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RESUMO

Enquadramento: A sindrome de dor pds-mastectomia (PMPS) é uma sindrome de dor pds-cirdrgica

definida como dor persistente por mais de trés meses apds cirurgia mamaria, localizada na parede
toracica, axila, ou membro superior homolateral. Esta condicdo afeta uma proporcao significativa
de mulheres submetidas a tratamento cirdrgico do cancro da mama, com impacto negativo
consideravel na sua qualidade de vida e bem-estar emocional. A dor neuropatica associada a esta
sindrome caracteriza-se por uma combinac¢do de sintomas sensoriais positivos e negativos, sendo
essencial uma avaliacdo clinica detalhada, incluindo histéria clinica, exame fisico e utilizagdo de
escalas de avaliacdo validadas. A complexidade fisiopatoldgica da PMPS, aliada a sua diversidade
clinica, torna o seu tratamento particularmente desafiante, exigindo uma abordagem terapéutica

multimodal e personalizada as necessidades especificas de cada doente.

Objetivo: Rever e analisar de forma estruturada as op¢des terapéuticas atualmente disponiveis para
o tratamento da PMPS, incluindo intervenc¢des farmacoldgicas e ndao-farmacoldgicas, com base na

evidéncia cientifica publicada na ultima década.

Método: Foi realizada uma pesquisa bibliografica abrangente nas principais bases de dados
cientificas internacionais, incluindo a PubMed®, abrangendo estudos publicados entre 2014 e
setembro de 2024. Foram incluidos artigos em portugués ou inglés, com texto integral disponivel,
nomeadamente revisdes sistematicas, revisdes narrativas e estudos clinicos centrados na dor
crénica pds-mastectomia. Apds uma triagem inicial dos resumos, foram selecionados os artigos que
cumpriam os critérios de inclusdo. A andlise considerou os dados qualitativos e quantitativos
apresentados pelos autores, com foco principal nas intervenc¢des terapéuticas utilizadas no
tratamento da PMPS. Esta foi complementada por uma abordagem contextual que incluiu a
caracterizacdo da sindrome, os fatores de risco, os mecanismos fisiopatoldgicos e os instrumentos

de avaliacdo clinica utilizados nos estudos analisados.

Conclusao: Esta revisdo da literatura procurou aprofundar a compreensao da PMPS, sublinhando a
importancia da detecdo precoce, da avaliagcdo clinica estruturada e da integracdo de abordagens
terapéuticas multimodais na gestdao desta condicao, visando a melhoria da qualidade de vida das

pacientes.

Palavras-chave: Sindrome pds-mastectomia; tratamento; dor crénica; dor relacionada com o cancro

da mama; Intervengoes terapéuticas



ABSTRACT

Background: Postmastectomy pain syndrome (PMPS) is a chronic postsurgical pain syndrome,
defined as pain persisting for more than three months after breast surgery, localized to the
ipsilateral chest wall, axilla, or upper limb. This condition affects a significant proportion of women
who undergo surgical treatment for breast cancer, with a considerable negative impact on their
quality of life and emotional well-being. The neuropathic pain associated with this syndrome is
characterized by a combination of positive and negative sensory symptoms, making a detailed
clinical evaluation essential, including clinical history, physical examination, and the use of validated
pain assessment scales. The complex pathophysiology of PMPS, combined with its clinical diversity,
makes its treatment particularly challenging, requiring a multimodal therapeutic approach tailored

to the specific needs of each patient.

Objective: To review and critically analyse the therapeutic options currently available for the
treatment of PMPS, including pharmacological and non-pharmacological interventions, based on

scientific evidence published over the past decade.

Methods: A comprehensive literature search was conducted in major international scientific
databases, including PubMed®, covering studies published between 2014 and September 2024.
Articles published in Portuguese or English with full-text availability were included, specifically
systematic reviews, narrative reviews, and clinical studies focused on chronic post-mastectomy
pain. After an initial screening of abstracts, articles that met the inclusion criteria were selected.
The analysis considered the qualitative and quantitative data presented by the authors, with a
primary focus on the therapeutic interventions used in the treatment of PMPS. This was
complemented by a contextual approach that included the characterization of the syndrome,
associated risk factors, pathophysiological mechanisms, and the clinical assessment tools described

in the reviewed studies.

Conclusion: This literature review aimed to deepen the understanding of PMPS, highlighting the
importance of early detection, structured clinical assessment, and the integration of multimodal
therapeutic approaches in the management of this condition, with the goal of improving patients’

quality of life.

Keywords: Post-mastectomy syndrome; treatment; chronic pain; breast cancer pain; management;

therapeutic interventions.
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1. INTRODUGCAO

O cancro da mama é a neoplasia maligna mais comum entre as mulheres e a principal causa
de mortalidade oncoldgica nesta populacdo. Em 2022, registaram-se aproximadamente 2,3 milhGes
de novos casos e 670 000 mortes associadas a doenca. O risco aumenta com a idade, sendo
influenciado por fatores como obesidade, consumo de alcool, tabagismo, terapéutica hormonal e
predisposicao genética, incluindo mutagdes nos genes BRCA1, BRCA2 e PALB-2, que podem justificar
estratégias preventivas como mastectomia profilatica.! Atualmente, estima-se que uma em cada
sete mulheres seja diagnosticada com cancro da mama ao longo da vida, tornando esta patologia
um grande desafio no mundo oncoldgico. 2 Além disso, cerca de 5% a 10% dos sobreviventes de
cancro apresentam dor crénica grave, a qual interfere de forma significativa com a sua qualidade de
vida e funcionalidade diaria.3

O tratamento do cancro da mama depende do subtipo tumoral e da sua extensdo, sendo
geralmente combinadas varias abordagens para minimizar o risco de recidiva. A principal
abordagem cirurgica é a mastectomia. Apesar de ser um procedimento minimamente seguro,
apresentando bons resultados pds-operatdrios, estd associada a um conjunto de complicagGes e
efeitos adversos, senda a Sindrome de Dor Pds-Mastectomia (PMPS) a mais relevante. Trata-se de
uma condic¢do que pode comprometer significativamente a qualidade de vida das doentes. %>

A dor pode ser classificada em diferentes categorias, de acordo com os seus mecanismos
fisiopatoldgicos. A dor nociceptiva resulta da ativagdo dos nociceptores periféricos em resposta a
estimulos lesivos (mecanicos, térmicos ou quimicos), sendo normalmente bem localizada e descrita
como uma dor pulsdtil ou latejante. Embora a PMPS seja de etiologia predominantemente
neuropatica, pode coexistir mecanismos nociceptivos, sobretudo numa fase inicial ou em casos de
inflamac3o local persistente.

A etiologia neuropatica da PMPS esta frequentemente associada a intervengdes cirurgicas
definitivas, como a mastectomia ou a cirurgia conservadora da mama, descrita muitas vezes como
uma sensac¢do de ardor, choques elétricos, dorméncia, hiperalgesia e alodinia, podendo irradiar
para o membro superior ipsilateral.® Para além do impacto fisico, a PMPS esta associada a niveis
elevados de ansiedade, depressdo e stress, agravando o sofrimento psicolégico e funcional das
doentes. * Estima-se que até 50% das mulheres submetidas as cirurgias para o cancro da mama
desenvolvam PMPS. 2 Embora a PMPS seja amplamente reconhecida, continua frequentemente

subdiagnosticada e subtratada. ®



Esta dissertacdo tem como objetivo explorar as intervengbes farmacolédgicas e nao-

farmacoldgicas atualmente disponiveis para o tratamento desta patologia.

2. METODOS

Para a realizacdo desta dissertacdo, foi efetuada uma pesquisa bibliografica abrangente em
diversas bases de dados cientificas reconhecidas internacionalmente, incluindo, entre outras, a
PubMed® (arquivo digital de literatura biomédica e de ciéncias da vida do Instituto Nacional de
Saude dos Estados Unidos).

A pesquisa incluiu estudos publicados entre 2014 e setembro de 2024, com o objetivo de reunir
os dados mais recentes e relevantes dos ultimos 10 anos. Os critérios de inclusdo adotados foram:
artigos publicados em portugués ou inglés; revisdes sistematicas; revisdes narrativas; e estudos
clinicos focados na dor crénica pds-mastectomia. Apenas foram considerados artigos com texto
integral disponivel. Foi realizada uma selec¢do inicial com base na leitura dos resumos (abstracts),
seguindo-se a leitura integral dos artigos que cumpriam os critérios de inclusao.

Foram excluidos os estudos que ndo preenchiam os critérios definidos ou que nado
apresentavam relevancia direta para os objetivos da presente dissertagdo. A andlise considerou os
dados qualitativos e quantitativos apresentados pelos autores, com foco principal nas intervengdes
terapéuticas utilizadas no tratamento da PMPS. Esta foi complementada por uma abordagem
contextual que incluiu a caracterizacdo da sindrome, os fatores de risco, os mecanismos

fisiopatoldgicos e os instrumentos de avaliagao clinica utilizados nos estudos analisados.



3. DEFINICAO DA DOR

Em julho de 2020, a International Association for the Study of Pain (IASP) apresentou uma
atualizacdo da definicdo de Dor descrevendo como “uma experiéncia sensorial e emocional
desagraddvel, tipicamente associada a, ou semelhante aquela causada por lesdo tecidual real ou
potencial” (Tabela 1).” A dor crénica é atualmente reconhecida como uma condicio persistente que
ultrapassa o tempo habitual de cicatrizagdo e que, ao contrario da dor aguda, perde a sua funcdo
protetora e de alerta fisiolégico. De forma geral, considera-se dor crdénica aquela que persiste ou
recorre por um periodo superior a trés meses. 71

A classificagdo mais recente proposta pela IASP e integrada na International Classification
of Diseases 11th Revision (ICD-11) distingue entre dor crdnica primaria e dor crénica secundaria.
Adicionalmente, a ICD-11 introduziu codificadores de gravidade que permitem avaliar a intensidade
da dor, o grau de sofrimento emocional e o impacto na vida do doente. 71! Cada uma destas
dimensodes é avaliada numa escala de 0 a 10 e convertida, segundo os critérios da OMS, em niveis
de gravidade (ligeiro, moderado ou grave), sendo depois combinada num cddigo de trés digitos que
caracteriza a dor de forma padronizada. ’

A dor crénica primaria é definida como uma condigao que persiste por mais de trés meses,
esta associada a sofrimento emocional significativo (como, por exemplo, ansiedade, raiva ou
depressdo) e ndo pode ser integralmente explicada por outra condi¢do subjacente.®'! Este tipo de
dor inclui sindromes como a dor generalizada crénica (ex.: fibromialgia), a sindrome da dor regional
complexa, as cefaleias crénicas primarias e a dor musculoesquelética crénica inespecifica.® Este tipo
de dor pode manifestar-se em qualquer sistema corporal (por exemplo, sistema nervoso,
musculoesquelético ou gastrointestinal), em qualquer localizacdo anatdomica ou, simultaneamente,
em multiplas regides do corpo. !

Por outro lado, a dor crdnica secundaria estd associada a uma doenca subjacente conhecida,
podendo, numa fase inicial, ser interpretada como um sintoma, mas que ao longo do tempo se
torna um problema independente, exigindo uma abordagem especifica para o seu tratamento. 8
Dentro desta categoria, inclui-se a dor pds-cirurgica crdnica, na qual a PMPS se insere. Nestes casos,
a dor persiste além do tempo esperado de cicatrizagdo, com um critério temporal minimo de trés
meses.

Estudos indicam que cerca de 30% dos casos de dor crénica pos-cirirgica tém origem
neuropatica, podendo essa percentagem variar entre 6% e 54%.8 A dor neuropatica crdnica resulta
de lesGes ou doencas que afetam diretamente o sistema nervoso somatossensorial. Caracteriza-se,
geralmente, pela presenca de sinais e sintomas sensoriais positivos e negativos. Os sintomas

positivos correspondem a sensacdes andmalas ou dolorosas, frequentemente descritas como



sensacdo de queimadura, ardor, picadas, formigueiros, dor em pontadas ou dor persistente e
desconfortével. E ainda comum a presenca de fenémenos como hiperalgesia (resposta aumentada
a estimulos normalmente dolorosos) e alodinia (dor provocada por estimulos normalmente
indolores).8?

Por outro lado, os sinais negativos referem-se a diminuicdo ou auséncia de sensacoes
normais, resultantes da perda de fung¢do sensorial, frequentemente descritos pelos pacientes como
sensac¢do de dorméncia (hipoestesia), perda de vitalidade do membro ou a impressdo de estarem
constantemente a usar meias ou luvas, mesmo sem as ter vestido.®

O diagnéstico da dor neuropdtica requer ndo apenas uma histdria clinica compativel com
uma lesdo nervosa, mas também a demonstracdo objetiva dessa lesdo, através de exames como o
exame neurosensorial, neuroimagem, bidpsia ou testes neurofisioldgicos.®

A dor neuropatica também podera ser classificada como central ou periférica, dependendo
do local da lesdo que estd a provocar a dor (Tabela I1). %26

Além da dor neuropatica, outras formas de dor crénica secundaria incluem a dor visceral
crénica secundaria, que tem origem nos drgdos internos e pode resultar de uma obstrucao
mecanica, de uma condi¢do isquémica como a trombose, ou de processos inflamatdrios
persistentes.”? A dor musculoesquelética crénica secundaria inclui condigdes como osteoartrose
sintomatica, artrite reumatoide ou espasticidade secunddria a lesdes da medula espinhal ou
doencgas neurodegenerativas, como a doenga de Parkinson.”® Estes diferentes sindromes de dor
crénica exigem abordagens terapéuticas especifica, pelo que, é de grande importancia a sua correta
classificagao e diagndstico.

A dor crénica associada ao cancro constitui uma das manifestacGes mais debilitantes da
doenca oncolégica, contribuindo significativamente para a diminuicdo da qualidade de vida, bem
como para o comprometimento psicoldgico, emocional e funcional dos pacientes.”*° A dor pode ser
provocada pelo préprio tumor, seja ele primario ou metastatico, bem como pelos tratamentos
administrados, como cirurgia, quimioterapia ou radioterapia.”?

Dependendo da sua origem, a dor associada ao cancro pode manifestar-se de diferentes
formas: dor visceral, quando envolve érgaos internos; dor dssea ou musculoesquelética, resultante
da infiltragdo tumoral nas estruturas correspondentes; ou dor somatossensorial, quando ha
comprometimento do sistema nervoso, originando uma dor de natureza neuropatica.’ Esta dor
pode ser descrita como continua, quando é persistente e ndo varia ao longo do dia, ou intermitente,
surgindo de forma episédica e estando frequentemente associada ao movimento ou a

procedimentos clinicos.”!



A inclusdo destes conceitos na ICD-11 reflete um avanco significativo na compreensao da
dor crénica, possibilitando uma classificacdo mais rigorosa e, consequentemente, a adogdo de

abordagens terapéuticas mais adaptadas as necessidades individuais dos doentes.”!

4. DEFINICAO E EPIDEMIOLOGIA DE PMPS

A sindrome da dor pds-mastectomia é uma condicdo de dor crénica que surge apds
procedimentos cirlrgicos mamarios, como a mastectomia total, a mastectomia parcial
(quadrantectomia), a tumorectomia ou qualquer outra cirurgia mamaria.*?

Foi descrita pela primeira vez em 1978 por Wood et al. como "sindrome do encarceramento
do nervo intercostobraquial", devido a associa¢do entre a lesdo desse nervo e a dor persistente pds-
cirdrgica.'2 Em 1986, a International Association for the Study of Pain (IASP) definiu a PMPS como
dor crénica com inicio imediatamente ou pouco tempo apds uma mastectomia ou remog¢do de um
tumor mamario, localizada na parede toracica anterior, axila e/ou parte superior do braco. *°

A terminologia da PMPS tem evoluido ao longo dos anos, refletindo as dificuldades em
estabelecer uma definicdo uniforme. Além da designacdo oficial, surgiram varias outras
denominagdes, como "dor neuropatica pdés-mastectomia"”, "dor crdnica apds tratamento do cancro
da mama" e "sindrome da dor persistente pds-mastectomia".’%'® Em 2016, Waltho e Rockwell
propuseram uma definicdo mais abrangente, descrevendo a PMPS como uma dor de intensidade
moderada ou grave, com caracteristicas neuropaticas, localizada na mama, parede tordcica, axila ou
bracgo ipsilateral, com duragdo minima de seis meses e frequentemente exacerbada pelo movimento
da cintura escapular. 1°

A PMPS é predominantemente uma dor de origem neuropatica, sendo esta uma das suas
principais caracteristicas distintivas. Estudos indicam que 83% das queixas de PMPS incluem
sintomas neuropaticos, como ardor, formigueiro, choques elétricos, dorméncia, hipersensibilidade
ou dor lancinante. * Estas caracteristicas resultam frequentemente da lesdo de nervos periféricos
durante a cirurgia, nomeadamente do nervo intercostobraquial, nervo toracodorsal e nervos
peitorais medial e lateral.’3 A lesdo destes nervos pode causar altera¢des sensoriais como disestesia,
alodinia e hipoestesia, dificultando o controlo da dor e contribuindo para a sua cronicidade. **

A intensidade da dor é um critério relevante, uma vez que, quando atinge niveis
significativos, pode interferir com o sono e com a realizagdo das atividades diarias da paciente,
provocando, na auséncia de tratamento atempado, imobilizacdo ou desenvolvimento de
complicacdes como linfedema grave.> Em 22% dos estudos que analisaram a definicdo da PMPS, a
sindrome foi descrita como uma dor de, pelo menos, intensidade moderada, avaliada através de

escalas numéricas de 0 a 10 ou por descritores qualitativos como “moderada” ou “grave”. 14



Outro critério essencial na definicdo da PMPS é a durag¢do da dor. A maioria dos estudos
estabelece um periodo minimo de trés meses para considerar o diagndstico.® No entanto, alguns
autores exigem um tempo superior a seis meses e a presenca da dor em pelo menos 50% do tempo
para que o diagndstico seja estabelecido. >4 A auséncia de consenso sobre este critério contribui
para as varia¢bes na incidéncia da PMPS reportadas na literatura.*?

A localizagdo da dor é um dos critérios mais consistentes para definir a PMPS. Na maioria
dos casos, a dor é sentida na axila, no ombro, no braco, na regido mamaria ou na parede toracica.'®
Um estudo conduzido por Kakati et al., reforgcou esta distribui¢do, tendo identificado dor na regido
medial do brago superior (25,6%), na axila (32,6%) e na parede toracica anterior (41,8%) em 120
pacientes. * Em algumas pacientes, a dor pode ser agravada por movimentos do ombro, esforcos
fisicos ou exposicao ao frio, dificultando a recuperagdo pds-operatdria e limitando as atividades do
dia-a-dia. 1#1°

A heterogeneidade nos critérios utilizados para definir a PMPS tem levado a uma ampla
variagdo naincidéncia reportada da sindrome. Estima-se que a prevaléncia da PMPS entre pacientes
submetidas a mastectomia possa variar entre 20% a 68%, dependendo dos critérios diagndsticos
adotados.>'91? Esta falta de consisténcia na defini¢do e avaliacdo da PMPS reforca a necessidade de

um consenso clinico que permita melhorar o reconhecimento e tratamento desta condi¢do.?

5. FATORES DE RISCO

Diversos estudos demonstram que a idade assume um papel determinante, sendo que
mulheres mais jovens, em particular aquelas com menos de 35 anos, apresentam um risco
significativamente maior de desenvolver esta sindrome, possivelmente devido a uma maior
sensibilidade nervosa, a um limiar de dor reduzido e a elevados niveis de ansiedade. 1¢ Estes fatores
podem ainda ser influenciados pela natureza dos tumores e pela elevada frequéncia de recorréncia
nesta faixa etaria. 157

Além disso, o indice de massa corporal (IMC) tem sido apontado como um possivel preditor
da PMPS, sendo que alguns estudos sugerem que um IMC superior a 26 pode estar associado ao
aparecimento de dor crdnica.'*!¢ Contudo, esse achado n3o foi corroborado pelo estudo de Gong
et al., realizado com 1983 mulheres submetidas a cirurgia mamaria, no qual ndo se verificou uma
associagao significativa entre IMC = 30 e o risco de desenvolvimento da PMPS.?

Os aspetos psicossociais desempenham um papel fundamental, uma vez que a presenca de
ansiedade, depressao e catastrofizacdo constante face a dor no periodo pré-cirdrgico predispdem

as pacientes a uma perce¢do mais intensa da dor.'® Estas condigdes emocionais sublinham a



necessidade de uma avaliacdo psicossocial abrangente antes da cirurgia, permitindo a
implementacao de estratégias que visem mitigar os riscos associados ao desenvolvimento da PMPS.

Os tipos de cirurgia realizada também tém influéncia na taxa de ocorréncia de PMPS, uma
vez que procedimentos mais invasivos estdao associados a maior risco de lesao dos nervos sensoriais.
A mastectomia e a disseccao dos ganglios linfaticos axilares estdo associadas a lesdes nervosas mais
severas, enquanto a cirurgia conservadora da mama e a biopsia do ganglio sentinela apresentam
menor risco de provocar dor neuropatica e menor morbilidade.'3*?

Existe uma prevaléncia mais baixa de dor apds bidpsia do ganglio sentinela, o que pode ser
explicado pelo facto de ser um procedimento menos invasivo. *’

Importa realgar que a pratica clinica tem influéncia nos fatores de risco associados ao
desenvolvimento da PMPS, uma vez que se observaram niveis significativamente mais baixos de dor
cronica em unidades cirdrgicas que realizam mais de 100 cirurgias mamarias por ano, em
comparacdo com aquelas que realizam um nimero inferior de procedimentos. *°

Sendo a dor intensa pds-operatdria um fator de risco importante, o controlo eficaz da dor
aguda torna-se relevante para prevenir a sua transicao para dor crénica. Neste sentido, o papel da
anestesia regional, através de bloqueios de nervos periféricos, tém demonstrado eficacia na
protecdo do desenvolvimento de dor crénica, sendo particularmente relevante no contexto
perioperatoério de cirurgias mamarias. 2

Em suma, a PMPS resulta da interagdao de multiplos fatores, desde as caracteristicas da
paciente, como a idade, o estado emocional e o IMC, até aos aspetos especificos da técnica
cirdrgica, como a intensidade da dor pds-operatdria e a extensdo da dissec¢do axilar. Os principais

fatores de risco para o desenvolvimento da PMPS est3o sintetizados na tabela I11.*°

6. FISIOPATOLOGIA DA PMPS

A fisiopatologia da PMPS ainda ndo esta completamente esclarecida, sendo provavelmente
de etiologia multifatorial.’® E essencial que se entenda a anatomia da axila, parede toracica e da
mama para compreender de forma eficaz a origem da PMPS. A base da mama é composta pelo
musculo peitoral maior, enquanto a sua porcao lateral é delimitada pelos musculos serratil anterior
e obliquo externo. O peitoral maior insere-se no bordo lateral do esterno, na clavicula e na cabeca
do Umero. A inervagao sensitiva da regido mamadria tém origem sobretudo nos nervos intercostais
T3 eT5.20

Acredita-se que a principal causa da dor seja a nevralgia do nervo intercostobraquial,

embora outros nervos possam estar envolvidos no seu desenvolvimento. $>17:1°



O nervo intercostobraquial corresponde ao ramo cutaneo lateral do segundo nervo toracico
(T2), atravessando o musculo serratil anterior, e fornecendo inervacgdo sensitiva a axila e a regido
interna do braco superior.’>1%20 Segue entdo até ao bordo pdstero-medial do braco, tornando-o
particularmente vulneravel a diferentes graus de lesdo, desde a sua seccdo direta (neurotmese) até
ao estiramento ou compressio, resultando em neuropraxia ou axoniotmese.*>?° Para além do dano
direto, a lesdo nervosa pode ser agravada por fatores intra e pds-operatérios, como a formacgao de
hematomas, seromas ou fibroses cirdrgicas que comprimem o nervo, bem como por uma postura
inadequada do brago durante a cirurgia, que pode aumentar a pressdo sobre as estruturas
nervosas.®

Um estudo reportou que entre 80% e 100% das pacientes submetidas a mastectomia com
disseccdo axilar, lesaram o nervo intercostobraquial.’

Para além do nervo intercostobraquial, outros nervos também podem ser afetados durante
o procedimento cirdrgico, nomeadamente os nervos toracodorsal, peitoral medial e lateral, toracico
longo e intercostais.®® Estudos relatam que, em 74% dos casos, a lesdo pode envolver os nervos
intercostais. No caso da mastectomia com esvaziamento axilar, os nervos intercostais mais
frequentemente afetados sdo os que se encontram entre T2 e T6, resultando em dor crdnica nas
zonas lateral, inferior e medial do térax. 1®

A lesdo do sistema nervoso periférico desencadeia um conjunto de modificacdes neuronais
(plasticidade neuronal). Estas alterages incluem a redistribuicdo e o aumento da expressdo de
canais de sddio e célcio, o que contribui para a hiperexcitabilidade neuronal e a perpetuacdo da dor.
Adicionalmente, podem estabelecer-se conexdes elétricas entre fibras nervosas de diferentes
calibres, denominadas sinapses efdticas, que favorecem a transmissdo irregular de sinais
dolorosos.”:2

A inflamagdo do nervo lesionado desempenha um papel central na perpetuac¢do da dor
neuropdtica, sendo caracterizada pelo recrutamento de células inflamatdrias, infiltracdo de
neutrofilos e libertacdo de mediadores como citocinas, bradicinina, prostaglandinas, serotonina,
fator de crescimento neuronal, interleucinas (IL-1B e IL-6) e fator de necrose tumoral alfa (TNF-
a).1721 Estes mediadores intensificam a plasticidade neuronal periférica, contribuindo para a
hiperexcitabilidade neuronal. Além disso, a ativacdo da histamina estimula a libertacdo de
substancia P e do peptideo relacionado com o gene da calcitonina (CGRP), exacerbando a
inflamacdo.'® Quando persistem, estas alteracBes tornam-se irreversiveis e desempenham um
papel importante na transi¢do para dor cronica (sensibilizagdo periférica).?*

O desenvolvimento da dor crénica na PMPS pode ainda ser explicada pelo fenémeno de
sensibilizacdo central. Inicialmente, a dor aguda subsequente a lesdo nervosa é mediada pelo

aumento da atividade das fibras nociceptivas Ad e C, potenciadas por mediadores inflamatérios



locais, como as prostaglandinas, citocinas e bradicininas. A exposi¢do prolongada ou intensa a
estimulos dolorosos favorece a sensibilizagdo do SNC, num processo denominado “hiperalgesia
secunddria”. Este mecanismo neuropdatico contribui para a transi¢do da dor aguda para crénica e
manifesta-se clinicamente por alodinia, hiperalgesia e dor espontdnea (auséncia de estimulo
externo). 16

Ao nivel da medula espinhal, a repetida ativagdo dos neurénios nociceptivos induz
plasticidade sindptica na camada dorsal da medula, com ativacdo dos recetores AMPA, NMDA e
neurocinina-1, através da acdo do glutamato e da substancia P. Este mecanismo provoca um
aumento da excitabilidade neuronal e a uma reducdo do limiar de ativagdo dos neurdnios da dor,
facilitando a perpetuacdo do estimulo doloroso. A disfuncdo das vias inibitérias descendentes, que
normalmente regulam a transmissdo da dor a partir do tronco cerebral, também pode estar
envolvida na manutenc¢do da PMPS, aumentando a predisposi¢do para a dor crénica. ®

Dada a complexidade da fisiopatologia da PMPS, ndo existe, até ao momento, um
tratamento Unico e padronizado que seja eficaz para todos os casos. Alguns autores propdem a sua
subdivisdo em subgrupos diagndsticos, com base em diferentes mecanismos fisiopatoldgicos e
perfis clinicos de dor, o que pode ter implicagGes terapéuticas e progndsticas relevantes (Tabela

Iv).23

7. AVALIAGAO CLINICA DA PMPS

7.1 Historia Clinica e Exame fisico

O diagndstico da dor neuropatica é essencialmente clinico, baseado numa anamnese
detalhada e num exame fisico minucioso. A avaliacdo deve centrar-se na exclusdo de causas
potencialmente trataveis, como compressao medular ou neoplasias, bem como na confirmacgdo da
etiologia neuropatica da dor e identificagdo de caracteristicas clinicas associadas.?

Um estudo conduzido por Barol et al., propds um sistema de classificacdo que permite
determinar o grau de certeza com que se pode afirmar que uma dor é de origem neuropatica, e ndo
dor nociceptiva. Este sistema refere trés niveis de certeza: %

a) Dor neuropatica possivel: quando a histéria clinica sugere a presenca de uma lesdo ou

doenga do sistema nervoso, e a dor é compativel com a localizagdo neuroanatdmica;

b) Dor neuropatica provavel: exige uma evidéncia extra obtida pelo exame fisico, como

por exemplo testes quantitativos de sensibilidade;

¢) Dor neuropatica definitiva: requer a confirmacao objetiva da lesdo ou disfuncdo do

sistema nervoso somatossensorial, através do uso de MCDTs, como estudos

neurofisioldgicos ou bidpsia cutanea.



Posto isto, segundo este sistema de classificacdo, caso seja uma dor definida como provavel,
deve ser suficiente para justificar inicio de tratamento.?*

A histéria clinica devera abranger, de forma sistematizada, aspetos como o momento de
inicio da dor, a sua localizagdo, irradiacdo e qualidade (ex.: ardor, formigueiro, pressao, choque), a
intensidade (documentando a pior intensidade, a melhor e a atual, tendo como referéncia a ultima
semana), bem como a existéncia de um evento desencadeante especifico, fatores que agravam ou
aliviam, e sintomas associados como dorméncia, parestesias ou fragueza. Deve ainda ser explorada
a varia¢do temporal, incluindo a evolu¢do da dor ao longo do tempo (se estda a melhorar ou a
agravar), a frequéncia e duracdo dos episddios e possiveis flutuacbes ao longo do dia.?%%3%

Para além disso, é fundamental avaliar o impacto funcional, nomeadamente na qualidade
do sono, humor e atividades de vida diaria.? A presenca de sintomas de ansiedade ou depressdo
devem ser cuidadosamente identificadas e abordadas, pois podem aumentar a perce¢do da dore o
risco de desenvolver dor crénica pds-cirdrgica. 2226 Assim, é essencial que o médico mantenha uma
comunicacgado clara com a paciente, valide a sua experiéncia de dor e defina objetivos terapéuticos
realistas.?

Na suspeita de PMPS, devera ser igualmente documentado se a doente realizou tratamento
adjuvante, incluindo o tipo e duracdo da quimioterapia, radioterapia e/ou terapéutica hormonal,
bem como as estratégias de alivio da dor previamente utilizadas, uma vez que esta informacao
podera influenciar o plano terapéutico. ?%?° Para além disso, € importante registar o tipo de cirurgia
mamdria realizada, especificando se foi uma mastectomia ou uma cirurgia conservadora da mama,
se a doente foi submetida a reconstru¢do mamdria, se realizou dissec¢do axilar ou bidpsia do ganglio
sentinela, o nimero de ganglios removidos e a presenga ou auséncia de metdastases, assim como o
estadio clinico e o grau histoldgico do tumor. 2

Importa referir que, na maioria dos casos, a dor associada a PMPS manifesta-se
imediatamente apds a cirurgia e nunca desaparece por completo, ou agrava-se progressivamente
ao longo do tempo. Quando a doente refere um periodo de auséncia total de dor apds a cirurgia,
seguido de reaparecimento, devem ser consideradas outras etiologias, como infecdo, seroma ou
complicac®es associadas a radioterapia. 2°

O exame fisico de uma paciente com suspeita de PMPS, deve avaliar a for¢a muscular, a
sensibilidade e os reflexos tendinosos profundos dos miétomos e dermatomos correspondentes as
raizes nervosas de C5 a T1.25 E importante a avaliagdo cuidadosa da mama operada, da pele, e dos
membros superiores, com especial aten¢do a sinais clinicos de celulite, alteragbes cutaneas
induzidas por radioterapia, atrofia muscular, discinesia escapular, linfedema, aderéncias cicatriciais,

dor a palpacéo da cicatriz, presenca de seromas ou eventual recidiva maligna. 2>%
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A amplitude de movimento do ombro deve ser avaliada em todos os planos, sendo
igualmente recomendada a realizacdo de testes especificos para a identificacdo da sindrome de
conflito subacromial e da capsulite adesiva, patologias relativamente frequentes em pacientes com
histéria de cancro da mama.?%?

Durante o exame postural e funcional, deve observar-se a eventual presenca de assimetria
das omoplatas, postura cruzada superior, cifose tordcica ou discinesia escapular, alteragGes que
podem sugerir a existéncia de neuropatias dos nervos motores ou de dor miofascial. Neste contexto,
torna-se essencial a palpagdo dos musculos trapézio, serratil anterior, peitorais, romboides e grande
dorsal, com o objetivo de detetar pontos gatilho ou bandas tensas (sindrome miofascial). A palpacdo
da axila deve igualmente ser realizada com cuidado, permitindo a identificacdo de corddes fibrosos,
massas ou outras alteragbes estruturais relevantes.?%

O exame neuroldgico é igualmente essencial, permitindo muitas vezes excluir causas ndo
neuropaticas de dor e localizar a lesdo responsavel pela dor neuropatica. 4 Deve incluir a avaliagdo
da funcdo motora dos musculos frequentemente afetados nas cirurgias mamarias, nomeadamente
os inervados pelo nervo intercostobraquial, cuja lesdo estd associada a uma elevada prevaléncia de
sintomas na PMPS., 22

Durante a avaliacdo da sensibilidade, recomenda-se que os estimulos sejam inicialmente
aplicados numa regido do corpo nao afetada pela dor, sendo depois repetidos na zona dolorosa. A
paciente deve ser orientada a indicar se o segundo estimulo foi igual ao primeiro ou se o sentiu com
maior ou menor intensidade, e a descrever a sua qualidade. A avaliacdo deve abranger diferentes
modalidades sensoriais, como estimulo por picada (pinprick), toque leve, sensibilidade térmica,

percecdo vibratdria e proprioce¢do.?®

7.2 Questionarios de Avalia¢cdao da Dor Neuropdtica

Embora, nenhum sinal ou sintoma seja, exclusivo da dor neuropatica, existem descritores
sensoriais caracteristicos desta condicdo, nomeadamente formigueiro, sensacdo de queimadura e
choques elétricos, que levaram ao desenvolvimento de varios instrumentos de rastreio, com o
objetivo de distinguir este tipo de dor de outras formas de dor crénica.?>?*

Entre os mais utilizados, destacam-se o Douleur Neuropathique 4 Questions (DN4), PainDETECT
Questionnaire e o Neuropathic Pain Symptom Inventory (NPSI). No caso do DN4 e o PainDETECT,
estes avaliam sintomas como queimadura, formigueiro, hipersensibilidade ao toque, dor provocada
por pressao ligeira, choques elétricos, dor ao frio ou calor e dorméncia. S3o instrumentos com
elevada sensibilidade e especificidade, demonstrando bons resultados na distingdo entre dor

neuropatica de outras etiologias.
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O NPSI, por sua vez, foi desenvolvido para quantificar os sintomas neuropaticos em diferentes
dimensdes sensoriais, como dor em pontada, dor continua, disestesia e parestesia. E uma
ferramenta utilizada para caracterizar diferentes perfis de dor dos pacientes e permitir uma analise
mais aprofundada da eficacia terapéutica. 2*

Contudo, estudos mais recentes sublinham a relevancia de outros instrumentos menos
utilizados em contexto de PMPS. Numa revisdo sistematica publicado por Waltho e Rockwell, que
incluiu 23 estudos dedicados a caracterizacdo da PMPS, os autores identificaram o McGill Pain
Questionnaire como um dos instrumentos mais utilizados. Este questiondrio destaca-se pela sua
capacidade de identificar descritores qualitativos da dor neuropatica (como uma dor lancinante, em
ardéncia ou em formigueiro), bem como aspetos relacionados com a sua intensidade, frequéncia e
localizagdo.?’

A mesma revisdo identificou ainda o uso de escalas como a Escala Numérica da Dor e a Escala
Verbal da Dor como métodos comuns para quantificar a intensidade da dor. > A Escala Verbal da Dor,
embora menos especifica, recorre a expressdes descritivas da dor, como “intensa”, “ligeira” ou
“auséncia de dor”, em vez de valores numéricos (figura 1).”

Finalmente, a utilizacdo de instrumentos de avaliagdo da dor ndo verbais, como a Behavioral
Pain Scale (BPS) e a Adult Pain Assessment Scale, tém sido aplicadas na avaliacdo da dor em
pacientes incapazes de verbalizar o que sentem. Estas duas ferramentas avaliam indicadores
comportamentais e fisiolégicos, nomeadamente o aumento da pressdo arterial, da frequéncia
cardiaca e respiratdria, modificacdes na coloracdo da pele, dilatacdo pupilar, reducdo dos
movimentos corporais e expressoes faciais compativeis com dor. Apesar de demonstrarem grande
utilidade na dor aguda, a sua utilizacdo na avaliacdo da dor na PMPS ainda ndo se encontra
claramente estabelecida.?1?®

Apesar do valor destes instrumentos, é importante sublinhar que a sua aplicagdo ndo substitui
uma avaliagdo clinica cuidada. De facto, estudos indicam que até 10-20% dos casos de dor

neuropatica podem ndo ser detetados por estas ferramentas de rastreio. 2°

7.3 Meios Complementares de Diagndstico (MCDTs)

Os exames complementares de diagndstico assumem particular importancia quando a
histéria clinica e o exame fisico sdo inconclusivos, permitindo uma definicgdo mais precisa da
etiologia da dor.2

Véarios MCDTs podem ser utilizados para confirmar ou excluir causas subjacentes de dor
neuropdtica, nomeadamente os estudos de condugdo nervosa e a eletromiografia com agulha
(EMG), que conseguem avaliar a fun¢do dos nervos periféricos, mas ndo permitem avaliar as fibras

pequenas e ndo mielinizadas, frequentemente envolvidas na dor neuropatica.?® Ainda assim, a EMG
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é importante na identificacdo de radiculopatias, plexopatias, mononeuropatias, polineuropatias ou
sinais de fibrose induzida por radioterapia.?! Neste contexto, um estudo de Hojan et al., com recurso
a EMG, demonstrou uma reducao significativa da amplitude dos potenciais sensoriais nos nervos
ulnar e cutaneo antebraquial lateral em pacientes submetidas a mastectomia com radioterapia
adjuvante, em compara¢do com um grupo controlo.?®
Complementarmente, a bidpsia cutdnea tem-se revelado um exame sensivel para o
diagnodstico de neuropatias das pequenas fibras, permitindo a quantificagdo da densidade das fibras
nervosas nociceptivas presentes na pele. 242°
A ecografia pode revelar-se particularmente Util na detecdo de alteragées musculo-

esqueléticas, na visualizacdo de nervos periféricos potencialmente lesados durante a mastectomia,
bem como na identificagdo e avaliacdo de neuromas traumaticos, que tendem a localizar-se junto a
cicatriz cirdrgica.??> Pode também ser utilizada para guiar bidpsias, quando necessario, permitindo
distinguir neuromas de recidiva tumoral em doentes com histéria de cancro da mama.?®

A ressonancia magnética permite confirmar lesdes na articulagdo do ombro ou alteracbes
estruturais na coluna cervical e toracica. 2! Em casos selecionados, pode recorrer-se a ressonancia
magnética neurografica, uma técnica avancada que permite a visualizagdo detalhada dos nervos
periféricos. Em situacdes de lesdo nervosa, é possivel observar altera¢des do calibre nervoso e/ou
fascicular, contornos irregulares, presenca de fibrose intra- ou perineural, descontinuidade ou
alteragdes do sinal. »

Em situac¢Oes de suspeita de recidiva tumoral ou doenca metastatica, a tomografia por emissao

de positrdes (PET) pode constituir o exame de eleigdo.?*

OPGOES DE TRATAMENTO

A melhor forma de prevenir a PMPS é através do tratamento precoce da dor e da
preservacdao dos nervos durante a cirurgia através da utilizacdo de procedimentos minimamente
invasivos e da disseccdo do ganglio sentinela em vez de dissecc¢des axilares completas.?”

Agentes farmacoldgicos como os gabapentinoides, a memantina e o nefopam, quando
administrados no periodo pré-cirurgico, demonstraram ser eficazes na reducdo da dor aguda e na
prevencdo subsequente da PMPS. 3°

Para além dos farmacos, importa reforcar que o uso de anestesia regional na cirurgia
mamadria constitui um procedimento importante na atenuac¢do da dor aguda no pds-operatério e
na prevencdo da PMPS.

O seu efeito preventivo ocorre uma vez que a anestesia regional tem a capacidade de inibir

a transmissdo dos sinais nociceptivos para a medula espinal e para o cérebro, reduzindo assim a
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sensibilizagdo central. Além disso, através de um fenédmeno conhecido como efeito analgésico
preventivo, a anestesia regional tem a capacidade de produzir efeitos analgésicos superiores a
duracdo da prépria anestesia. &’

O papel da fisioterapia, principalmente numa fase precoce pds-cirurgica, é fundamental
para a manutencdo do movimento glenoumeral e escapulotoracico, da forca muscular e dos
padrdes normais de recrutamento neuromuscular, minimizando assim o risco de desenvolvimento

da PMPS, bem como a disfungdo no membro superior. 3°

Tratamento Farmacolégico

As terapéuticas farmacoldgicas tém sido atualmente consideradas como abordagem de
primeira linha, em conjunto com a fisioterapia, no tratamento de diversas sindromes de dor crénica,
incluindo a PMPS.2%:%9

A Organiza¢do Mundial da Saude (OMS), propds um algoritmo terapéutico para a dor
oncolégica, predominantemente de origem nocicetiva, iniciando-se com anti-inflamatérios nao
esteroides (AINEs), seguindo-se, se necessario, a administracdo de opioides. ° Em qualquer etapa
da escada analgésica da OMS (tabela V) podem ser adicionados farmacos adjuvantes, como
antidepressivos, gabapentinoides , inibidores da recaptacdo da serotonina ou antagonistas dos
recetores NMDA, entre outros, todos com uso reconhecido no tratamento da dor neuropatica
crénica. Y’

Como ja referido anteriormente, embora a PMPS seja maioritariamente classificada como
uma dor neuropdtica, pode também incluir componentes nocicetivos, sendo por isso importante

neste contexto, recorrer a escada analgésica proposta pela OMS.

Analgésicos

Os AINEs e o paracetamol sdo utilizados normalmente como primeira linha no tratamento
da dor oncolédgica, representando a base dos dois primeiros degraus da escada analgésica da OMS
em muitos paises.? A sua utilidade na dor crénica, principalmente quando existe um componente
neuropatico, como é o caso da dor pds-mastectomia, é limitada. Os AINEs como apresentam
propriedades analgésicas e anti-inflamatdrias, tém mais vantagens em compara¢do com o uso do
paracetamol no tratamento da dor crénica. No entanto, a sua utilizacdo é limitada pelos efeitos
adversos gastrointestinais e cardiovasculares, associados ao seu uso. %8

Estes farmacos sdo utilizados muitas vezes com o objetivo de reduzir a necessidade de
opioides, e como parte de uma abordagem analgésica preventiva.

O Nefopam é um analgésico ndo opioide, ndo esteroide, pertencente a classe das

benzoxazocinas. Atua através da liberta¢do da recaptacao da serotonina, noradrenalina e dopamina,
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e modula canais de cdlcio e sddio na via glutamatérgica, o que causa uma diminuicdo da ativagdo
dos recetores NMDA. Este efeito central é o que contribui para as suas propriedades analgésicas,
particularmente no contexto de dor aguda pds-operatdria.t®3°

Um ensaio clinico randomizado, duplamente cego e controlado por placebo, conduzido por
Na et al., avaliou a eficdcia analgésica do Nefopam como medida profilatica em doentes submetidas
a cirurgia conservadora da mama. O grupo de estudo apresentou menor intensidade de dor nas
primeiras 24 horas ap0ds a cirurgia e menor necessidade de analgésicos de resgate. Embora ndo se
tenham verificado diferencas significativas aos 10 dias e aos 3 meses, o niUmero de pacientes que
ainda referia dor aos 3 meses foi inferior no grupo de estudo, sugerindo um possivel efeito protetor
a longo prazo.*®?®

Contudo, o estudo apresenta uma limitagao relevante para esta dissertagdao, uma vez que
nao incluiu pacientes submetidas a mastectomia. Desta forma, os autores referem a necessidade
de estudos adicionais, para avaliar os beneficios e riscos do uso profilatico do Nefopam em doestes
submetidos a este tipo de procedimento.’® Importante referir que este farmaco ndo se encontra
disponivel para uso clinico em Portugal, o que limita a sua aplicabilidade pratica neste contexto.

Por outro lado, um estudo randomizado conduzido por Van Helmond et al., avaliou se a
administracdo de parecoxib e celecoxib tinham efeito na prevencdo de dor persistente apds cirurgia
do cancro da mama. Participaram 138 mulheres, submetidas a mastectomia ou a tumorectomia,
com seguimento até 12 meses. Os resultados demonstraram que a utilizagdo de inibidores seletivos
da COX-2 ndo proporcionou reducdo da incidéncia da dor, nem demonstrou beneficio na prevencao
da hiperalgesia. Os autores mencionam que apesar do papel analgésico e anti-inflamatdrio dos
AINEs seletivos, a sua utilizagdo em monoterapia ndo é suficiente para prevenir a sensibilizacdo
central e o desenvolvimento de PMPS. No entanto, a sua utilizacdo clinica no periodo peri e pds-
operatodrio é relevante para diminuir a resposta inflamatdria inicial e prevenir os mecanismos de

sensibilizagdo periférica. 8>

Opioides

Os analgésicos opioides constituem a base da terapéutica analgésica nos graus mais
elevados da escada analgésica da OMS da dor nociceptiva, sendo classificados de acordo com a sua
capacidade de controlo da dor: desde a dor ligeira a moderada (passo 2) até a dor moderada a
severa (passo 3). Entre os mais utilizados, destaca-se a morfina, a oxicodona e o fentanil. 3

No entanto, sendo a PMPS maioritariamente de etiologia neuropatica, os antidepressivos e
os gabapentinoides sdo considerados tratamento de primeira linha.>*! De acordo com as novas
diretrizes internacionais publicadas em 2025 para o tratamento da dor neuropatica, os opioides

devem ser utilizados apenas em casos refratarios, por periodos curtos e com vigilancia rigorosa. °*
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Apesar da sua elevada eficacia no alivio da dor aguda moderada a grave, e da sua
disponibilidade em diversas formulagGes, os opioides apresentam efeitos adversos, como nduseas,
obstipacdo, sedacdo, sonoléncia e depressdo respiratdria, o que limita o seu uso.3! Além disso, estdo
associados a fenédmenos de hiperalgesia (um fator de risco para a cronificacdo da dor), tolerancia,
abuso e dependéncia. °>-2!

No contexto da atual crise relacionada com o uso de opioides, destaca-se o fenémeno ““New
persistente opioide use (NPOU)”, que se caracteriza pelo uso de opioides por um periodo minimo
de 3 a 6 meses apds uma cirurgia. Esta situacdo pode levar ao desenvolvimento de dependéncia e
uso prolongado n3o intencional. 88

Desta forma, estudos mais recentes, como o estudo PANDOS, tém vindo a reforcar a
necessidade de evitar o uso incorreto de opioides, e adotar uma abordagem multimodal, refor¢cando
a necessidade de terapéuticas alternativas como a anestesia regional e abordagens nao
farmacoldgicas.®?

A figura 2 apresenta a escada analgésica reversa da dor, proposta por Levy et al. (2021), que
tém como objetivo reforcar a ideia de que a analgesia pds-operatéria ndo serve apenas para
eliminar completamente a dor com o uso de opioides, mas sim, recuperar a funcionalidade e
gualidade de vida do doente. Desta forma, minimiza-se o risco de dependéncia e o NPOU,
promovendo uma desprescricdo segura. E importante educar os doentes e os seus familiares, uma
vez que estratégias educativas reduzem o risco de uso prolongado dos opioides, e sao uma
componente fundamental do tratamento multimodal para o controlo da dor.%

Para corroborar esta abordagem, Tedesco et al., implementaram um plano multimodal para
controlo da dor, com o objetivo de criar uma estratégia para reduzir a prescricdo de opioides em
mulheres submetidas a mastectomia e reconstru¢do mamaria. O protocolo incluiu a educag¢do do
paciente e da sua familia sobre os riscos do uso de opioides, o uso de analgesia pré-operatéria, a
realizacdo de bloqueios nervosos intraoperatérios para minimizar a dor imediata e, por fim, a
adocdo de um plano de analgesia multimodal no pds-operatério, que combinava o uso de
analgésicos ndo opioides (como o paracetamol, os AINEs e os gabapentinoides) com terapéuticas
locais. Esta abordagem permitiu reduzir drasticamente o nimero de medicamentos prescritos, bem
como as solicitagdes para reposi¢do de opioides, sem comprometer o controlo da dor. 3

A administracdo topica de morfina, quando devidamente doseada, tem também sido
investigada para o alivio da dor pds-operatdria. Mohamed et al., demonstraram que a utilizacdo de
15 mg de morfina tépica combinada com bupivacaina evitou o uso de analgésicos adicionais durante
os dois primeiros dias apds a cirurgia, sem o desenvolvimento de dor neuropatica e de efeitos

adversos graves, como depressdo respiratoria ou sedagdo excessiva. Este estudo sugere que a
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administracdo tépica de opioides, quando bem doseada, pode ser uma estratégia eficaz e segura
no contexto pds-operatdrio da mastectomia. 343°

E igualmente importante reforcar que a anestesia regional, através de bloqueios de nervos
periféricos ou bloqueios miofasciais, deve ser considerada sempre que possivel, como parte

integrante do tratamento multimodal, devido ao seu efeito poupador de opioides. *°

Antidepressivos

Guidelines internacionais, como as da European Society for Medical Oncology (ESMO),
recomendam o uso de antidepressivos triciclicos (ATC) e de Inibidores da recapta¢do da serotonina
e noradrenalina (IRSN) como terapéuticas de primeira linha no tratamento da dor neuropdtica
crénica, incluindo em contexto oncoldgico.? Esta orientagdo foi recentemente reforcada pela
atualizacdo das recomendacgdes da IASP em 2025, que classifica os ATC, IRSN e gabapentinoides
como farmacos de primeira linha na reducdo da dor neuropatica.®*

Os antidepressivos triciclicos, como a amitriptilina, tém tido resultados favordveis no
tratamento da dor neuropatica. A sua eficacia estd documentada em ensaios clinicos, especialmente
em doses entre 25 mg e 150 mg por dia, administradas numa Unica toma ou divididas ao longo do
dia.®

Contudo, apesar da sua a¢do analgésica, estes farmacos estdo frequentemente associados
a efeitos adversos importantes, sobretudo na populacdo idosa, como sedacdo, xerostomia e
hipotensdo ortostatica, o que pode comprometer a sua tolerabilidade. De referir que em doses
elevadas, a amitriptilina pode ter um risco cardiovascular relevante, sendo necessario a titulacao
até a dose minima eficaz para garantir o controlo da dor com segurancga. 3’

O primeiro estudo conduzido para investigar a utilizacdo de amitriptilina em doentes com
PMPS foi realizado por Eija et al., com a participagdo de 15 pacientes. A dose inicial foi de 25 mg/dia,
sendo progressivamente titulada até 100mg ao final de quatro semanas. Os resultados revelaram
uma reducdo de pelo menos 50% na intensidade da dor, em oito pacientes, sobretudo no membro
superior e na area da cicatriz cirdrgica.?

Como alternativa, a venlafaxina, um IRSN, tem sido estudada no tratamento da dor
neuropatica, incluindo na PMPS. Os efeitos adversos mais comumente associados ao seu uso,
incluem nduseas, xerostomia, tonturas e sonoléncia.?’

Num ensaio clinico randomizado, duplamente cego, conduzido por Tasmuth, Hartel e Kalso,
13 pacientes com PMPS foram tratadas com venlafaxina ou placebo durante 10 semanas, com
incrementos semanais de 18,75 mg. As pacientes que receberam venlafaxina apresentaram um
alivio da dor significativamente superior, bem como uma reducdo na intensidade da mesma.

Adicionalmente, observou-se que concentragbes plasmaticas mais elevadas do farmaco estavam
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associadas a um melhor controlo sintomatico.3” Um outro estudo comparativo entre venlafaxina e
gabapentina demonstrou efeitos equipotentes na redu¢do da necessidade de analgésicos, além de
uma menor incidéncia de desenvolvimento de PMPS apds seis meses de seguimento.?>3%40

Contudo, uma revisao narrativa conduzida por Aiyer, Barin e Bhatia, concluiu que, apesar
da venlafaxina proporcionar alivio da dor, ndo demonstrou superioridade clara em relagao a outros
farmacos utilizados na dor neuropatica. Os autores sublinharam a necessidade de mais investigacao,
particularmente sobre doses, duracdo e aplicabilidade especifica na PMPS.38

Finalmente, a duloxetina, um IRSN, tem demonstrado eficicia na analgesia multimodal
preventiva da PMPS. Tal como a venlafaxina, este farmaco exerce a sua acdo através da modulacdo
central e periférica da dor, potenciando os efeitos da serotonina e da noradrenalina nas vias
descendentes inibitdrias da dor, ao nivel do cérebro e da medula espinal. °?

A eficacia da duloxetina na analgesia pés-mastectomia tem sido demonstrada em alguns
estudos. Num primeiro estudo, Hetta et al, concluiram que uma dose Unica de 60 mg administrada
duas horas antes da mastectomia, reduziu significativamente o consumo de morfina e melhorou o
controlo da dor aguda, demonstrando um perfil de seguranca aceitavel.%?

Num segundo estudo, Elfeky et al., utilizaram um regime de 30 mg de duloxetina, de 12 em
12 horas, durante trés dias antes da cirurgia, demonstrando no final, redugGes significativas na dor,
no uso de morfina e na necessidade de analgesia de resgate nas primeiras 48 horas. > Ambos os

estudos demonstram que a duloxetina é uma opc¢do farmacolégica na prevengao da PMPS.

Anticonvulsivantes

Os gabapentinoides, como a gabapentina e a pregabalina, atuam sobre os canais de cdlcio
dependentes da voltagem localizados nos cornos dorsais da medula espinal, modulando a
libertacdo de neurotransmissores excitatdrios, como o glutamato, reduzindo dessa forma, a
sensibilizagdo central e a transmissdo da dor. 2°

Estes farmacos sdo considerados tratamento de primeira linha em condi¢cGes como a
nevralgia pds-herpética e a neuropatia periférica diabética. *Embora a evidéncia no controlo da dor
neuropdtica relacionada com cirurgia mamaria ainda seja limitada, as guidelines internacionais
atualizadas da IASP reforcam que os gabapentinoides devem ser incluidos como op¢des de primeira
linha no tratamento da dor neuropdtica cronica.’?

Um estudo observacional conduzido por De Miguel et.al., analisou a eficicia da
gabapentina em mulheres com PMPS, com uma dose média de 1,135 mg por dia durante 14
semanas. Entre as pacientes que completaram o tratamento, 80% reportaram alivio significativo da
dor ou resolucao completa, e 10% interromperam devido a efeitos adversos, como sonoléncia,

alteragGes psiquicas, retengao de liquidos e disturbios gastrointestinais. Verificou-se recidiva dos
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sintomas apods a suspensdo do tratamento em 35% dos casos, tendo a reintrodugdo da gabapentina
permitido retomar o controlo da dor. 4

Complementarmente, uma revisdo sistemdtica com meta-analise, realizada por Rai et al.,
concluiu que a administracdo pré-operatéria de gabapentina reduziu significativamente a dor
aguda e a necessidade de opioides no pds-operatdrio imediato, com uma média de menos 4 mg de
morfina administradas nas primeiras 24 horas. Contudo, ndo se verificou um beneficio significativo
na prevencdo da dor crdnica.??

No caso da pregabalina, o farmaco demonstrou beneficio no alivio da dor aguda, mas sem
efeito relevante nas primeiras 24 horas nem na dor crénica pds-operatéria. Os autores destacaram
uma alta heterogeneidade entre os ensaios relativamente a capacidade da pregabalina em reduzir
o consumo de opioides. Verificou-se ainda que a gabapentina esteve associada a menor incidéncia
de vémitos, enquanto a pregabalina apresentou uma maior frequéncia de sonoléncia.*

O levetiracetam foi outro anticonvulsivante estudado para o tratamento da dor
neuropdtica, atuando através da ligacdo a proteina 2A das vesiculas sindpticas, causando
diminuicdo da libertacdo de neurotransmissores excitatdrios no sistema nervoso central. 3’

Vilholm et al. conduziram um ensaio clinico randomizado, duplamente cego e controlado
por placebo, com o objetivo de avaliar o uso de levetiracetam no tratamento da PMPS. Os 25
participantes foram avaliados durante quatro semanas, periodo em que receberam levetiracetam
ou placebo, seguido por um periodo de washout de uma semana, antes da troca para o tratamento
alternativo. A dose maxima utilizada foi de 3000 mg/dia, e os resultados ndo demonstraram
gualquer efeito significativo na redug¢do da dor, sugerindo que o fdrmaco pode nao ser uma boa

op¢do de tratamento.374

Memantina

A memantina é um fdrmaco antagonista dos recetores NMDA, utilizada sobretudo no
tratamento de varias condi¢des psiquiatricas e neuroldgicas, como a Doenca de Alzheimer.’® A
ativagdo destes recetores esta envolvida no fendmeno de wind-up e sensibilizagdo central,
mecanismos importantes na manutencdo da dor crdnica. Através da inibicdo destes recetores,
ocorre uma reducdo da despolarizagdo neuronal sustentada, diminuindo assim a transmissao
excitatdria ao longo das vias aferentes da dor. 434

Um ensaio clinico randomizado, controlado por placebo e duplamente cego, conduzido por
Morel et al., avaliou o efeito da memantina na dor pds-mastectomia. Participaram 40 mulheres
submetidas a mastectomia, que iniciaram, duas semanas antes da cirurgia, um tratamento

profildtico com memantina ou placebo, o qual foi mantido durante mais duas semanas no pds-
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operatério. A dose utilizada de memantina foi titulada de forma progressiva até um maximo de
20mg por dia. 194344

Os resultados revelaram que, trés meses apds a cirurgia, as pacientes tratadas com
memantina apresentaram uma intensidade de dor inferior em comparagdo com o grupo placebo.
Além disso, apenas 5% das pacientes tratadas com memantina necessitaram de farmacos adicionais
para tratar a dor neuropatica, em comparagao com 30% no grupo controlo. Houve também uma
diminuicao significativo de sintomas como parestesia e disestesia induzidos por quimioterapia, com
uma diminuicdo de 55% passado trés meses.94344

Ndo se verificaram grandes diferencas na intensidade da dor aos seis meses, contudo, os
resultados sugerem que a memantina poderd ter um papel importante na prevencdo da dor

neuropatica pés-mastectomia se utilizada de forma profilatica. 434

Lidocaina

Alidocaina possui diversas propriedades que a tornam Util na prevencdo da dor crénica pds-
cirdrgica, incluindo caracteristicas anti-inflamatdrias e efeitos anti-hiperalgésicos. Este farmaco tem
a capacidade de bloquear os canais de sédio na membrana das células neuronais, impedindo a
propagacdo do impulso nervoso.*

Embora seja principalmente utilizada por via local, a lidocaina também pode ser
administrada por via intravenosa. Esta administracdo sistémica permite a sua distribuicdo por todas
as areas afetadas pela cirurgia, diminuindo a probabilidade de desenvolvimento de dor crénica.*

Num estudo randomizado, duplamente cego e controlado por placebo, conduzido por
Terkawi et al., 61 pacientes foram avaliadas quanto a presenc¢a de dor crénica seis meses apos
perfusdo intravenosa continua de lidocaina. Os resultados demonstraram que apenas 12% das
pacientes tratadas apresentavam dor crdnica nesse periodo, comparativamente com 30% no grupo
placebo. Nao se observou uma diferenca significativa entre os grupos no que diz respeita a dor
aguda pos-operatodria, sugerindo um efeito predominante da lidocaina na prevencdo da dor
persistente. %45

De forma semelhante, Kim et al. investigou em 126 mulheres, os efeitos da infusdo
intraoperatdria de lidocaina, em comparacdo com magnésio e placebo. 3 As respetivas soluctes
foram administradas por via intravenosa durante 15 minutos apds a inducdo da anestesia. As
participantes foram posteriormente avaliadas quanto aos sintomas de dor pds-operatéria, utilizado
dois questionarios validados: o Quality of recovery 40 e o Short Form McGill Pain Questionnaire. %4
Os resultados demonstraram que a lidocaina esteve associada a um controlo mais eficaz da dor
aguda e a uma boa recuperagdo pds-operatdria, bem como niveis de dor crénica significativamente

mais baixos aos trés meses apos a cirurgia.l>*®
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Outro estudo relevante, conduzido por Nader et al, reforgou os beneficios da administracao
sistémica de lidocaina. Neste ensaio clinico randomizado e controlado por placebo, foi observado
gue 13% das pacientes que receberam tratamento com lidocaina intraoperatério relataram dor aos
seis meses, em contraste com 29% do grupo controlo. Para a obtengdo destes resultados, foram
utilizados critérios de avaliagdo baseados nas recomendacdes do IMMPACT (tabela VI), um
conjunto de diretrizes desenvolvido com o intuito de proporcionar uma avaliagdo mais rigorosa da
dor poés-operatéria e da eficacia das intervencdes terapéuticas em sindromes dolorosas pos-
operatorias. ¥°

Verificou-se que apenas trés das participantes do grupo tratado com lidocaina cumpriram
os critérios mais rigorosos do IMMPACT para dor pds-operatéria persistente. Isto sublinha a
importancia de se definir critérios padronizados tanto para a definicdo de PMPS, como para
métodos de avaliacdo utilizados na investigacdo clinica, uma vez que diferentes abordagens na
medicdo dos resultados podem conduzir a interpretacGes divergentes quanto a eficacia das

intervencdes. ¥°

Capsaicina Tépica

A capsaicina é um alcaloide natural presente na malagueta (chili pepper) que atua como
agonista dos recetores TRPV1 localizados nas terminagdes nervosas sensoriais. Estes recetores sao
responsaveis por regular a movimentacdo dos ides de sédio e cdlcio através da membrana celular.
A sua ativagdo provoca a abertura destes canais idnicos, causando despolarizacdo e a gera¢do de
potenciais de ac¢do, os quais sdo percecionados como prurido, ardor ou dor. >%7

A aplicagdo topica de capsaicina a 8%, promove um efeito analgésico prolongado,
resultante de um fendmeno denominado de “desfuncionalizag¢éo reversivel” das terminacGes
nervosas sensoriais, as quais perdem temporariamente a capacidade de transmitir impulsos
dolorosos.*®*® Uma unica aplicacdo tépica pode proporcionar alivio eficaz da dor por até 12
semanas. %3

Os farmacos topicos sdo frequentemente preferidos pelas pacientes por evitarem efeito
adversos associados ao uso oral. Entre os varios agentes topicos descritos, a capsaicina parece ter
maior potencial terapéutico. 3° Segundo as guidelines da 1ASP de 2025, os adesivos de capsaicina a
8% sdo recomendados como tratamento de segunda linha para a dor neuropatica periférica
localizada. Contudo, em casos especificos, como idosos, pacientes com multiplas comorbilidades ou
com risco elevado de interacdes medicamentosas, o uso de capsaicina em creme pode ser
considerado como opgao de primeira linha, uma vez que demonstra ser segura e apresenta uma

elevada tolerabilidade. &
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O uso da capsaicina pode ser feito em diferentes concentracées. Formulaces de baixas
concentracdes, sob a forma de creme (0,025% a 0,075%) tem sido estuda como terapéutica para
esta sindrome. Watson et al., avaliaram a eficacia de creme a 0,0025% durante quatro semanas em
14 mulheres com PMPS, com melhoria da dor em 12 pacientes, sendo que oito classificaram a
resposta ao tratamento como “boa” ou “excelente”. 2>

No caso de creme com capsaicina a 0,025%, Dini et al., demonstraram que num estudo de
dois meses, com 19 participantes, 11 delas relataram dor de intensidade leve como valor maximo
no final do tratamento.®

Da mesma forma, o uso do creme tépico de capsaicina a 0,075%, durante seis semanas em
13 pacientes, demonstrou melhorias significativas na dor em pontadas, na escala categérica de
gravidade da dor e no alivio global.”™ A aplicacdo tdpica de capsaicina, seja sob a forma de creme a
0,075% aplicado quatro vezes por dia ou de adesivo cutaneo a 8% com duragdo de 30 a 60 minutos,
demonstrou beneficio na reduc¢do sintomatica da dor em pacientes com PMPS, com efeitos
mantidos até seis semanas apds o tratamento.No entanto, foram reportados efeitos adversos,
nomeadamente sensacdo de ardor no local da aplicacdo.®

O adesivo de capsaicina a 8%, de aplicagao Unica e controlada, tem vindo a ser estudado
como alternativa terapéutica para casos de dor neuropdtica associada a PMPS.

Num caso clinico descrito por Chitneni et al., uma mulher com dor refratdria 10 meses apds
uma mastectomia obteve alivio quase completo apds falha terapéutica com lidocaina e
gabapentina. >! De forma semelhante Fl6ther et al., descrevem o caso clinico de uma paciente de
62 anos (figura 3), com dor neuropatica refratdria apds uma mastectomia, que ndo obteve alivio
sintomatico com tratamento conservador (pregabalina, amitriptilina e tapentadol). *® A dor era
descrita como sensacdo de queimadura e choques elétricos, acompanhada de hiperalgesia,
hipersensibilidade e alodina na zona do peito e do membro superior (MS). Apds a introdugdo do
adesivo de capsaicina a 8%, a paciente relatou uma melhoria significativa tanto na dor quanto na
mobilidade do MS afetado. Os autores destacam que é necessario um acompanhamento médico
rigoroso, uma vez que, numa fase inicial do tratamento, muitos pacientes podem relatar uma
sensacdo intensa de ardor. 4

Finalmente, Dupoiron et al., realizaram um estudo observacional com 279 pacientes
tratadas entre 2014 e 2020 no Departamento de Anestesia e Dor do Centro Oncolégico de Angers,
Franca, com queixas de dor neuropatica periférica pds-cancro da mama.® O adesivo de capsaicina
foi utilizado principalmente como terapia adjuvante em pacientes cujo controlo da dor com
medicamentos sistémicos estava a ser ineficaz, sendo nalguns casos, utilizado em monoterapia. #°

A eficacia do tratamento foi avaliada através da escala Clinical Global Impression of Change

com 82,3% das pacientes a relatarem um alivio completo ou significativo da dor apés, pelo menos,
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uma aplicacdo do adesivo. O beneficio foi mais evidente nas pacientes tratadas nos primeiros 12
meses apods o inicio da dor. Apesar dos efeitos adversos, como ardor, eritema (54,4% dos casos) e
outros efeitos locais, os autores defendem o uso precoce da capsaicina como terapia de primeira
linha para melhorar a sintomatologia. #°

Embora a capsaicina tépica possa ser utilizada em monoterapia, a sua utilizacdo em
associacdo a outros farmacos permite diminuir as doses de antidepressivos ou gabapentindides e,

deste modo, melhora a ades3o terapéutica dos doentes com a maior tolerabilidade associada?®

Toxina Botulinica

A toxina botulinica é uma neurotoxina produzida pela bactéria anaerdbica Clostridium
botulinum.® Tem sido utilizada para o tratamento da espasticidade muscular, devido a sua
capacidade de bloquear a libertagao de acetilcolina na jungdo neuromuscular, ao clivar a proteina
SNAP-25, um componente essencial do complexo SNARE.*

Segundo as guidelines da IASP de 2025, a injecdo de toxina botulinica tipo A (BTX-A) é
recomendada como opgdo terapéutica de terceira linha, para o tratamento da dor neuropatica
periférica refrataria. &’

Um estudo de Puentes-Gutiérrez et al., avaliou a eficacia da infiltragdo intramuscular de
BTX-A no alivio da dor e contratura do musculo peitoral maior, em 48 pacientes com PMPS, antes e
seis semanas apds a infiltracdo. A toxina foi administrada diluida em soro fisioldgico com
levobupivacaina.*?

Os resultados mostraram uma melhoria significativa na Escala Numérica (EM) com as
pacientes a reportarem uma reducdo global da dor, tanto durante a noite e em repouso, como
durante as atividades diarias. No entanto, o alivio da dor foi mais pronunciado no grupo de mulheres
que realizaram cirurgia conservadora da mama, em comparag¢ao com aquelas que se submeteram
a uma mastectomia. Registaram-se efeitos adversos como paralisia transitdria nos membros
superiores, em 12,5% dos casos, especialmente no grupo que recebeu a infiltragdo de BTX-A diluida
em levobupivacaina. >?

Corroborando com estes dados, Kamal et al., investigaram o uso da BTX-A em 37 pacientes,
entre julho de 2014 e dezembro de 2017, com o objetivo de avaliar a dor, a mobilidade, o estado
emocional, a qualidade de vida e a concretizacdo de objetivos pessoais apds inje¢do no musculo
peitoral maior. Os resultados demonstraram uma melhoria significativa em todos os parametros,
destacando-se uma reducdo significativa na intensidade da dor em pacientes com dor crdnica
superior a 24 meses, uma melhoria na amplitude do movimento do ombro, e uma reducdo dos

sintomas de ansiedade e depressdo. >3
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A Escala de Impressdo Global do Paciente revelou que a maioria das participantes sentiu
melhorias relevantes apds o tratamento, o que se refletiu também na escala de concretizagdo de
objetivos (GAS), onde mais de 80% das pacientes atingiram os objetivos terapéuticos previamente
definidos. >3

No contexto de dor refrataria ao tratamento convencional, Dessy et al., investigaram o uso
de BTX-A numa mulher de 62 anos, que apresentava dor persistente ha trés meses ap0ds cirurgia de
mastopexia, com o objetivo de avaliar se esta abordagem poderia representar uma opg¢ao
terapéutica vdlida para a PMPS. A mulher tinha dor com caracteristicas neuropaticas,
nomeadamente sensa¢do de queimadura, formigueiro e irradiacdo. Foi proposta a infiltracdo
percutanea com toxina botulinica diluida em solugdo salina, administrada apds um bloqueio com
lidocaina a 2% nas raizes nervosas intercostais anteriores. Os resultados demonstraram um alivio
total da dor trés dias apds a injecdo, para além do desaparecimento do sinal de Tinel, permitindo
que a paciente retomasse as suas atividades didrias sem limitacbes. Apds 9 meses desde o
tratamento, a doente ndo relatou recorréncia da dor, sugerindo que a infiltracdio de BTX-A
proporcionou alivio duradouro.

Por fim, um estudo randomizado de Gabriel et al. avaliou o uso da BTX-A em 30 mulheres
com PMPS submetidas a reconstru¢do mamaria com expansores de tecido. As participantes foram
divididas em dois grupos: o experimental recebeu 40U de BTX-A diluidas em solugdo salina, e o
grupo controlo recebeu apenas solugdo salina (0,9% NacCl). A toxina foi infiltrada no musculo peitoral
maior apos a sua libertacdo e dissec¢do do espaco para o implante. Ao longo de 12 meses, avaliou-
se a dor através da EN, a mobilidade do ombro, o consumo de analgésicos e a eficacia da expansdo
tecidular. O grupo BTX-A apresentou reducdo da dor nas primeiras semanas, com alivio mantido até
45 dias, maior amplitude de movimento (ganhos médios de 10° em flexdo e 17,5° em abdugédo) e
menor uso de opioides, embora o consumo de AINEs tenha sido semelhante entre os grupos. °

Importa ainda destacar que o grupo experimental obteve maior volume de expansao
tecidular, sugerindo que a infiltracdo de BTX-A pode facilitar e acelerar o processo de expansao,

permitindo que as pacientes atinjam o volume desejado com mais conforto e em menos tempo. >®

Tratamento Ndo-Farmacoldgico

As intervengdes de fisioterapia propostas para reduzir a dor pés-mastectomia incluem uma
variedade de abordagens, nomeadamente o exercicio fisico, a acupuntura, a crioterapia, o

biofeedback, estimulacdo elétrica nervosa trancutidnea e a massagem terapéutica. >¢

Exercicio Fisico
De acordo com recomendacgbes atuais, € recomendado iniciar exercicios de mobilidade

articular, ja no primeiro dia apds a mastectomia. Ao longo de um periodo de 6 a 8 semanas, deve
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ocorrer uma progressao gradual para exercicios de reforco muscular, com o objetivo de recuperar
totalmente a amplitude dos movimentos.>’

O artigo de Biskup et al. destaca que a atividade fisica desempenha um papel crucial na
reabilitacdo de mulheres submetidas a mastectomia, sendo fundamental ndo sé na recuperacdo da
funcdo fisica, mas também na prevencdo de complicagcdes como linfedema, dor crénica, fadiga e
alteragGes posturais. Os autores referem que o exercicio fisico regular promove melhorias
cardiovasculares, musculares, respiratérias e imunitarias, além de contribuir positivamente para o
bem-estar psicoldgico e social. A pratica de exercicio deve ser continua e adaptada a condigao fisica
da doente, recomendando-se uma frequéncia de 3 a 5 vezes por semana, com intensidade
moderada e duragdo minima de 20 a 30 minutos por sessdo.%®

Ja o artigo de Kannan et al., de 2022, investigou a eficacia das intervengdes de fisioterapia
para melhorar a qualidade de vida e a intensidade da dor no quadrante superior da mama em
mulheres com PMPS. Esta revisdo sistemdtica e meta-andlise envolveu seis ensaios clinicos
randomizados, onde os tipos de exercicio incluiram exercicio aerdbico, treino de resisténcia
(principalmente dos membros superiores e musculos do tronco), hidroterapia, alongamentos e
técnicas de mobilizagdo neural. *®

Os resultados revelaram uma reducdo significativa da dor nas mulheres submetidas as
intervencbes de exercicio, em comparacdo com os grupos controlo, sendo o efeito mais marcado
nas pacientes que realizaram exercicios aerdbicos e de resisténcia.>®

Adicionalmente, uma revisdo sistematica conduzida por Sharma et al., demonstrou
beneficios clinicos consistentes, associados ao treino de resisténcia, como a redugdo da dor,
aumento da forgca muscular, melhoria da capacidade aerdbica, da composicdo corporal e da
qualidade de vida, bem como a reducdo dos sintomas depressivos, em mulheres submetidas a
mastectomia.>®

Estes dados reforcam o papel do exercicio fisico como uma componente terapéutica
relevante na gestdao da PMPS, contribuindo ndo so para o alivio sintomatico como também para a
melhoria da qualidade de vida e para a reducdo da necessidade de farmacos analgésicos

adicionais.>®

Acupuntura

A acupuntura é uma intervencao terapéutica que consiste na insercao de agulhas finas,
esterilizadas e de uso Unico, em pontos especificos ao longo de um sistema de meridianos,
desenvolvido por praticantes antigos da Medicina Tradicional Chinesa.®°

Na sua abordagem contemporanea, a acupuntura médica ocidental (WMA) baseia-se na

compreensao da anatomia, fisiologia e patologia, bem como nos principios da medicina baseada na
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evidéncia. Desta forma, antes da insercdo das agulhas, um exame fisico deve ser realizado, com o
objetivo de confirmar se os sintomas sdao passiveis de tratamento com acupuntura, quer em
monoterapia ou associado a outras intervengdes. %

O principal objetivo terapéutico da WMA é a resolucdo da dor musculosquelética, incluindo
a dor associada a pontos gatilho miofasciais. %®

O artigo de Kannan et al., destacou que a libertacdo miofascial e a acupuntura reduziram
significativamente a dor crénica pds-mastectomia. No entanto, os autores destacam que a
qualidade da evidéncia é muito baixa, devido ao numero reduzido de estudos e amostras
pequenas.”® Acresce que, uma revisdo sistematica e meta-analise mais recente, conduzida por Li et
al., demonstrou que a acupuntura foi eficaz na reducdo da dor, fadiga, depressao e neuropatia, em
mulheres que concluiram os tratamentos primarios, nomeadamente cirurgia, quimioterapia e/ou
radioterapia.®!

E importante abordar os efeitos fisioldgicos desencadeados pela acupuntura, que tém sido
observados nos pacientes, tanto no local de inser¢ao da agulha como a distancia, visto que muitas
destas respostas fisioldgicas sdo importantes em doentes com dor crénica. Foi demonstrado que a
estimulagao elétrica da agulha proporcionou maior alivio da dor em comparag¢ao com a estimulagdo
manual. Técnicas como a ressonancia magnética funcional e a PET mostraram que a acupuntura
modula dreas cerebrais envolvidas na percecdo emocional e cognitiva da dor, além de aumentar a
ligacdo dos recetores de endorfinas (substancias enddgenas com agdo analgésica). *

Adicionalmente, técnicas como a espectroscopia por ressonancia magnética revelaram que a
acupuntura pode atuar sobre neurotransmissores excitatérios, como o glutamato, e inibitérios,
como o GABA, em dreas cerebrais importantes para o processamento da dor, como o cértex da
insula. %

Finalmente, é necessdrio mais investigacdao para consolidar o papel terapéutico da acupuntura
em patologias como a PMPS, embora esta intervencdo tenha demonstrado eficacia em algumas
formas de dor presente em mulheres sobreviventes de cancro da mama, nomeadamente a dor

miofascial.®

Massagem Terapéutica

As massagens terapéuticas consistem na manipulacdo dos tecidos moles através de técnicas
manuais. Sao utilizadas manobras como a massagem e pressao com intensidades variadas sobre os
tecidos moles, com o objetivo de aliviar a dor pds-cirdrgica em pacientes oncoldgicos. Esta
intervengdo nao farmacoldgica tem demonstrado ser vidvel para o controlo da dor e ansiedade em

doentes oncoldgicos. 62
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Os seus efeitos incluem a melhoria da circulagdo sanguinea, a promoc¢ao da drenagem venosa
e linfatica, o aumento do metabolismo e da flexibilidade muscular. Além disso, estd associada ao
aumento dos niveis de serotonina e dopamina, contribuindo para a reduc¢do do stress. Uma revisao
sistematica e meta-andlise, conduzida por Cole et al., demonstrou que a aplicacdo de massagens
terapéuticas, desde o dia da cirurgia até 16 semanas apds o procedimento, conduziu a resultados
favoraveis na gestdo da dor e da ansiedade nestas pacientes.5?

Um estudo clinico randomizado conduzido por Massingill et al., avaliou o impacto da massagem
miofascial na dor crénica e na mobilidade do membro superior em 21 mulheres com PMPS. Estas
pacientes referiam dor persistente entre trés a dezoito meses apds a cirurgia. Os resultados
demonstraram melhorias estatisticamente significativas no grupo de intervencao relativamente a

intensidade da dor, mobilidade e percecio de salude geral.

Psicoterapia

As intervencdes psicoldgicas tém tido um papel importante no tratamento da dor crdnica,
uma vez que ha uma forte associa¢do entre fatores psicoldgicos e a dor, estabelecida na literatura,
com destaque para a influéncia da depressao, vulnerabilidade emocional, stress e crencas pessimistas
em relacdo a medicagdo analgésica. Estes fatores aumentam o risco de desenvolvimento de dor
persistente apds a cirurgia. Neste caso, é necessario um aconselhamento pré-cirargico estruturado
para conseguir atenuar o stress e prevenir a progressdo para dor crdénica.®*

Técnicas de psicoterapia, como a hipnose, o relaxamento e terapias cognitivo-comportamentais
(TCC), tém o papel de ensinar pacientes a reduzir a tensdo muscular e psicoldgica. A sua eficicia
apesar de ser considerada baixa a moderada, tém um papel importante na gestdo da dor. 2!

A TCC atua sobre os aspetos fisicos e emocionais do funcionamento do paciente, ndo
atuando na eliminacgdo direta da dor, mas sim na promocao de estratégias para o paciente conseguir
melhorar a sua capacidade de enfrentamento e adaptagdo a dor. Combina estratégias como a
reestruturacdo cognitiva, a gestdo do stress, a definicio de objetivos, o reforco positivo de
comportamentos sauddveis e a planificacdo das atividades. Estudos clinicos demonstraram uma
associacdo positiva da combinacdo de exercicio fisico com TCC, com melhoria da funcionalidade e

reducdo da dor pds-cirurgica. 6

Técnicas Intervencionistas
Pacientes refratarias a todas as estratégias convencionais e/ou com efeitos adversos limitantes
relacionados com analgésicos podem alcangar controlo da dor através de técnicas intervencionistas,

utilizadas isoladamente ou, mais frequentemente, em combinag¢do com terapéutica sistémica. 3

27



i) Técnicas no Contexto Preventivo da PMPS

Anestesia Regional

A anestesia regional, utilizando bloqueios de nervos periféricos, tém um papel importante
no tratamento da PMPS, especialmente no peri-operatério das pacientes submetidas a
mastectomia. A compreensado da anatomia dos nervos responsaveis pela inervagdo da mama e da
axila é fundamental para o sucesso destas técnicas (Figura 4).

Entre os bloqueios que tém demonstrado resultados promissores no tratamento da PMPS,
destacam-se os bloqueios do nervo intercostobraquial, bloqueios paravertebrais toracicos e o
blogueio do ganglio estrelado.?®

A utilizagdo de anestesia regional estd associada a uma recuperagao mais rapida, menor
incidéncia de complicagOes tipicas da anestesia geral (como as nauseas e os vomitos pds-cirurgicos)
e um melhor controlo da dor com menor uso de opioides associado.?

Antigamente, os bloqueios regionais ndo eram muito utilizados. No entanto, atualmente,
com a adocdo da ultrassonografia durante o peri-operatério, os anestesiologistas tém a sua
disposicdo a vantagem de visualizagdo em tempo real, permitindo a realizacdo de bloqueios
regionais de forma precisa. Isso possibilitou o desenvolvimento de bloqueios em planos fasciais,
permitindo que o anestésico local se distribua por vérios planos e bloqueie multiplos nervos
simultaneamente.®

Um estudo observacional que envolveu a participacdao de 123 mulheres submetidas a
mastectomia, demonstrou que a utilizagdo de anestesia regional resultou numa menor intensidade
de dor aguda no pds-operatdrio e numa diminuicdo da necessidade de administracdo de opioides
em mulheres com niveis mais elevados de catastrofizacdo face a dor. &

E importante referir que nem todas as pacientes sdo candidatas a utilizagio de anestesia
regional, principalmente aquelas que apresentam disturbios de coagulac¢do, sépsis e antecedentes
de anafilaxia a agentes anestésicos locais.?

a) Bloqueios Paravertebrais Toracicos
Esta técnica envolve a inje¢do de anestésico local (LA) no espago paravertebral toracico. A
propagacdo do LA dentro do espaco paravertebral resulta no bloqueio ipsilateral dos nervos
somaticos e simpaticos da regido toracica.3® O espaco paravertebral é continuo com o espaco
intercostal, permitindo que o anestésico se propague aos nervos intercostais, permitindo um
blogueio nervoso somatico e simpatico que se estende lateral e medialmente ao espaco intercostal.
25,65
Um ensaio clinico randomizado, prospetivo e controlado, realizado por Karmakar et al., em
2014, investigou o efeito do bloqueio paravertebral toracico (TPVB) em mulheres submetidas a

mastectomia radical modificada, com o objetivo de avaliar se esta técnica, aplicada isoladamente
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ou em infusdo continua, poderia reduzir a dor crdénica pds-cirurgica. Neste estudo, participaram 180
mulheres, que foram aleatoriamente distribuidas em trés grupos: um grupo controlo, um grupo
com anestesia geral e injecao Unica de TPVB com infusdo placebo paravertebral, e um grupo com
anestesia geral, injecdo Unica de TPVB e infusdo continua de ropivacaina paravertebral.®®

Embora os resultados ndo tenham demonstrado uma redu¢do muito significativa na incidéncia
da dor, houve uma redugao relevante na intensidade da dor, bem como uma diminuigao de sinais e
sintomas associados a dor neuropatica, nomeadamente, alodinia e parestesias nas doentes que
receberam o TPVB. Além disso, este bloqueio associou-se a melhor qualidade de vida fisica e mental
destas doentes. %

O bloqueio paravertebral tordcico com ropivacaina em dose Unica demonstrou eficdcia na
reducdo da dor imediata apds a mastectomia, com base num estudo por Agarwal et al, contudo, os
seus efeitos ndo se prolongaram para além das primeiras 24 horas, o que limita o seu papel na
prevencdo da dor crénica.?’

Um estudo retrospetivo, conduzido por Shimizu et al., avaliou o impacto do bloqueio
paravertebral toracico (TPVB) com ropivacaina na incidéncia de dor crénica pds-operatoria em
doentes submetidas a cirurgia por cancro da mama, com um seguimento entre 13 e 17 meses.
Embora a amostra tenha incluido cirurgia conservadora da mama, cerca de 50% das participantes
foram submetidas a mastectomia unilateral, conferindo relevancia para esta dissertacdo. Os
resultados demonstraram que a incidéncia de dor crénica foi inferior no grupo que recebeu
blogueio paravertebral toracico, verificando-se igualmente uma menor necessidade de opioides
intraoperatdrios nas pacientes submetidas a esta técnica. 3968

De forma complementar, um ensaio clinico randomizado conduzido por Helmy et al. em 2023,
comparou o bloqueio paravertebral tordcico com o bloqueio do plano do musculo serratil anterior,
em 50 mulheres submetidas a mastectomia. Embora o objetivo tenha sido avaliar a dor aguda, os
resultados sdo relevantes para a prevencdo da PMPS, visto que o bloqueio paravertebral toracico
demonstrou uma maior duracdo de analgesia e menor uso de opioides nas primeiras horas pds-
operatédrias, fatores considerados predisponentes para o desenvolvimento de dor crénica
persistente.

Importa, contudo, salientar que o TPVB ndo proporciona de forma fiavel, analgesia da axila, que
corresponde a inervacdo do nervo T1. Nestes casos, pode ser necessario uma infiltracdo
complementar com anestésico local na regido. °

b) Bloqueio do Plano do Musculo Serratil Anterior

O bloqueio do plano do musculo serratil anterior (SPB) é uma abordagem mais recente,

amplamente utilizada para o alivio imediato da dor apds mastectomia, podendo ter um efeito

prolongado durante varios meses. Este bloqueio atua sobretudo sobre os ramos cutaneos laterais
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dos nervos intercostais toracicos de T2 a T9, bem como sobre o nervo toracico longo e o nervo
toracodorsal.

O anestésico local é injetado no plano interfascial superficial ou profundo ao musculo serratil
anterior, proporcionando analgesia eficaz da parede toracica antero-lateral. E um procedimento
relativamente seguro, uma vez que € realizado em plano superficial com orientacdo ecografica. 7°

Em doentes submetidas a radioterapia neoadjuvante ou disse¢ao de ganglios linfaticos axilares,
pode ocorrer fibrose ou aderéncias que dificultem a separacdo do plano fascial entre o grande
dorsal e o musculo serratil anterior. Nestes casos, o bloqueio profundo do serratil pode ser mais
eficaz. 2425

Um estudo observacional retrospetivo, conduzido por Piracha et al. avaliou a eficdcia do
blogueio profundo do plano do musculo serratil anterior (DSPB) no alivio da dor crénica em doentes
com sindrome de dor pds-mastectomia. O estudo incluiu quatro pacientes, todas submetidas a
DSPB guiado por ecografia, com injecdo de 10 mL de bupivacaina a 0,25% associada a 40 mg de
metilprednisolona. As doentes foram acompanhadas durante um més, tendo referido alivio
significativo da dor, com efeitos que se prolongaram por varias semanas a meses. Os autores
destacam que este bloqueio pode ser particularmente Util em casos com fibrose ou alteragées
anatomicas pos-cirargicas, permitindo uma melhor difusdo do anestésico local e poupando
estruturas nervosas importantes, como o nervo toracico longo. 2470

Resultados semelhantes foram descritos num caso clinico publicado por Takimoto et al., em que
uma paciente com dor persistente e refrataria apresentou melhoria progressiva da dor, um aumento
de movimento do ombro, retorno as atividades diarias, melhoria do estado psicolégico da doente,
e auséncia de necessidade de intervencdes adicionais durante os 11 meses seguintes ao ultimo
SPB.&30

Por outro lado, um estudo de seguimento de um ensaio clinico randomizado prévio, conduzido
por Flores et al., avaliou o impacto da combinacdo dos bloqueios do musculo serratil anterior e dos
nervos peitorais tipo | na prevencao da dor neuropatica crénica apds mastectomia radical. Embora
nao se tenha verificado uma reducgao estatisticamente significativa da incidéncia de dor neuropatica
aos 12 meses, observou-se uma diminuicdo de sintomas neuropaticos especificos (como dorméncia
e hipoestesia) e de sintomas depressivos, sugerindo um impacto positivo no perfil sensorial e
emocional das doentes.”®
c) Bloqueio do Nervo Intercostobraquial

O nervo intercostobraquial (ICBN) é um ramo cutaneo lateral do segundo nervo intercostal,
sendo responsavel pela inervacdo sensitiva da parte medial do antebraco, da axila e da parede
toracica lateral.’® Devido a sua localizagdo superficial e trajetéria anatémica, o ICNB é vulneravel a

lesGes diretas durante a dissecdo dos ganglios linfaticos axilares.*?

30



O bloqueio do nervo intercostobraquial é um dos bloqueios mais eficazes no controlo da dor
nessas regides, sendo particularmente Util em casos de nevralgia intercostobraquial. O efeito
analgésico deste bloqueio pode prolongar-se por semanas a meses.”?

O primeiro estudo realizado para avaliar a viabilidade e o efeito analgésico do bloqueio do nervo
intercostobraquial (ICBN), guiado por ecografia, em pacientes com dor neuropatica persistente apds
cirurgia da mama, foi conduzido por Wijayasinghe et al. A amostra incluiu seis mulheres submetidas
a mastectomia ou cirurgia conservadora da mama, todas com dor crénica localizada na axila,
antebraco ou parede tordcica lateral. Apds o bloqueio com bupivacaina, as pacientes referiram uma
diminuicao da dor, especialmente durante o movimento do braco e na pressao sobre a zona mais
dolorosa. Verificou-se também uma recuperacdo parcial da sensibilidade em algumas das areas
previamente afetadas.3%72

Num estudo observacional mais recente, publicado por Mukherjee et al., avaliou a eficacia do
bloqueio do nervo intercostobraquial, também guiado por ecografia em 34 mulheres com PMPS
refratdria ao tratamento conservador. Apds a injecdo de uma combinacdo de ropivacaina e
triamcinolona, verificou-se uma reducao significativa da dor e uma melhoria sustentada da
mobilidade do ombro, mantida até 12 semanas apds a intervencdo. 3°

d) Bloqueio dos Nervos Peitorais Tipo | e Il (PECS | e PECS 1l)

Os bloqueios dos nervos PECS | e PECS Il tém como alvo os musculos peitoral maior e peitoral
menor, proporcionando alivio da dor na parede toracica superior anterior. Apds a mastectomia e a
reconstrucdo mamaria, estes musculos podem ficar esticados, expandidos e exercer tracao nos seus
pontos de inserc¢do, o que pode levar ao desenvolvimento de espasmos musculares e dor. 2

O bloqueio PECS | envolve a inje¢cdo anestésica entre os musculos peitoral maior e peitoral
menor, tendo como alvo os nervos peitorais medial e lateral. Ja o bloqueio PECS Il envolve a injegao
analgésica entre o musculo peitoral menor e o musculo serratil anterior, ao nivel da terceira e quarta
costelas, com o objetivo de atingir o ramo lateral do nervo intercostal.?®

A eficacia do bloqueio PECS Il na prevengao da PMPS tem sido investigada em diferentes
contextos clinicos. Um estudo transversal, conduzido por Varma et al., avaliou 288 mulheres
submetidas a mastectomia com esvaziamento axilar. As participantes foram avaliadas entre 3 meses
e 2 anos apos a cirurgia, tendo os resultados demonstrado uma reducdo significativa da incidéncia
de PMPS no grupo que recebeu o bloqueio, bem como menor intensidade da dor, reducdo de
sintomas neuropaticos e menor necessidade de analgésicos.”

De forma complementar, um estudo prospetivo, publicado por De Cassai et al., avaliou o impacto
do mesmo bloqueio em 140 doentes submetidas a mastectomia e quadrantectomia. Aos 3 meses,
verificou-se uma redugao da dor crénica, assim como menor intensidade da dor pds-operatdria e

menor consumo de opioides intraoperatdrios no grupo que recebeu o blogueio com
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levobupivacaina a 0,25%. Embora aos 6, 9 e 12 meses a diferenga entre os grupos ndo tenha atingido
valores estatisticamente relevantes, os valores mantiveram-se consistentemente mais baixos no

grupo PECS Il, sugerindo um possivel beneficio prolongado associado a esta intervencgdo. 3974

Desativacao de Pontos Gatilho Miofasciais

Para além da utilizagdo sistémica de lidocaina em contexto intraoperatério, um estudo
piloto prospetivo conduzido por Shin et al., avaliou a eficacia de inje¢Ges de lidocaina, guiadas por
ecografia, em pontos gatilho miofasciais localizados nos musculos subescapular e peitoral maior,
regides frequentemente associadas a dor referida apds mastectomia.’®*’ Neste estudo
participaram 19 mulheres, com diagndstico de pelo menos um ponto gatilho ativo. As injecdes
foram administradas semanalmente, sendo proibida qualquer outra terapéutica concomitante,
com excec¢do de exercicios de alongamento para evitar recidiva de sintomas.'>*’

Os resultados foram avaliados através da escala visual analdgica (VAS) e da amplitude de
movimento (ROM) em rotac¢do externa e abdug¢do do ombro. Os resultados demonstraram uma
melhoria significativa da dor e da fungdo articular, observada logo apds a primeira inje¢do e mantida
até trés meses ap6s a ultima sessdo. A pontuacdo da VAS diminuiu de 7,2 para 2,8, e a ROM
aumentou de 252 para 302 em ambas as dire¢es.1%*’

Importante referir que ndo se verificaram complicacdes ou efeitos adversos, e que os
pacientes que iniciar o tratamento precocemente apresentaram uma resposta mais favordvel, o

gue sugere que uma intervengdo atempada poderd estar associada a melhores resultados clinicos.*’

ii) Técnicas no Tratamento da Dor Refrataria
a) Ablagdo por Radiofrequéncia

A ablacdo por radiofrequéncia (RF) é uma técnica que consiste na utilizagdo de uma corrente
elétrica para aquecer e destruir o tecido nervosor com o objetivo de interromper a transmissdo de
impulsos de dor. 237 A corrente é aplicada através de um elétrodo colocado proximo do nervo alvo,
geralmente guiado por fluoroscopia. %

Existem vdrios tipos de procedimentos por radiofrequéncia, incluindo a radiofrequéncia
térmica (ou continua), radiofrequéncia pulsada, a arrefecida a agua e a crioneuroablagdo. As técnicas
mais utilizadas no contexto da sindrome de dor pds-mastectomia, sdo a radiofrequéncia continua e a
radiofrequéncia pulsada.’’

A radiofrequéncia continua (CRF), provoca denerva¢do simpatica, através da aplicacdo
continua de corrente de radiofrequéncia, com temperaturas entre 552C e 802C, provocando lise
tecidular.2%7

Por sua vez, a radiofrequéncia pulsada (PRF) é uma técnica que ndo atinge temperaturas

tdo elevadas como a RF térmica, nem provoca lise tecidular completa. 3 A abordagem mais utilizada
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consiste na administracdo de dois pulsos de 20 milissegundos a cada 0,5 segundos, mantendo a
temperatura inferior a 422C. Por ter um perfil de seguranga mais elevado, a PRF tem ganho
popularidade em relagdo a RT convencional.?®

Contudo, a PRF tende a proporcionar um alivio de dor mais tempordrio em comparacao
com a RF continua.?” Esta conclusdo foi evidenciada por Abbas et al., num ensaio clinico prospetivo e
duplamente cego, que comparou a eficacia da CRF com a PRF aplicada ao ganglio estrelado em 80
mulheres com sindrome de dor pds-mastectomia. Os resultados demonstraram que a CRF foi
significativamente mais eficaz na reduc¢do da dor, na diminuigdo do consumo de analgésicos e na
melhoria funcional ao longo de um seguimento de seis meses.”®

Outra técnica importante é a crioneuroablacdo, que consiste na utilizacdo de temperaturas
extremamente baixas (aproximadamente -702C), normalmente geradas por protdxido de azoto, para
induzir uma ablacdo reversivel dos nervos periféricos, resultando num alivio prolongado da dor. 2°

Um artigo recente demonstrou eficacia clinica significativa da crioneuroablacdo no alivio da
dor em pacientes com sindrome de dor pds-mastectomia. Apesar dos resultados promissores, os
autores salientam a necessidade de estudos adicionais, com amostras maiores e seguimento
prolongado, para confirmar a eficacia e seguranga da técnica de forma mais robusta.”® Além disso,
Nezami et al. concluiram que a crioneuroablagdo percutdnea guiada por tomografia computorizada do
nervo intercostobraquial, realizada em 14 pacientes com PMPS, foi tecnicamente segura e vidvel, tendo
conduzido a uma redugéo significativa da dor durante um periodo de até 6 meses. 7’

Deve ser realizada uma selecdo criteriosa dos pacientes propostos a ablagdo por
radiofrequéncia. Os melhores candidatos sdao aqueles que demonstraram uma boa resposta a um
bloqueio toracico, tradicionalmente realizado com lidocaina, com ou sem corticosteroides. O alivio
sustentado apds esse bloqueio, é um fator preditor de resposta positiva a ablacdo nervosa.?®

As doentes com dor refratdria a terapéutica convencional que apresentam uma resposta
positiva a bloqueios neuronais ecoguiados poderdo ser consideradas candidatas a técnicas
termoablativas. O alivio temporario obtido com estes bloqueios é um fator preditor relevante para o
sucesso da radiofrequéncia.

b) Neuromodulagdo

A neuromodulagdo é uma abordagem que tem vindo a ser utilizada como opg¢do terapéutica
definitiva no tratamento da dor crénica. Este procedimento envolve a estimulacao elétrica dos nervos
do sistema nervoso central e periférico, com o objetivo de aumentar os niveis de neurotransmissores
moduladores da dor e suprimir os neurotransmissores excitatdrios envolvidos na sua transmiss3o.”®

As duas técnicas de neuromodulagcdo que tém demonstrado maior eficacia em sindromes
de dor crénica, como a PMPS, sdo a estimulagdao medular tradicional (t-SCS) e a estimulag¢do do ganglio

da raiz dorsal (DRG).”® A t-SCS tem como alvo os neurdnios de grande didmetro da coluna dorsal, que
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inibem os sinais de dor transmitidos por neurdnios de pequeno didmetro. Esta técnica é
frequentemente proposta a doentes com dor refrataria a tratamento médico ou com alivio temporario
apos bloqueios nervosos ou radiofrequéncia.?!

Um estudo observacional retrospetivo, conduzido por Li et al., avaliou a eficicia da t-SCS
em 78 mulheres com PMPS e dor neuropatica persistente. A fase de teste consistiu na colocacao
temporaria de elétrodos entre T2 e T5, sendo a implantacdo definitiva do dispositivo realizada nas
pacientes que apresentaram resposta positiva a estimulacao. Os resultados foram favoraveis, com uma
reducdo média da dor de 4,15 pontos na escala VAS, e 78,2% das pacientes relataram alivio significativo
da dor. Os autores concluiram ainda que fatores como a idade jovem, IMC baixo e participacdo em
intervencdes psicoldgicas estiveram associados a melhores resultados, enquanto a exposicao prévia a
radioterapia e a maior dura¢do da dor antes do tratamento resultavam em menor resposta ao
tratamento.%°

Como alternativa a t-SCS, destaca-se a estimulacdo do génglio da raiz dorsal, no qual os
sinais elétricos gerados atuam diretamente sobre os corpos celulares primarios dos neurénios
sensitivos. 2! Morgalla descreveu um caso de uma paciente com PMPS, submetida a DRG, tendo a
intervencgdo sido bem tolerada, com redugao da dor de 8 em 10 para 4 em 10 na escala Numeric Rating
Scale — 11 points (NRS-11), mantendo-se o alivio da dor durante quatro anos. 3°

Ha estudos que demonstram que a estimulacdo do DRG proporciona maior alivio da dor,
melhoria da qualidade de vida, menor variagao da dor com alteragGes posturais e menos estimulagdo
de areas n3o dolorosas, quando comparada com a t-SCS. %!

Outra interveng¢dao neuromoduladora relevante é a estimula¢do elétrica percutanea do
nervo (PENS), que tem sido utilizada no tratamento de diversas condi¢Ges crdnicas, como a dor pos-
amputacao e a dor musculoesquelética. Esta técnica envolve a estimulacdo dirigida de nervos
especificos por via percutanea, realizada na regido proximal a zona da dor, com o objetivo de controlar
a sua conducdo. Contudo, a aplicagcdo da PENS no tratamento PMPS permanece pouco estudada, sendo
a evidéncia ainda limitada.8!

Um estudo comprovou que a utilizacdo da PENS numa paciente com PMPS refratdria ao
tratamento conservador resultou numa reduc¢do marcada da dor (de 7 em 10 para 3 em 10 na escala
VAS), recuperac¢do da mobilidade do membro superior e melhoria global da qualidade de vida, efeitos
que se mantiveram durante varios meses. &

As pacientes que conseguem controlar eficazmente as suas comorbilidades, como a
diabetes e a hipertensdo, que mantém habitos alimentares saudaveis e que evitam o consumo de
substancias como o tabaco, apresentam uma maior probabilidade de sucesso a longo prazo com a

neuromodulacdo.?!

34



c) Enxertos autélogos de gordura

Os primeiros investigadores a descrever a utilizacdo de enxertos autélogos de gordura no
contexto da PMPS foram Caviggioli et al., com base na hipdtese de que a gordura enxertada poderia
melhorar a diferenciacdo tecidular, promover um efeito anti-inflamatério e aliviar o aprisionamento
nervoso através do amolecimento das cicatrizes.?’

Um artigo publicado por Sollie et al. descreve um ensaio clinico randomizado e controlado
com placebo que avaliou a eficicia do enxerto autélogo de gordura no tratamento da PMPS. Todas as
37 participantes foram submetidas previamente a libertacdo de aderéncias cicatriciais, tendo o grupo
experimental recebido, adicionalmente, uma inje¢cdo de 50cc de enxerto autdlogo de gordura, e o
grupo controlo soro fisiolégico em volume equivalente. Apds seis meses, ambos 0s grupos
apresentaram reduc¢des na dor, sem diferencas estatisticamente significativas entre eles. A dor
neuropatica diminuiu ligeiramente em ambos os grupos, e a qualidade de vida apresentou melhorias
discretas no grupo controlo. Assim, os autores ndo encontraram evidéncia de que o enxerto de gordura
seja superior ao placebo no tratamento da PMPS.%?

Fatores como o tabagismo, disseccdo axilar e uso de inibidores da aromatase podem estar
associados a reducdo do efeito terapéutico.?”

Em contrapartida, uma revisdo sistematica publicada recentemente, em 2024, por Chen et
al. analisou nove estudos, com um total de 812 pacientes submetidas a mastectomia, com e sem
reconstrucdo mamaria, das quais 453 foram tratadas com enxerto autdlogo de gordura. Os resultados
demonstraram uma reducdo significativa da dor no grupo tratado, mantendo-se o efeito também no
subgrupo de pacientes sem reconstru¢do mamaria.®?

Adicionalmente, um estudo prospetivo multicéntrico conduzido por Lisa et al, avaliou 37
mulheres com dor neuropatica persistente, apds mastectomia, submetidas a um Unico procedimento
de enxerto de gordura. Os resultados demonstraram uma reducao significativa da dor ja no primeiro
més, com manutencio do efeito analgésico até aos 6 meses de seguimento.?

Apesar dos resultados positivos, autores de varias publicagcdes, sublinham a necessidade de
mais estudos controlados, randomizados e com maior dimensao amostral, que permitam confirmar a

eficacia do enxerto de gordura.

9. CONCLUSAO

A PMPS continua a representar um desafio terapéutico relevante na pratica clinica, dado a sua
elevada prevaléncia, diversidade de manifestacGes clinicas e o seu impacto significativo na qualidade
de vida e bem-estar emocional das pacientes. De acordo com a nova classificacdo do ICD-11 a dor deve

ter inicio apds uma cirurgia mamaria, envolvendo a parede toracica e o membro superior homolateral,
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como consequéncia de lesdo dos nervos sensoriais envolvidos e com, pelo menos, trés meses de
evolugdo.! Caracteriza-se por ser uma complicacdo frequente e incapacitante, com impacto
significativo na qualidade de vida e no bem-estar emocional das pacientes.

Ao longo desta dissertacdo, foram revistos diversos tipos de intervencdes, farmacoldgicas e ndo
farmacoldgicas, com destaque para as terapéuticas tépicas e algumas técnicas de intervencao, que se
revelaram serem promissoras nos casos refratdrios. A analise critica dos diversos estudos revelou que
o exercicio fisico, particularmente os programas que combinam treino de resisténcia e mobilidade, foi
uma das abordagens com resultados mais consistentes na reducdo da dor e na melhoria da
funcionalidade em mulheres com PMPS. Esta evidéncia reforga a importancia da fisioterapia como
componente central da abordagem multimodal.

Atualmente, considerando que a dor associada a PMPS é frequentemente de etiologia
neuropatica, os antidepressivos triciclicos (como a amitriptilina) e os anticonvulsivantes (como a
gabapentina e a pregabalina) constituem a base da terapéutica farmacoldgica, sendo recomendados
como tratamento de primeira linha pelas diretrizes internacionais atualizadas da IASP de 2025. Ja os
opioides, nomeadamente a morfina, a oxicodona e o fentanil, devem ser utilizados em terceira linha e
apenas em situagdes clinicas especificas, como casos de refratariedade ao tratamento, devido aos seus
inimeros efeitos adversos e elevado potencial de dependéncia.

Vérios autores referem a necessidade de mais estudos clinicos controlados, com amostras
maiores, populacées homogéneas e seguimento prolongado, que permitam uma fundamentagdao mais
sélida relativamente a eficacia das diferentes op¢bes terapéuticas.

E importante educar os doentes e os seus familiares acerca dos fatores de risco, do curso
natural da PMPS e das op¢Oes terapéuticas existentes, promovendo desta forma uma maior adesdo ao
plano terapéutico. Do mesmo modo, os profissionais de saude devem receber formacao continua, para
se manterem atualizados, especialmente nas areas da dor crénica de etiologia neuropatica e da
reabilitacdo apds cirurgia mamdria. A gestdo do doente deve envolver uma abordagem individualizada,
baseada na melhor evidéncia cientifica disponivel.

Para concluir, a identificacdo precoce, a avaliacdo clinica estruturada e a integracdo de
intervencgdes farmacoldgicas e nao farmacoldgicas, assumem um papel fundamental para o controlo
da dor, para a recuperacio funcional e a melhoria da qualidade de vida das pacientes. E necessario
reforcar a importancia da prevencdo da dor, nomeadamente através da utilizacdo de técnicas como a
anestesia regional, uma vez que o tratamento precoce da dor demonstrou diminuir a probabilidade de

se tornar crdnica.
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10. ANEXOS

Tabelas

Tabela I- Principios fundamentais da definicdo de dor sequndo a IASP (2020). Adaptado de Raja
SN, et al. PAIN. 2020.

Descrigao

Dor

A dor é sempre uma experiéncia pessoal influenciada por fatores biolégicos,
psicoldgicos e sociais.

Dor e nocicecdo sdao fendmenos distintos. A dor ndo pode ser inferida apenas
pela atividade nos neurénios sensoriais.

Ao longo das suas experiéncias de vida, os individuos aprendem o conceito
de dor.

O relato de uma experiéncia como dor deve ser respeitado.

Embora a dor geralmente tenha um papel adaptativo, pode ter efeitos
adversos na funcao, bem-estar social e psicoldgico.

A descri¢do verbal é apenas um dos vdrios comportamentos para expressar
dor; a incapacidade de comunicar ndo nega a possibilidade de que um
humano ou um animal ndo humano sinta dor.
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Tabela lI- Condi¢6es associadas a dor neuropdtica. Adaptado de Zilliox LA. Neuropathic Pain.
Continuum (Minneap Minn). 2017;23(2):512-532

Dor Neuropatica Periférica Dor Neuropatica Central
Neuropatia diabética dolorosa; Lesdo medular;

Neuropatia associada ao virus da Dor central pés-AVC;
imunodeficiéncia humana (VIH);

Neuropatia periférica induzida por Mielopatia compressiva;
quimioterapia;

Nevralgia pds-herpética; Dor associada a esclerose miltipla;
Nevralgia do trigémeo; Siringomielia;

Sindrome de dor regional complexa;

Mononeuropatias compressivas;

Radiculopatias;

Neuropatias inflamatdrias (agudas e crénicas);

Neuropatia pds-traumatica;

Dor do membro fantasma;




Tabela llI- Fatores de risco para o desenvolvimento da PMPS. Adaptado de Capuco A, et al. Curr

Pain Headache Rep. 2020;24:41.

Fatores de risco

Idade < 40 anos

Sexo

IMC elevado

Diagndstico em estddio avangado da doenca

Localizacdo do tumor no quadrante sUpero-lateral da mama

Tipo de cirurgia

Fatores psicossociais (ansiedade, depressao, disturbios do sono, catastrofizacdo)

Dor pré-operatodria

Dor intensa no pds-operatorio

Complicagdes pds-operatdrias

Volume da unidade cirurgica

Terapia adjuvante (quimioterapia, radioterapia)

Polimorfismos genéticos
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Tabela V- Subgrupos diagndsticos da Sindrome de Dor Pés-Mastectomia (PMPS). Adaptado de
Wisotzky E, et al. Phys Med Rehabil Clin N Am. 2017;28(1):153—169

Subgrupos
diagndsticos
da PMPS

Anomalias da coifa dos rotadores

Nevralgia do nervo intercostobraquial

Dor na parede toracica (neuroma, dor pds-reconstrucdo, dor incisional)

Sindrome do cordao axilar (cording)

Dor fantasma da mama

Outras dores musculo-esqueléticas
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Tabela V- As trés etapas da escada analgésica da Organizagdo Mundial da Saude para o
tratamento da dor oncoldgica. Adaptado de: Fakhari S, et al. Int ] Women’s Health Reprod Sci.

2017:5(2):117-123.

Dor Ligeira

Dor Moderada (ou dor ligeira
nao aliviada pela etapa

anterior)

Dor intensa (ou dor ligeira a
moderada ndo aliviada pela

etapa anterior)

eAnalgésicos nao opioides:
Paracetamol, ibuprofeno,
naproxeno

ot Adjuvantes:
Anticonvulsivantes para dor
neuropatica e antidepressivos
ou ansioliticos para
perturbacbes do humor

coexistentes

eAnalgésicos opioides para a
2.2 etapa: Codeina,
oxicodona, hidrocodona,

morfina

¢ + Analgésicos nao opioides:

(da etapa anterior)
¢ + Adjuvantes: (da etapa

anterior)

eAnalgésicos opioides para a 3.2
etapa: Doses mais elevadas de
morfina, fentanil, hidromorfona,
administracdo intravenosa de
opioides com controlo pelo
doente (PCA)

¢ + Analgésicos ndo opioides:
(da etapa anterior)

¢ + Adjuvantes: (da etapa

anterior)
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Tabela VI- Parémetros fundamentais recomendados pelo grupo IMMPACT para a avalia¢éo da
eficdcia e efetividade do tratamento da dor crénica em ensaios clinicos, incluindo os instrumentos
de medigdo sugeridos para cada dominio. Adaptado de: Dworkin RH, et al. Pain. 2005;113(1-2):9—
19. doi:10.1016/).pain.2004.09.012.

Dominio Instrumentos sugeridos

- Escala numérica (EM) de intensidade da dor de 11 pontos (0—
Dor 10);

- Utilizacdo de analgésicos de resgate;

- Classifica¢do categdrica da intensidade da dor (nenhuma,
ligeira, moderada, severa) em situa¢cGes em que escalas
numeéricas possam ser problematicas;

Funcao fisica (2 1 - Escala de Interferéncia do Inventario Multidimensional da Dor;
instrumentos) - Itens de interferéncia do Brief Pain Inventory;
Fungdao emocional (pelo | - Inventario de Depressdo de Beck.
menos um dos - Perfil de Estados de Humor (Profile of Mood States).
instrumentos)
Avaliagao global do - Impressao Global de Mudancga do Paciente (Patient Global

doente sobre melhoria e | /Impression of Change).
satisfagdo com o

tratamento
Sintomas e eventos - Registo passivo de sintomas adversos e/ou sintomas
adversos espontaneamente reportados, incluindo o uso de perguntas
abertas.
Dados sobre a - Informacdo detalhada sobre recrutamento e progresso dos
participacdao dos pacientes | participantes no ensaio, conforme especificado nas diretrizes
CONSORT.
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Figuras

Visual analogue scale
10 cm (not to scale)

No pain I { Worse pain

Verbal rating scale

No pain 1
Very mild 2
Mild 3
Moderate 4
Severe 5
Very severe 6

Numerical rating scale

Nopain O 1 2 3 4 5 6 7 8 9 10  Worse pain

Figura 1- Principais escalas validadas de avaliagdo da dor. Fonte: Fallon M, Giusti R, Aielli F, et al.
Management of cancer pain in adult patients: ESMO Clinical Practice Guidelines. Annals of
Oncology. 2018;29(Supp! 4):iv166—iv191. doi:10.1093/annonc/mdy152. Licen¢a: CC BY-NC-ND 4.0.
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2 Inform patient to take opioids to promote function/seek medical advice if pain deteriorates
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2 Stop opioids once movement is no longer restricted by pain

2> Continue with regular simple analgesics, and then stop once movement and sleep are
no longer affected by pain

S If opioid analgesics are used at a period when healing is complete, refer to pain service

FUNCTIONAL RECOVERY

Figura 2- Escada analgésica reversa para promover a desprescricdo de analgésicos no pds-
operatorio, visando a redu¢do gradual de opioides e retorno a funcionalidade. Adaptado de: Levy N,
Quinlan J, El-Boghdadly K, et al. An international multidisciplinary consensus statement on the
prevention of opioid-related harm in adult surgical patients. Anaesthesia. 2021,76(4):520-536.
doi:10.1111/anae.15262. Licen¢a: CC BY 2.5.
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Figura 3- Area de aplicagdo do adesivo de capsaicina a 8% na regido tordcica direita: marcacdo
direta na pele da paciente (a esquerda) e representagdo esquemdtica da zona de tratamento (a
direita). Adapatdo: Fléther L, Avila-Castillo D, Burgdorff AM, Benndorf R. Capsaicin in the

Treatment of Refractory Neuropathic Pain after Mastectomy Surgery: A Case Report. Case Reports

in Oncology. 2020 Aug 19;13(2):997-1001. Licen¢a: CC BY-NC 4.0.
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Figura 4- Representag¢do esquemdtica dos nervos que inervam a mama e a axila femininas. Fonte:
Wang H, Chopra S, Singh PA. Regional block anesthesia in breast surgery: what do we know so far?

Open J Anesthesiol. 2024;14(9):185-95. doi:10.4236/0janes.2024.149017. Licenga: CC BY 4.0.
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