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RESUMO 
 
 

 

Até meados do século passado era comum que as crianças enfermas tivessem 
suas necessidades analgésicas desrespeitadas, muitos profissionais de saúde 
consideravam que, tanto estas quanto os recém-nascidos não vivenciavam a dor 
em virtude da imaturidade do sistema nervoso central. Após longos anos de 
pesquisa constatou-se que mesmo tendo o sistema nervoso imaturo o recém-
nascido sente dor. A exposição repetida á dor exerce impacto negativo no 
desenvolvimento e pode aumentar a vulnerabilidade dos bebês, dificultando 
processos autorregulatórios. Essa pesquisa visou observar o escore de dor em 
recém-nascidos e lactentes submetidos a procedimentos dolorosos na UTIN e 
ainda avaliar o comportamento das concentrações na urina de IL-8 e cortisol 
nesse momento estressante. O método a ser utilizado foi o quantitativo, 
mediante a técnica exploratória observacional, com coleta de dados do paciente 
por meio do qual procuramos compreender a realidade estudada. Os nossos 
resultados mostraram o cortisol ser um melhor marcador de dor que a IL-8 
quando seguido horários pré-determinados. Acreditamos que o efeito de 
acúmulo na urina pode auxiliar sua detecção e interpretação. Com base nesse 
conhecimento o enfermeiro pode intervir de maneira a minimizar o desconforto 
causado por procedimentos dolorosos enfatizando a prática humanista da 
assistência de enfermagem. 
 
Palavras Chaves: Recém-nascido. Unidades de terapia intensiva neonatal. 
Dor. Hidrocortisona. Interleucina-8. Urina. 
 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

 



 

ABSTRACT 

 

 
Until the middle of the last century, it was common for sick children to have their 
analgesic needs disrespected, many health professionals considered that both 
these and newborns did not experience pain due to the immaturity of the central 
nervous system. After long years of research, it was found that even though the 
newborn's immature nervous system is in pain. Repeated exposure to pain has a 
negative impact on development and can increase the vulnerability of babies, 
hindering self-regulatory processes. This research aimed to observe the pain score 
in newborns and infants submitted to painful procedures in the NICU and also to 
evaluate the behavior of the concentrations in the urine of IL-8 and cortisol in this 
stressful moment. The method to be used was the quantitative, through the 
observational exploratory technique, with data collection from the patient through 
which we tried to understand the studied reality. Our results showed that cortisol is 
a better pain marker than IL-8 when following predetermined times. We believe that 
the effect of accumulation in urine can help its detection and interpretation. Based 
on this knowledge, nurses can intervene in order to minimize the discomfort caused 
by painful procedures, emphasizing the humanistic practice of nursing care. 

 
 

Keywords: Infant Newborn. Intensive Care Units Neonatal. Pain. Interleukin-8. 
Urine. 
 
 
 
 
 
 
 
 
 
 
 
 
 
 
 
 
 
 
 
 
 
 
 
 
 



 

LISTA DE FIGURAS 
 
 

Figura 1 - Resposta fisiológica corpórea ao estresse com liberação de cortisol e IL-8
 ................................................................................................................................. 15 
 
Figura 2 -Escala de dor NIPS  (“Neonatal Infant Pain Scale”) .................................. 17 
 
Figura 3 - Capacidade diagnóstica do Cortisol em demonstrar dor ......................... 21 
 
Figura 4 - Capacidade diagnóstica da IL 8 em demonstrar dor ................................ 22 
 

 
 
 
 
 
 
 
 
 
 
 
 
 
 
 
 
 
 
 
 
 
 
 
 
 
 
 
 
 
 
 

 
 
 
 
 
 

 
 

 



 

LISTA DE TABELAS 
 
 

Tabela 1 - Características da amostra ..................................................................... 20 
 
Tabela 2 - Associação entre a escala de dor NIPS com os marcadores bioquímicos 
da amostra ............................................................................................................... 21 
 
Tabela 3 - Capacidade diagnóstica do Cortisol (µg/24hs) em demonstrar possível 
dor ............................................................................................................................ 23 
 
Tabela 4 - Capacidade diagnóstica da IL 8 (pg/dL) em demonstrar possível dor .... 25 
 
 
 
 
 
 
 
 
 
 
 
 
 
 
 
 
 
 
 
 
 
 
 
 
 
 
 
 
 
 
 
 
 
 
 
 
 
 
 
 



 

SUMÁRIO 
 
 
 

1 INTRODUÇÃO ...................................................................................................... 11 

2 REVISÃO DE LITERATURA ................................................................................ 13 

3 METODOLOGIA ................................................................................................... 18 

3.1 Análise bioquímica ........................................................................................ 18 

3.2 Análise estatística ......................................................................................... 19 

4 RESULTADOS...................................................................................................... 20 

5 DISCUSSÃO ......................................................................................................... 27 

6 CONCLUSÃO ....................................................................................................... 29 

REFERÊNCIAS ....................................................................................................... 30 

ANEXOS .................................................................................................................. 33 

 

 
 
 
 
 
 
 
 
 
 
 
 
 
 
 
 
 
 
 
 
 
 
 
 
 
 
 
 



11 
 

 
1 INTRODUÇÃO 
 

 

O enfermeiro tem como foco o cuidar. Esse cuidado deve ser ainda maior com 

recém-nascidos e lactentes no que compete à prevenção da dor e a sua evolução 

clínica, afim de que essa criança tenha alta no tempo previsto após o nascimento. 

Durante o período de estadia de recém-nascidos e lactentes no hospital ele 

pode sofrer vários procedimentos dolorosos, grande parte desse sofrimento poderia 

ser amenizada com práticas efetivas do enfermeiro. 

Dor é subjetiva, não há um padrão definido para todos os indivíduos, está 

diretamente relacionada às características intrínsecas individuais, devendo-se 

considerar, portanto, aquilo que é relatado pelo paciente. Contudo, a incapacidade 

destes em comunicar-se verbalmente não significa que o mesmo não esteja 

vivenciando a dor.1 

A dor repetitiva e não aliviada pode levar a consequências sérias e adversas 

em recém-nascidos, sendo relacionadas à elevação do nível de pressão 

intracraniana, aumentando assim o risco de hemorragia intraventricular em recém-

nascidos prematuros. Dor e estresse também podem deprimir o sistema imunológico 

e contribuir para suscetibilidade do recém-nascidos a infecções.2 

Dor processual na unidade de terapia intensiva neonatal (UTIN) desencadeia 

uma série de perturbações fisiológicas, comportamentais e hormonais que podem 

desencadear o desenvolvimento neurológico alterado em crianças nascidas 

prematuras, que se submetem á um longo período de internação em momento de 

imaturidade fisiológica e rápido desenvolvimento cerebral. Crianças com idade inferior 

a três meses apresentaram aumento dos níveis de cortisol em resposta aos vários 

procedimentos dolorosos a que são submetidos.3 

Há relatos de que a exposição ao estresse relacionado à dor colabora para a 

programação de uma reatividade alterada do eixo hipotálamo-hipófise-adrenal ao 

estresse socioemocional em crianças com três meses de idade, mesmo na ausência 

de complicações perinatais.4 

Considerada pela North American Nursing Diagnosis Association (NANDA) 

como um diagnóstico de enfermagem e é definida como sendo uma experiência 

sensorial e emocional desconfortável, a qual geralmente está relacionada a um dano 

tissular concreto ou iminente.5 
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Quando o bebê passa por uma situação estressante, o eixo hipotalâmico-

hipofisário-adrenal em desenvolvimento é ativado, no córtex da glândula supra renal, 

á secreção de glicocorticóides como o cortisol, considerado um hormônio indicador 

de estresse, uma vez que seus níveis plasmáticos serão elevados como resultado da 

resposta fisiológica e física ao estresse. Os efeitos colaterais de longo prazo da alta 

concentração de cortisol podem resultar em resistência insulínica, hiperlipidemia, 

deficiências imunológicas e alterações destrutivas no hipocampo.6 

Literaturas recentes mostram que a interleucina-8 (IL-8) está envolvida em 

doenças inflamatórias, dor inflamatória persistente e hipersensibilidade a um 

nociceptor mecânico persistente.7 A IL-8 pertence às principais quimiocinas para 

estimular a migração de neutrófilos, monócitos e macrófagos para os locais de 

inflamação.8 

Entre as diversas escalas que foram desenvolvidas para avaliar a dor aguda 

em recém-nascidos prematuros poucas obtiveram validação adequada, entre elas 

esta a Neonatal Infant Pain Scale (NIPS).9 

A NIPS é utilizada para avaliar a dor no momento em que o recém-nascido é 

submetido ao estresse de um procedimento doloroso. Por ser uma ferramenta 

validada e por contemplar aspectos fisiológicos e comportamentais do RN com dor, 

por ser de fácil aplicação e por atender aos objetivos propostos.10 

A escala avalia cinco fatores comportamentais (expressão facial, choro, 

braços, pernas e estado de excitação) e um fator fisiológico (padrões respiratórios), 

cada um dos quais contém dois itens aos quais é atribuída pontuação 0 ou 1 (exceto 

o fator choro), que compreende três itens e é pontuado em uma escala de 0 a 2). 

Cada item também contém uma breve definição operacional. A escala produz uma 

pontuação total variando de 0 a 7, onde pontuações superiores a 3 são indicativas de 

dor.11,12 

O objetivo deste estudo foi comparar pela escala Neonatal Infant Pain Scale 

(NIPS) o escore de dor de recém nascidos e lactentes submetidos ou não ao 

procedimento doloroso e associá-los com os marcadores bioquímicos cortisol e IL-8 

na urina. 
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2 REVISÃO DE LITERATURA  
 
 

Muitos profissionais relutam em não tratar a dor no recém-nascido, alegando 

imaturidade neurológica, insensibilidade à dor, inexistência de memória, dependência 

química e depressão respiratória, porém já se sabe que o recém-nascido tem 

capacidade neurológica não apenas para perceber estímulos dolorosos, como 

também guarda na memória cada procedimento doloroso e que nem todos 

analgésicos ou anestésicos deprimem o centro respiratório, e que a causa da 

dependência é o uso dessas medicações continuamente, derrubando, portanto, o 

conceito tradicional e equivocado de alguns profissionais.13 

A integralidade dos cuidados de enfermagem é peculiar em todos os níveis de 

atenção, e, para tanto, envolve a necessidade de mudanças de atitude ética e técnica 

dos profissionais de saúde. A ação em enfermagem tem implicações e desafios na 

gestão dos processos de trabalho em saúde, além de amplificar as ações para as 

múltiplas dimensões do ser humano. Essas ações devem ser percebidas e 

compreendidas com base nas inter-relações dos componentes que compõem a 

realidade, o que para os profissionais de saúde possibilita uma compreensão 

ampliada do processo saúde-doença-cuidado e a necessidade de intervenções, 

considerando o contexto em que o evento ocorre.14 

A identificação da dor em recém-nascidos e lactentes é uma das ações de 

relevância para o bem-estar do bebê, visto que interfere no restabelecimento de sua 

saúde, podendo apresentar repercussões, a longo prazo, em relação à integração da 

criança com sua família, á cognição e ao aprendizado, refletindo no aumento dos 

índices de morbimortalidade.15 

A dor é de fato subjetiva, não se pode quantificá-la como se quantifica a 

hiperglicemia ou hipoglicemia que tem parâmetros numéricos específicos. 

A capacidade para percepção de uma condição dolorosa não depende de uma 

experiência anterior, pois a dor é uma sensação primária própria, assim como o tato, 

olfato, visão e a audição, são essenciais para o indivíduo. 

Nesse sentido, recém-nascidos e lactentes tem sensibilidade aumentada ao 

estímulo doloroso, à dor pode ser mais exacerbada em recém-nascidos do que em 

crianças e adultos, uma vez que os mecanismos de controle inibitório no neonato são 

imaturos, limitando sua capacidade de modular a sensação dolorosa e o alcance 

estruturas centrais com mais intensidade. Além de ser sensível a dor os recém-
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nascidos podem sofrer consequências orgânicas e emocionais e comprometer o seu 

crescimento e o seu desenvolvimento.16 

A dor não apresenta limite de idade, não tem preferência por sexo e é uma 

experiência de caráter universal, ocorrendo todas as vezes que há uma agressão, 

seja ela física, química, mecânica ou psíquica. Ainda hoje, existem obstáculos para o 

efetivo tratamento da dor em crianças, ou seja, mitos de que recém-nascidos e 

lactentes não sentem dor da mesma forma que os adultos. Sabe-se que os elementos 

do sistema nervoso central, necessários para a transmissão do estímulo doloroso ao 

córtex cerebral, estão presentes em neonatos termo e em prematuros, embora a 

maturação e a organização desse sistema neurossensorial continue durante a vida 

pós-natal.17
 

Por muito tempo o recém-nascido foi visto como ser que não sentia dor, com 

isso vários procedimentos dolorosos eram realizados sem que houvesse nenhuma 

intervenção a fim de evitar a dor; porém estudos realizados em neurofisiologia 

detectaram que o feto já responde aos estímulos dolorosos por volta da 24ª semana 

de gestação, já que desde então o córtex tem seus neurônios já completos e a 

percepção sensorial e cutaneomucosa estão presentes. A crença que o neonato era 

incapaz de sentir dor prevaleceu por longo tempo, em virtude das dificuldades de 

estudar a resposta à dor. Existem evidências anatômicas e funcionais que 

comprovam que o neonato tem capacidade para responder não verbalmente aos 

danos teciduais, ainda que este tenha nascido prematuramente.18 

O recém-nascido na 20ª semana de gestação tem uma densidade de 

receptores cutâneos de dor maior que o adulto, ao nascimento apresenta uma maior 

atividade metabólica perante o estímulo doloroso, uma menor taxa de substâncias 

inibidoras da dor como a serotonina, noradrenalina e opióides endógenos e uma 

maturação imperfeita dos inter neurônios na substância gelatinosa o que conduz a 

um controle ineficaz a nível medular.19 

O estímulo doloroso repetitivo ou prolongado em fases precoces da vida 

acarreta inúmeras repercussões no recém-nascido, como desenvolvimento cerebral 

prejudicado, alterações no sistema nervoso central, que ameaça a sua estabilidade 

fisiológica e ocasiona reflexos negativos, como problemas comportamentais, que 

serão percebidos na infância e possivelmente ao longo da vida adulta. A dor quando 

não tratada, tem efeitos catastróficos, pois induz ao catabolismo persistente, ativa o 
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sistema nervoso simpático, altera o sistema cardiovascular e pode desencadear 

ansiedade intensa e delírio.16 

O estímulo de dor sofre mediação fisiológica, a dor ativa mecanismos 

compensatórios do sistema nervoso autônomo produzindo respostas que incluem 

alterações dos sinais vitais, vasoconstrição periférica, sudorese, dilatação das 

pupilas, aumento da liberação das catecolaminas e hormônios adrenocorteróides 

sendo estes fatores que podem ocasionar instabilidade hemodinâmica na criança, 

além de ocasionar desistabilidade emocional em alguns casos que poderão repercutir 

ao longo de sua vida.20 

Estímulos dolorosos agudos levam os neonatos a responder de forma global 

ao estresse que inclui modificação a nível cardiovascular, respiratório, imunológico, 

hormonal e comportamental, entre outros. Essas respostas fisiológicas são 

acompanhadas por uma reação endócrino-metabólica de estresse, com liberação de 

hormônios como adrenalina, noradrenalina e cortisol, podendo resultar em 

hiperglicemia e catabolismo protéico lipídico, o que interfere no equilíbrio 

homeostático.21 

Figura 1 - Resposta fisiológica corpórea ao estresse com liberação de cortisol e IL-8  
 
 
 
 
 
 
 
 
 
 
 
 
 
 
 
 
 
 
 
 
 
 
 
 
 
 
 
 
 
 

CRH, Hormônio Liberador de Corticotropina; ACTH, Hormônio Adrenocorticotrópico. IL-8, 
interleucina-8. Não está representada a inibição por “feed back” desta resposta fisiológica. 
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Quando a criança passa por uma situação estressante, o eixo hipotalâmico-

hipofisário-adrenal em desenvolvimento é ativado, no córtex da glândula supra-renal, 

á secreção de glicocorticóides como o cortisol, considerado um hormônio indicador 

de estresse, uma vez que seus níveis plasmáticos serão elevados como resultado da 

resposta fisiológica e física ao estresse. Os efeitos colaterais de longo prazo da alta 

concentração de cortisol podem resultar em resistência insulínica, hiperlipidemia, 

deficiências imunológicas e alterações destrutivas no hipocampo.6 

Já citocinas são um grupo heterogêneo de proteínas de baixo peso molecular, 

extremamente potentes, que iniciam sua ação através da ligação a receptores 

específicos, provocando alteração da síntese do RNA e de proteínas de diferentes 

células do organismo. Podem agir no local onde são produzidas, em células próximas 

ou são secretadas para circulação, com efeitos à distância.22 

Literaturas recentes mostram que a interleucina-8 (IL-8) está envolvida em 

doenças inflamatórias, dor inflamatória persistente e hipersensibilidade a um 

nociceptor mecânico persistente.7 

CXCL8 também conhecida como IL-8 é um membro da família de quimiocinas 

(CXC) que é classificado sendo um membro que contém a sequência de três 

aminoácidos de ácido glutâmico-leucina-arginina que antecede imediatamente o 

primeiro resíduo de aminoácido cisteína na estrutura primária da proteína.23 

A IL-8 pertence às principais quimiocinas para estimular a migração de 

neutrófilos, monócitos e macrófagos para os locais de inflamação.8 

Observa se o estresse agudo ou crônico através da medição de alterações nos 

parâmetros fisiológicos, como frequência cardíaca, pressão arterial e níveis de vários 

hormônios metabólicos, ainda é indescritível interpretar se as alterações nos níveis 

circulantes de mediadores do estresse como o cortisol, podem refletir a aguda, 

crônica, ou variações diurnas.24 

Identificar a dor é de extrema importância para seu manejo eficaz. A dor auto 

referida é considerada pelos profissionais de saúde como um dos melhores 

instrumentos para avaliar a dor. No entanto, os recém-nascidos e parte lactentes não 

podem verbalizar sua dor. Sendo essencial que outros métodos sejam conhecidos e 

utilizados pelos profissionais para avaliar a dor, como o uso de escalas validadas.25 

A avaliação da dor é uma batalha que implica conhecimento científico aliado a 

registros adequados e ações, não necessariamente medidas farmacológicas, que 

visem o alívio da dor.9 
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Entre as diversas escalas que foram desenvolvidas para avaliar a dor aguda 

em recém-nascidos prematuros poucas obtiveram validação adequada, entre estas 

está a (NIPS) Neonatal Infant Pain Scale.9 

A NIPS é utilizada para avaliar a dor no momento em que o recém-nascido é 

submetido ao estresse de um procedimento doloroso, por ser uma ferramenta 

validada e por contemplar aspectos fisiológicos e comportamentais do RN com dor, 

por ser de fácil aplicação e por atender aos objetivos propostos.10 

Expostos aos estímulos dolorosos, os recém-nascidos apresentam flexão e 

extensão dos membros. Essa resposta organizada parece estar presente mesmo nos 

prematuros, comprovando que existe uma linguagem corporal em resposta ao 

estímulo de dor no recém-nascido, porém não deve ser utilizado isoladamente como 

parâmetro para sua avaliação.26 

 

Figura 2 -Escala de dor NIPS  (“Neonatal Infant Pain Scale”) 
 

Fonte: Sociedade Brasileira de Pediatria - a linguagem da dor no recém-nascido 

A escala avalia cinco fatores comportamentais (expressão facial, choro, 

braços, pernas e estado de excitação) e um fator fisiológico (padrões respiratórios), 

cada um dos quais contém dois itens aos quais é atribuída pontuação 0 ou 1 (exceto 

o fator choro), que compreende três itens e é pontuado em uma escala de 0 a 2). 

Cada item também contém uma breve definição operacional. A escala produz uma 

pontuação total variando de 0 a 7, onde pontuações superiores a 3 são indicativas de 

dor.11,12 

A prevenção da dor é importante, não somente pelos aspectos éticos, mas 

também pelo potencial de consequências deletérias a exposição repetida a dor, essas 

consequências incluem alteração da sensibilidade, alterações comportamentais e 

fisiológicas.27 

 

NIPS 0 pontos 1 ponto 2 pontos 

Expressão facial 

Choro 

Respiração 

Braços  

Pernas 

Estado de alerta 

 

Relaxada 

Ausente 

Relaxada 

Relaxados 

Relaxadas 

Dormindo ou calmo  

Contraida  

“Resmungos” 

Diferente do basal 

Flexão ou extensão 
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Desconfortavél  

       - 

Vigorosos  

       - 

       - 

       - 

       - 
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3 METODOLOGIA 
 
 

 

Foram incluídos recém-nascidos termo e pré-termo além de lactentes, de 

ambos os sexos, internados na unidade de terapia intensiva neonatal a partir da 

primeira hora de vida nas diversas hipóteses diagnósticas da unidade neonatal, sendo 

que 47 foram submetidos a procedimentos de punção venosa e 36 que não foram 

submetidos a métodos de punção, ambos os grupos coletaram as amostras no 

mesmo horário, considerando o horário de rotina (coleta materiais biológicos) e o 

repouso dos que não foram submetidos ao procedimento doloroso. 

Este estudo foi realizado na Unidade terapia intensivo Neonatal de um Hospital 

Universitário do Grande ABC. Os critérios de exclusão foram bebês recebendo 

analgesia e entubados. 

Para coleta dos dados de observação da dor neonatal foi utilizado a escala 

Neonatal Infant Pain Scale (NIPS), obtendo um resultado de dor imediato, além da 

coleta de urina (2 ml) de cada lactente, que contemplou o prazo máximo de coleta até 

três horas a contar do momento do procedimento doloroso, para avaliar a relação com 

a liberação de mediadores bioquímicos (cortisol e IL 8) em relação aos procedimentos 

submetidos. 

O estudo foi aprovado pelo Comitê de Ética em Pesquisa Clínica da Faculdade 

de Medicina do ABC, sob o parecer número 3.031.567. 

 

 

3.1 Análise bioquímica 
 

 

Para coleta correta de amostra de urina foi utilizada fralda com o neonato em 

decúbito dorsal, que depois de adequada assepsia foi utilizado saco coletor na região 

genital (do períneo em direção a sínfise púbica). Após enchimento deste saco a urina 

foi aspirada com seringa. Após coleta medidas de conforto foram promovidas ao 

neonato. 

Após este processo de coleta as amostras de urina seguiram ao Laboratório 

de Análises Clínicas da Faculdade de Medicina do ABC (FMABC), no mesmo dia da 

coleta. A dosagem de IL-8 e cortisol foram realizados com ensaio imunométrico e 

leitura quimioluminescente utilizando o kit comercial Immulite® 
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Siemens seguindo as instruções do fabricante. As determinações foram feitas 

em duplicata seguindo as boas práticas em análises clínicas e suas dosagens foram 

feitas em µg/24hs para o cortisol urinário e em pg/ml para IL-8 urinário. 

 

 

3.2 Análise estatística 
 

Para as variáveis qualitativas foram utilizados valores absolutos e relativos 

para descrevê-las. Foi utilizado média, desvio padrão, mínimo e máximo para as 

variáveis quantitativas, com distribuição normal (Shapiro-Wilk, p>0,05). 

Foi realizado o teste de Mann-Whitney para estudar associação entre a 

presença de dor com os marcadores bioquímicos da amostra. 

Para analisar a capacidade diagnóstica do Cortisol e da IL 8 para predizer a 

dor na amostra, utilizou-se curva ROC (Receiver Operating Characteristic). 

As chances de encontrar resultados positivos e negativos na amostra pela 

concentração do Cortisol e da IL 8 foram avaliadas pelos valores de razão de 

verossimilhança positivos e negativos, respectivamente 

Para todas as análises utilizou-se nível de confiança de 95%. O programa 

utilizado foi o Stata versão 11.0. 
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4 RESULTADOS 
 
 

 

Ao final do estudo 83 crianças foram elegíveis para o trabalho, sendo a maior 

parte desse grupo do sexo masculino, sendo que a grande maioria sofreram estimulo 

doloroso com punção periférica e uma pequena parte com punção arterial, sendo 

estes os únicos estímulos realizados. Na tabela 1, é possível observar a 

caracterização dos grupos inseridos no trabalho, assim como a média de idade 

materna, gestacional e dias de vida das crianças. 

 

Tabela 1 - Características da amostra 

Variáveis n % 

Sexo   

Masculino 50 60,2 
Feminino 33 39,8 

Tipo de punção   

Sem punção 36 43,4 
Punção periférica 42 50,6 
Punção arterial 5 6,0 

Sucção   

Não 67 80,7 
Sim 16 19,3 

Cortisol   

Normal 74 90,2 
Alterado 8 9,8 

IL 8   

Normal 74 89,2 
Alterado 8 10,8 

 Média (dp) Mínimo - Máximo 
Idade da mãe 27,2 (6,5) 17,0 - 44,0 
Idade gestacional 35,6 (4,0) 18,0 - 40,0 
Dias de vida 13,3 (10,7) 1,0 - 57,0 
dp: desvio padrão.   

 
 
 

De acordo com escala Neonatal Infant Pain Scale (NIPS) a pontuação de 

avaliação do escore de dor pode variar de 0 a 7, onde pontuações superiores a 3 são 

indicativas de dor. Bebês que apresentaram até 3 de escore foram considerados sem 

dor, e de 4 ou mais foram considerados com dor. 

A tabela 2 demonstra a associação entre a escala de dor NIPS com os 

marcadores bioquímicos, apresentando significância em relação ao cortisol, com um 

p de 0,009, porém os níveis de IL-8 quando associado à escala de dor não se mostrou 

tão sensível (p=0,151). 
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Tabela 2 - Associação entre a escala de dor NIPS com os marcadores bioquímicos 
da amostra 

 

 Escala de dor NIPS  

Variáveis 
Não receberam Sim receberam 

p* 
estimulo? estimulo?   

 Mediana (IC95%)  

Cortisol 1,6 (1,1; 2,1) 3,4 (2,9; 6,0) 0,009 
IL-8 31,0 (31,0; 31,0) 31,0 (31,0; 48,2) 0,151  

*Mann-Whitney  
 
 
 

Na figura 1 e 2, é possível observar o intervalo de confiança de ambos 

marcadores bioquímicos, no qual o cortisol apresentou maior capacidade diagnóstica 

quando comparado a IL-8, demonstrando que algum procedimento doloroso ocorreu. 

 

Figura 3 - Capacidade diagnóstica do Cortisol em demonstrar dor  
 
 
 
 
 
 
 
 
 
 
 
 
 
 
 
 
 
 
 
 
 
 
 
 
 
 
 
 

 

IC95%: Intervalo de Confiança de 95%. 
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Figura 4 - Capacidade diagnóstica da IL 8 em demonstrar dor  
 
 
 
 
 
 
 
 
 
 
 
 
 
 
 
 
 
 
 
 
 
 
 
 
 
 
 
 

 

IC95%: Intervalo de Confiança de 95%. 
 

 

Ao utilizarmos a curva ROC, foi possível verificar que o cortisol apresenta um 

maior potencial discriminatório quanto aos casos de bebês em situação de estresse 

por dor (área sob a curva de 0,666) quando comparado a IL-8 (área soba curva 0,580). 

Quando analisado a sensibilidade versus especificidade verificamos que as análises 

de cortisol mostraram boa capacidade em discriminar, no ensaio proposto, os casos 

positivos. Enquanto isso, a IL-8 não mostrou ser um bom instrumento já que os 

valores obtidos no estudo não mostram uma boa sensibilidade combinado a baixa 

especificidade. Sendo assim nossos resultados evidenciam o cortisol como mais 

sensível para a análise proposta. 

Nas tabelas 03 e 04 podemos analisar os pontos de corte ditos pela curva, 

quanto ao cortisol e IL-8 respectivamente. 
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Tabela 3 - Capacidade diagnóstica do Cortisol (µg/24hs) em demonstrar possível 
dor  

 Sensibilidad Especificidad Classificaçã   

Ponto de corte e e o LR+ LR- 
(>=1 ) 100.00% 0.00% 51.22% 10.000  

(>=1.1 ) 78.57% 27.50% 53.66% 10.837 
0.779 

2      

(>=1.3 ) 76.19% 37.50% 57.32% 12.190 
0.634 

9      

(>=1.5 ) 73.81% 40.00% 57.32% 12.302 
0.654 

8      

(>=1.6 ) 71.43% 42.50% 57.32% 12.422 
0.672 

3      

(>=1.7 ) 71.43% 52.50% 62.20% 15.038 
0.544 

2      

(>=1.8 ) 71.43% 60.00% 65.85% 17.857 
0.476 

2      

(>=1.9 ) 69.05% 60.00% 64.63% 17.262 
0.515 

9      

(>=2.2 ) 69.05% 65.00% 67.07% 19.728 
0.476 

2      

(>=2.3 ) 69.05% 67.50% 68.29% 21.245 
0.458 

6      

(>=2.4 ) 66.67% 67.50% 67.07% 20.513 
0.493 

8      

(>=2.5 ) 66.67% 70.00% 68.29% 22.222 
0.476 

2      

(>=2.6 ) 66.67% 72.50% 69.51% 24.242 
0.459 

8      

(>=2.8 ) 66.67% 75.00% 70.73% 26.667 
0.444 

4      

(>=2.9 ) 64.29% 75.00% 69.51% 25.714 
0.476 

2      

(>=3 ) 59.52% 77.50% 68.29% 26.455 
0.522 

3      

(>=3.1 ) 54.76% 77.50% 65.85% 24.339 
0.583 

7      

(>=3.3 ) 52.38% 77.50% 64.63% 23.280 
0.614 

4      

(>=3.5 ) 50.00% 77.50% 63.41% 22.222 
0.645 

2      

(>=3.7 ) 47.62% 77.50% 62.20% 21.164 
0.675 

9      

(>=3.9 ) 45.24% 77.50% 60.98% 20.106 
0.706 

6      

(>=4.3 ) 45.24% 80.00% 62.20% 22.619 
0.684 

5      

(>=4.4 ) 42.86% 80.00% 60.98% 21.429 0.714 
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(>=4.5 ) 40.48% 80.00% 59.76% 20.238 

(>=4.6 ) 40.48% 82.50% 60.98% 23.129 

(>=4.9 ) 40.48% 85.00% 62.20% 26.984 

(>=5.6 ) 38.10% 85.00% 60.98% 25.397 

(>=6 ) 35.71% 85.00% 59.76% 23.810 

(>=6.3 ) 33.33% 85.00% 58.54% 22.222 

(>=6.6 ) 30.95% 85.00% 57.32% 20.635 

(>=6.9 ) 28.57% 85.00% 56.10% 19.048 

(>=8 ) 26.19% 85.00% 54.88% 17.460 

(>=8.3 ) 26.19% 87.50% 56.10% 20.952 

(>=8.6 ) 23.81% 87.50% 54.88% 19.048 

(>=8.7 ) 23.81% 90.00% 56.10% 23.810 

(>=9.6 ) 21.43% 90.00% 54.88% 21.429 

(>=9.7 ) 21.43% 92.50% 56.10% 28.571 

(>=11.7 ) 21.43% 95.00% 57.32% 42.857 

(>=12.1 ) 21.43% 97.50% 58.54% 85.714 

(>=15.4 ) 19.05% 97.50% 57.32% 76.190 

(>=17.1 ) 16.67% 97.50% 56.10% 66.667 

(>=19.1 ) 16.67% 100.00% 57.32%  

(>=22.5 ) 14.29% 100.00% 56.10%  

(>=32.3 ) 11.90% 100.00% 54.88%  

(>=37.3 ) 9.52% 100.00% 53.66%  

(>=50 ) 7.14% 100.00% 52.44%  

(>=50 ) 0.00% 100.00% 48.78%  

3  
0.744  

0  
0.721  

5  
0.700  

3  
0.728  

3  
0.756  

3  
0.784  

3  
0.812  

3  
0.840  

3  
0.868  

3  
0.843  

5  
0.870  

7  
0.846  

6  
0.873  

0  
0.849  

4  
0.827  

1  
0.805  

9  
0.830  

3  
0.854  

7  
0.833  

3  
0.857  

1  
0.881  

0  
0.904  

8  
0.928  

6 
1000 

0 
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Área sob a Curva ROC: 0,666 (IC 95%; 0,546 – 0,786) 
IC95%: Intervalo de Confiança de 95%; LR+: Verossimilhança positivo; LR- : 
Verossimilhança negativo 
 

 

Tabela 4 - Capacidade diagnóstica da IL 8 (pg/dL) em demonstrar possível dor 

 Sensibilidad Especificidad Classificaçã   

Ponto de corte e e o LR+ LR- 

    10.00  

(>=31) 100.00% 0.00% 50.60% 0  

    14.26  

( >= 32.42 ) 45.24% 68.29% 56.63% 7 0.8019 
    15.45  

( >= 36.08 ) 45.24% 70.73% 57.83% 6 0.7742 
    14.64  

( >= 38.52 ) 42.86% 70.73% 56.63% 3 0.8079 
    13.82  

( >= 40.66 ) 40.48% 70.73% 55.42% 9 0.8415 
    15.08  

( >= 40.96 ) 40.48% 73.17% 56.63% 7 0.8135 
    14.19  

( >= 43.7 ) 38.10% 73.17% 55.42% 9 0.8460 
    13.31  

( >= 44.3 ) 35.71% 73.17% 54.22% 2 0.8786 
    14.64  

( >= 48.88 ) 35.71% 75.61% 55.42% 3 0.8502 
    13.66  

( >= 51.32 ) 33.33% 75.61% 54.22% 7 0.8817 
    15.18  

( >= 53.14 ) 33.33% 78.05% 55.42% 5 0.8542 
    14.10  

( >= 53.76 ) 30.95% 78.05% 54.22% 1 0.8847 
    15.86  

( >= 61.08 ) 30.95% 80.49% 55.42% 3 0.8579 
    16.73  

( >= 61.38 ) 28.57% 82.93% 55.42% 5 0.8613 
    17.89  

( >= 65.18 ) 26.19% 85.37% 55.42% 7 0.8646 
    16.27  

( >= 71.8 ) 23.81% 85.37% 54.22% 0 0.8925 
    19.52  

( >= 88.76 ) 23.81% 87.80% 55.42% 4 0.8677 
    17.57  

( >= 89.34 ) 21.43% 87.80% 54.22% 1 0.8948 
    15.61  

( >= 91.36 ) 19.05% 87.80% 53.01% 9 0.9220 
    19.52  

( >= 95.1 ) 19.05% 90.24% 54.22% 4 0.8970 
( >= 121.26 ) 19.05% 92.68% 55.42% 26.03 0.8734 
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    2  

    39.04  

(>=125) 19.05% 95.12% 56.63% 8 0.8510 
    78.09  

( >= 133.88 ) 19.05% 97.56% 57.83% 5 0.8298 
    68.33  

( >= 156.46 ) 16.67% 97.56% 56.63% 3 0.8542 
    58.57  

( >= 171.38 ) 14.29% 97.56% 55.42% 1 0.8786 
    48.80  

( >= 172.58 ) 11.90% 97.56% 54.22% 9 0.9030 
    39.04  

( >= 210.48 ) 9.52% 97.56% 53.01% 8 0.9274 
    29.28  

( >= 218.96 ) 7.14% 97.56% 51.81% 6 0.9518 
    19.52  

( >= 234.28 ) 4.76% 97.56% 50.60% 4 0.9762 
    0.976  

( >= 361.72 ) 2.38% 97.56% 49.40% 2 10006 

( >= 442.96 ) 2.38% 100.00% 50.60%  0.9762 
( >  442.96 ) 0.00% 100.00% 49.40%  10000  

Área sob a Curva ROC: 0,580 (IC 95%; 0,472 – 0,688) 
IC95%: Intervalo de Confiança de 95%; LR+: Verossimilhança positivo; LR- : 
Verossimilhança negativo 
 

 

Pelos pontos de corte expressos na tabela 3 podemos verificar que para um 

valor a partir de 1,1 a 1,3 (µg/24 hs) é observado uma boa acurácia, tendo-se uma 

alta sensibilidade com baixa especificidade (Hoo et al., 2017) que a partir deste ponto 

até 2,9 obtemos os mesmos padrões, com variação favorável quanto a 

verosimilhança positiva e negativa, corroborando o cortisol como um bom indicador, 

sendo sensível quanto à proposta do estudo. Diferentemente foi observado na tabela 

4 que a IL-8 não apresentou um bom ponto de corte quando investigamos acurácia, 

sensibilidade e especificidade, não sendo encontrado um valor adequado. 
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5 DISCUSSÃO 
 
 

 

Ao se admitir que bebês recém-nascidos e lactentes estejam sujeitos a 

sentirem dor durante procedimentos inevitáveis no serviço neonatal, faz-se então 

necessário propor métodos que possam eficientemente caracterizar tal estado de 

estresse de forma que a equipe que os assistem possa estar mais preparada a 

identificar e responder com uma assistência humanizada nestas situações, assim 

como fazer o acompanhamento clínico-laboratorial da resposta fisiológica ao estresse 

pela dor. 

No entanto, nem sempre o efeito imediato de estresse por dor em neonatos 

pode ser eficientemente avaliado apenas pelo comportamento ou resposta fisiológica 

medida por escalas e monitoramento por aparelhos, respectivamente, Assim busca-

se outros meios de poder detectar a presença de estresse de modo não subjetivo.11 

Nesse estudo comparamos a eficiência na aplicação do escore NIPS associado 

à dosagem de cortisol e IL-8 na urina de bebês submetidos a procedimentos de 

punção venosa no serviço de neonatologia. Os nossos resultados mostraram que a 

substância cortisol apresentou melhor potencial discriminatório do que o fez a IL-8, 

quando associados a este escore. Para analisarmos estes parâmetros aplicamos a 

curva ROC12,28 que em nosso ensaio evidenciou o cortisol urinário como um melhor 

marcador para o estresse do bebê a dor, visto o ponto de corte possível de ser 

utilizado, baseando-se na especificidade e sensibilidade do teste. 

Considerando a forma de ativação para secreção do cortisol pelo eixo 

hipotálamo – glândula pituitária como resposta neurofisiológica a dor e da IL-8 que 

ainda é dependente de ativação celular, acreditamos que os mecanismos secretórios 

do cortisol possam ter sido determinantes em nossos ensaios. 

Alguns trabalhos mostram que há uma correlação direta do cortisol plasmático 

com a detecção do mesmo na urina de bebês,29 estendendo nestes casos no plasma 

(detecção invasiva) e saliva (detecção não invasiva). Desta forma, 

podemos ter uma detecção rápida ao estresse enquanto que na urina (detecção não 

invasiva) sua presença é detectada após o acúmulo ocorrido ao longo do tempo, o 

que pode trazer benefícios já que o hormônio é detectado após seu acúmulo no órgão 

urinário permitindo assim uma avaliação em 24 hs de resposta fisiológica ao estresse 

submetido o neonato. 
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Ainda, alternâncias na periodicidade (diurno/noturno) com relação à secreção 

de cortisol são observadas em neonatos. Iwata e cols mostrou haver um padrão no 

ritmo circadiano de neonatos que está diretamente relacionado com a hora do 

nascimento e o ritmo circadiano da mãe. Estes aspectos devem ser considerados 

relevantes de acordo com o propósito a se atingir.30 É possível que a detecção da 

secreção de cortisol possa estar mascarada de acordo com o horário e a metodologia 

empregada, já que trabalhos evidenciam que nem sempre não há correlação direta 

entre detecção de cortisol e o comportamento do neonato avaliado por escalas.31 

Entretanto, quando comparamos os resultados obtidos nesse estudo verificamos que 

o cortisol parecer estar mais relacionado a dor que o mediador químico IL-8, 

considerando que na metodologia utilizada o horário de coleta das amostras sempre 

foi o mesmo, seguindo protocolos do setor de internação destes bebês (neonatologia), 

não havendo necessidade de adequações do setor à metodologia aplicada. 

Estudos observaram que a metodologia de coleta salivar não garante uma 

eficiente ferramenta já que em seus estudos prévios a taxa de sucesso no emprego 

da saliva foi atingida em 46% dos neonatos avaliados, constratando com 96% de 

sucesso na detecção urinária.32,33 

Sendo assim, na urina considerando que temos uma detecção em resposta ao 

acúmulo de cortisol, pode-se sugerir que independente do escore Neonatal Infant Pain 

Scale (NIPS) ou do momento do estresse (possível avaliação salivar), podemos 

observar que a dor ocorreu em neonatos, o que pode facilitar o entendimento de como 

fatores estressantes e dolorosos possam estar ocorrendo independentemente da 

observação do comportamento ou do horário de assistência ao neonato.  
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6 CONCLUSÃO  
 

Pela metodologia empregada em nosso estudo conseguimos evidenciar 

possíveis pontos de corte na detecção de tal hormônio na urina, viabilizando sua 

utilização na detecção de cortisol, sugerindo que um acompanhamento clínico 

laboratorial poderá auxiliar na assistência a este tipo de paciente em unidade de 

terapia intensiva, os quais estão constantemente sendo submetidos ao estresse pela 

dor. 

Em nosso entendimento observamos que o cortisol quando mensurado na urina 

em horários pré-determinados correlaciona-se a procedimentos dolorosos em bebês 

no setor de neonatologia hospitalar, podendo auxiliar aqueles que os assistem, a 

equipe clínica, a melhor entender situações estressantes envolvidos em 

procedimentos inevitáveis neste setor. 

 Alertar os profissionais de enfermagem que a ação de intervir na dor da criança 

pode muito contribuir para amenizar os efeitos deletérios da dor em seu 

desenvolvimento. É de fundamental importância o trabalho em conjunto da equipe 

multidisciplinar em educação permanente no que refere ao manejo e tratamento da 

dor no período de internação de recém-nascidos, a utilização da escala de dor, o 

aperfeiçoamento dos profissionais, protocolos com evidências cientificas somam para 

construção de um cuidado humanizado e seguro, intervindo de modo efetivo a fim de 

amenizar as consequências ocasionadas pela dor. 
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ANEXOS 
 

Anexo A - TERMO DE CONSENTIMENTO LIVRE ESCLARECIDO 

 
Titulo do Trabalho: “Avaliação do instrumento de dor em recém nascidos durante 

procedimentos dolorosos em Unidade de Terapia Intensiva Neonatal e a relação 

com as dosagens de cortisol e IL- 8”. 

 

           Essa informação estão fornecidas para participação voluntária neste estudo, 

que visa avaliar o escore (escala) de dor dos recém nascidos submetidos a 

procedimentos dolorosos, (punção venosa para coleta de material biológico e 

através da amostra de material biológico os nivéis de cortisol e IL 8 liberados no 

momento do estresse ocasionado por estes procedimentos. O método a ser utilizado 

será o quantitativo, mediante a técnica exploratória observacional, com coleta de 

dados do recém nascido submetidos a procedimentos dolorosos. Durante o 

desenvolvineto deste estudo não haverá qualquer risco para o recém nascido, nem 

beneficíos direto aos participantes.  

           Em qualquer etapa do estudo o acesso aos recém-nascidos (responsavéis), 

será aberto e livre para esclarecimento de eventuais dúvidas, a pesquisdor (a) desse 

estudo é: Cassia Sueli de Oliveira e Souza do curso de especialização scritu sensu 

da Facudade de Medicina da fundação ABC, sob registro RA: 970631 que pode ser 

encontrada na Av. Príncipe de Gales, 821 – 1º andar – Prédio CEPS  Vila Príncipe 

de Gales, Santo André – SP, CEP: 09060-650 ou pelo TEL: (11) 4993 5453 e é 

garantida a liberdade da retirada de consentimento a qualquer momento e deixar de 

participar do estudo, sem prejuizo e também o sigilo quanto a dados de identificação 

pessoal. 

           Não haverá despesas pessoais para o participante em qualquer fase do 

estudo. O tempo gasto para procedimento será aproximadamente de quinze (15) 

minutos. 

           Será também, de direito, a manutenção de atualizações sobre as 

considerações / resultados dos participantes. 

           Haverá o compromisso do pesquisador (a) de utilizar os dados obtidos 

somente para pesquisa. 
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           Acredito ter sido suficientemente informado a respeito das informações que li 

e que descreveram o estudo “Avaliação do instrumento de dor em recém-nascidos 

durante procedimentos dolorosos em UTI e a relação com as dosagens de cortisol e 

IL- 8”. E discutido com a pesquisadora Cassia Sueli de Oliveira e Souza, a minha 

decisão de participar desta pesquisa. Ficou claro pra mim o propósito do estudo, os 

procedimentos realizados, seus desconfortos e a garantia de confidencialidade e de 

esclarecimento permanente. Ficou claro também que a minha participação e isenta 

de despesas. Concordo voluntariamente em participar desta pesquisa e poderei 

retirar meu consentimento a qualquer momento, antes durante o mesmo, sem 

penalidades ou prejuízo ou perda de qualquer benefício. 

............................................................................................................................... 

Assinatura do sujeito/responsável legal 

Data......../......../........ 

 

Declaro que obtive de forma apropriada e voluntaria o consentimento livre e 

escalrecido desta pessoa para participação neste estudo. 

............................................................................................................................... 

Assinatura do responsável pelo estudo (Cassia Sueli de Oliveira e Souza 

947.157.498) 
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Anexo B – Parecer Consubstanciado do CEP 
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