavelmente o limiar de dor dos
participantes possa ndo ter sido atingido com a tempera-
tura proposta no experimento. Estudos recentes de nosso
proprio laboratorio (dados ndo publicados) sugerem que
a temperatura de 3° C ¢ mais adequada para este tipo de
procedimento.

Embora as medidas de laténcia para retirada e os esco-
res descritos pela escala visual analdgica ndo tenham sido
significantemente diferentes entre os grupos, maiores ni-
veis de dor foram relatados pelos pacientes portadores
do transtorno de panico através da medida de avaliagdo
global de dor do Questionario McGill. A experiéncia sub-
jetiva de dor foi descrita por esses pacientes como “hor-
rivel” e “martirizante”. Fleet, Dupuis, Marchand, Burelle
e Beitman (1997) encontram resultados semelhantes tam-
bém utilizando uma forma resumida do Questionario
McGill. Pelo menos em parte, este padrdo de resultados
sugere as medidas de auto-relato sdo mais sensiveis para
detectar a experiéncia de dor aguda do que outras medi-
das psicométricas.

As previsdes baseadas tanto no modelo de Bolles ¢
Fanselow (1980), cujo medo inibe a dor, quanto no mo-
delo de Deakin e Graeft (1991), cujo medo inibe o pani-
co, ndo foram confirmadas. Ao contrario, as diferencas
encontradas nas medidas de auto-relato mostraram uma
percepgao subjetiva de dor aguda maior nos pacientes com
transtorno de panico. Este padréo para dor aguda é seme-
lhante a alta correlagdo positiva observada entre dor cro-
nica e transtornos de ansiedade (Asmundson, Kuperos,
& Norton, 1997). Individuos com dor crénica tendem a
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ser mais ansiosos que populacdes de individuos sadios e
pacientes com transtorno de panico frequentemente rela-
tam dor persistente (Meagher, & Rhudy, 2000; Schmidt
& Telch, 1997; Telch, Ilai, Valentiner, & Craske, 1994).

No entanto, cabe ressaltar, conforme demonstrado re-
centemente por Chen, Tsuchiya, Kawakami e Furukawa
(2009), que cerca de 30% dos ataques de panico ocorrem
na auséncia de uma experiéncia subjetiva de medo e,
mesmos nesses casos, os demais componentes carac-
teristicos de sensag¢do de dor no peito e abdomen estdo
presentes. Nossos participantes foram submetidos a
estimulagdo aversiva em uma condi¢do de descanso e os
portadores de transtorno de panico estavam em condi-
¢Oes assintomaticas no instante do teste. Se o mesmo pro-
cedimento tivesse sido adotado apds um ataque de pani-
co, ¢ possivel que a resposta de analgesia se mostrasse
diferente.

Acreditamos que investigacdes futuras possam contor-
nar algumas limita¢des do presente trabalho. Estudos que
venham a ser realizados com pacientes com manifes-
tagdo de ataques iniciais de panico e em admissdo para
tratamento, ainda sem medicagdo, embora complexo,
seria viavel em um periodo maior. Esse procedimento
minimizaria possiveis efeitos influenciadores da medica-
¢do sobre os limiares de dor experimental. Tais estudos
poderiam ainda replicar o método com uma grande amos-
tra, visto que a do presente estudo é pequena, e com
participantes com perfis socioecondmicos e faixas etarias
variadas.

Finalmente, nossos resultados como um todo néo ape-
nas confirmam a utilidade do teste de pressor ao frio para
a indugdo e estudo experimental da dor aguda em condi-
¢oes laboratoriais, mas também apontam uma importante
associacdo entre dor e ansiedade. No entanto, estudos
futuros sdo necessarios para um melhor entendimento se
esse tipo de ansiedade no panico ¢ acompanhado por uma
maior ou menor percepc¢ao de dor aguda.
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