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Editorial

Psiconeuroimunologia e a 
pesquisa em Enfermagem: 
descoberta, mudanças de 

paradigma e inovações 
metodológicas

O termo “Psiconeuroimunologia” (PNI) emergiu na década de 1970 
com o trabalho de Robert Ader(1) e, a partir de então, difundiu-se 
como expressão para designar o campo da ciência que estuda de 

modo interdisciplinar a interação entre os processos  psicológicos e as fun-
ções neurológica, endócrina e imunológica, e como essa interação in� uencia 
na saúde. Nas últimas décadas, um corpo crescente de pesquisas envolvendo 
neuroimunomodulação tem fornecido fortes evidências e novos insights que 
sustentam esse emergente campo da ciência, uma vez que uma variedade de 
estressores físicos e psicossociais-espirituais pode alterar a resposta imune 
através de vias psiconeuroimunoendócrinas.(2)

Segundo o framework da PNI, mediadores in� amatórios e outros me-
diadores imunes inatos podem sinalizar ao sistema nervoso central (SNC), 
estimular a produção de citocinas, alterar a função neuronal e desencadear o 
“sickness behavior” – “comportamento doentio” – como resposta adaptativa.
(2,3) O termo sickness behavior  foi cunhado em 1992 por Stephen Kent e 
colaboradores(4) para se referir ao conjunto de alterações comportamentais 
que acompanhavam um grande número de processos patológicos que ocor-
riam aparentemente sem conexão. Os autores referiram-se, ainda, a alguns 
comportamentos modi� cados durante as doenças como, por exemplo, a 
ocorrência de alterações no padrão do sono e a perda aparente do interesse 
por atividades cotidianas e positivas, como a busca por alimento, o contato 
social e o interesse sexual.(4)   

Emergida da análise de processos infecciosos de várias origens, a história 
do comportamento doentio foi inicialmente marcada pelo estudo dos efei-
tos de produtos bacterianos sobre o comportamento. Dentre os produtos 
bacterianos analisados incluía-se o LPS, um lipopolissacarídeo de parede de 
bactérias gram-negativas.(5) Desse ponto em diante, outras situações patoló-
gicas como, por exemplo, o crescimento de neoplasias e doenças autoimu-
nes, foram incluídas na gama de processos que podem gerar comportamento 
doentio.(6)

De modo bastante semelhante ao fenômeno do sickness behavior apre-
sentado por animais de laboratório, em humanos, quadros de fadiga, dor, 
insônia, depressão e distúrbios cognitivos também foram observados em 
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pacientes com câncer, os quais exibiram altos níveis de expressão de cito-
cinas pró-in� amatórias.(2,6,7) A instalação do quadro de sickness behavior em 
pacientes oncológicos culminou na evolução de um novo conceito – o de 
“cluster de sintomas neuropsicológicos” – que é de� nido como um conjunto 
de sintomas emocionais ou comportamentais que pode estar relacionado 
com a disfunção psicológica ou neurológica e que tendem a ocorrer em 
pacientes com câncer.(7)

Existe uma consciência crescente de que mecanismos biológicos comuns 
podem estar subjacentes à interação entre os sistemas nervoso, endócrino e 
imune, os quais orquestram um conjunto de respostas capazes de instalar 
mudanças comportamentais e � siológicas no organismo animal e humano.
(6) Particularmente, estudos que abrangem o sickness behavior, bem como os 
clusters de sintomas neuropsicológicos em pacientes com câncer suportam 
a hipótese de que citocinas pró-in� amatórias estão relacionadas aos meca-
nismos biológicos subjacentes ao surgimento desses agrupamentos sintoma-
tológicos.(2,6,7) A liberação de citocinas, tais como IL-1β, IL-6, IL-8, IL-10, 
IL-12p70, TNF-α e IFN-y, por exemplo, resulta em sintomas neuropsico-
lógicos, incluindo humor deprimido, fadiga, depressão, distúrbios do sono 
e aumento da sensibilidade à dor. Alterações em citocinas e outros processos 
psiconeuroimunológicos podem ser críticas para a produção de sintomas e, 
potencialmente, para a prevenção e tratamento dos mesmos.(2,6,7)  Nesse sen-
tido, a PNI apoia a ideia de que as cascatas de comunicação imune-cerebral 
podem estar relacionadas ao desenvolvimento de inúmeras patologias, bem 
como ao surgimento dos clusters de sintomas desagradáveis relacionados ao 
seu tratamento, mediados por diversos processos in� amatórios e neuroimu-
noendócrinos.(2,6)

Pesquisas acerca da PNI realizadas pela enfermagem eram relativamente 
limitadas no passado. No Brasil, um dos primeiros estudos na temática ava-
liou os efeitos da intervenção de enfermagem-relaxamento nas células com 
atividade natural killer em mulheres com câncer de mama.(8) Contudo, esse 
tema de pesquisa está se tornando cada vez mais comum à medida que en-
fermeiros completam seu grau acadêmico adicional nas ciências básicas, lhe 
desenvolvem e integram em equipes de pesquisadores das áreas básicas, bem 
como à medida em que se tornam mais conscientes das projeções da ciência 
da PNI.(9,10) O resultado dessas colaborações, há um crescimento sinérgico 
na investigação translacional e interdisciplinar focada na fusão das dimen-
sões biológicas, psicológicas e socioculturais da assistência ao paciente, com 
vistas a melhorar os desfechos em saúde dos mesmos.(10)

Os resultados de investigações cientí� cas desenvolvidas por enfermei-
ros, à luz das ciências básicas, são balizadores do cuidado personalizado. 
Essas investigações contribuem com a percepção das complexas interações 
e variações que ocorrem nos sistemas biológicos, que estão intrinsecamente 
relacionadas ao cuidado diário provido aos pacientes.(9,10) Sintomas desagra-
dáveis, tais como dor, fadiga, ansiedade e alterações nos padrões de sono, 
dentre outros, são relatados diariamente na prática clínica aos pro� ssionais 
de enfermagem, os quais devem ser encorajados a se aproximar das ciências 
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básicas a � m de compreender como o manejo e o cuidado clínico podem 
ser in� uenciados pelas descobertas realizadas nas bancadas dos laboratórios. 
Assim, é importante que o enfermeiro participe e identi� que estratégias para 
acelerar a investigação translacional a partir do cenário de prática pro� ssio-
nal a � m de auxiliar na compreensão dos mecanismos � siopatológicos sub-
jacentes associados a esses sintomas, visando intervir efetivamente.(10)

O pro� ssional enfermeiro encontra-se em uma posição ideal para desen-
volver intervenções personalizadas, pois, notoriamente, são os pro� ssionais 
que estão na linha de frente do cuidado, prestando assistência ininterrupta 
aos pacientes. Ademais, enfermeiros são reivindicados para desempenhar 
um atendimento integral ao paciente, utilizando-se a melhor evidência da 
literatura cientí� ca, tanto para manejo dos clusters de sintomas neuropsi-
cológicos, quanto para engajar-se em um ciclo contínuo de atualizações e 
novas aplicações na prática clínica visando intervenções personalizadas ao 
paciente. É importante considerar o processo de educação permanente para 
o pro� ssional de enfermagem de modo a capacitá-lo para as novas deman-
das provenientes da PNI, por exemplo, frente às novas tecnologias e infor-
mações genômicas disponíveis, a compreensão e interpretação de resulta-
dos dos testes de biomarcadores em relação à e� cácia de uma variedade de 
intervenções farmacológicas e não farmacológicas para manejo dos clusters
de sintomas neuropsicológicos e a administração de terapias-alvo com base 
na constituição genética de cada paciente (farmacogenômica).(10) Contudo, 
sempre tendo em vista o padrão holístico e centrado no paciente e na famí-
lia, de modo a integrar os novos conhecimentos ao processo de enfermagem. 

Esses aspectos rati� cam e apoiam a Prática Baseada em Evidências 
(PBE), honrando a autonomia cientí� ca dos cuidados prestados por esses 
pro� ssionais, dando subsídios para uma assistência quali� cada. A pesquisa 
cientí� ca é o grande propulsor da PBE, pois, por meio de descobertas cien-
tí� cas, intervenções bem sucedidas têm sido incorporadas com segurança 
à prática clínica. Entretanto, tanto a PNI como a PBE, ainda ocorrem de 
modo bastante incipiente no universo da enfermagem brasileira. Encoraja-se 
o desenvolvimento de pesquisas por enfermeiros que objetivem incorporar 
e implementar o uso seguro de novas práticas e procedimentos com vias 
às ações de prevenção, promoção e recuperação da saúde. A aplicação das 
descobertas e dos resultados das pesquisas realizadas por enfermeiros alavan-
cam a cienti� cidade e a autonomia do cuidado prestado pelo enfermeiro ao 
cliente e à sua família.

Pesquisas na área de PNI têm o potencial de validar aspectos do cuidado 
que os enfermeiros exercem intuitivamente em benefício dos pacientes, além 
de, por exemplo, subsidiar a implementação do uso de terapias complemen-
tares na prática de enfermagem com respaldo cientí� co.(11-14)

 Um dos principais objetivos da pesquisa do PNI é determinar se existe 
uma associação válida entre fatores de risco e os desfechos imunológicos. Se, 
por um lado, os métodos usados   nesse tipo de avaliação não estão disponí-
veis com facilidade para enfermeiros pesquisadores, que geralmente estão re-
alizando pesquisas com restrições de recursos, por outro lado, os enfermeiros 
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usam parâmetros muito amplos que consideram as mudanças � siológicas 
dentro de um contexto psicossocial complexo. Assim, pesquisas para avaliar 
o valor de intervenções de enfermagem, se projetados com uma perspectiva 
integral da PNI, permitirão que os pesquisadores enfermeiros avaliem o que 
tais pro� ssionais a� rmam levar em consideração intuitivamente, bem como 
quais processos biológicos e comportamentais estão intimamente entrela-
çados e precisam ser considerados na prestação de cuidados ao paciente, de 
modo a auxiliá-los com qualidade e segurança em sua jornada no processo 
saúde-doença-cuidado.(9)

Atualmente, uma das temáticas mais desa� adoras para os enfermeiros, 
seja em ambientes de pesquisa ou da prática clínica, é o manejo dos clusters
de sintomas neuropscicológicos relacionados as diversas patologias.(2,15) Em 
geral, as pesquisas em oncologia estão, em sua maioria, concentradas no 
estudo da prevalência e do tratamento de sintomas isolados, em vez de con-
siderá-los de modo aglomerado. Entretanto, sabe-se que, na prática clíni-
ca, os sintomas raramente ocorrem separadamente. Eles podem se agrupar, 
criando um efeito sinérgico que leva a um aumento da sua intensidade ou 
a um efeito antecessor, que pode predizer o desenvolvimento de sintomas 
futuros.(2,7,15)  

Enfermeiros pesquisadores devem estar cientes e sensibilizados à experi-
ência dos pacientes em relação a esses sintomas desagradáveis. O estudo dos 
mesmos gera oportunidades ricas de pesquisa, como, por exemplo: a) a tra-
jetória, o desenvolvimento e a gravidade desses sintomas ao longo do tempo 
(tratamento e pós-tratamento); b) as inter-relações entre esses sintomas por 
faixa etária, por aspectos socioculturais e espirituais, por diagnóstico e por 
fase do tratamento; e c) como ocorre a formação dos agrupamentos entre 
eles. Há também um grande potencial para o avanço da enfermagem por 
meio de pesquisas que avaliem as vias psiconeuroimunoendócrinas envolvi-
das na gênese desses clusters de sintomas.

Tais pesquisas poderão fornecer uma base para o desenvolvimento de 
futuras intervenções. Ressalta-se que o manejo desses sintomas é uma ques-
tão importante e um aspecto vital da prática de enfermagem, dado o seu 
papel importante desempenhado na avaliação clínica, na monitorização dos 
sintomas e dos efeitos colaterais da terapêutica. Até que estudos mais de� -
nitivos de agrupamentos de sintomas sejam realizados, os enfermeiros pre-
cisam acompanhar os pacientes para a co-ocorrência de múltiplos sintomas 
e desenvolver planos de cuidados personalizados, utilizando-se da PNI em 
consonância com o cuidado para transpor a PBE.

Devido à ligação aparente entre esses sintomas e mecanismos biológicos, 
estudos que se destinem a melhor compreender os possíveis mecanismos 
biomoleculares constituem uma importante área de pesquisa. No contexto 
da enfermagem, pesquisas que garantam a melhor compreensão da etiologia 
e dos mecanismos psicossociais e biológicos de clusters de sintomas desagra-
dáveis permitirão que as intervenções realizadas por enfermeiros sejam pro-
postas com maiores subsídios cientí� cos. Uma vez identi� cada a associação 
ou o grau de sensibilidade e especi� cidade de biomarcadores, os mesmos 
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poderão ser utilizados em resposta a intervenções de enfermagem, para que 
seja possível determinar com acurácia a e� cácia das mesmas. Em outras pala-
vras, para quem e em que contexto as intervenções funcionarão (qual a dose, 
o tipo, com que frequência), quando deverão ser empregadas (antes, durante 
ou após o tratamento), e por quanto tempo (duração).(10,16) 

As recentes abordagens da PNI têm mostrado um vasto campo de aná-
lises para a compreensão das conexões entre os diversos sistemas e as al-
terações biocomportamentais em pacientes em diferentes contextos. Tais 
conexões não devem ser desprezadas ou subestimadas em qualquer área da 
pesquisa biomédica, pois podem ser responsáveis por fenômenos ainda pou-
co compreendidos. A integração de modelos biológicos e psicológicos vem 
se tornando cada vez mais importante no processo saúde-doença-cuidado. 
Ademais, as intervenções terapêuticas cujos alvos são o eixo neuroimuno-
endócrino são promissoras para o cuidado personalizado em saúde, por sua 
capacidade de interferir na � siologia dos sistemas nervoso e endócrino e 
modular a resposta imune.

 A compreensão de como as vias neuroimunoendócrinas regulam o de-
senvolvimento da doença, bem como dos aspectos subjacentes às terapêuti-
cas especí� cas, como a imunoterapia, constitui-se em fronteira importante 
para futuras investigações. Tal compreensão pode contribuir na elucidação 
do diagnóstico e do prognóstico de diversas patologias e até mesmo auxiliar 
na seleção de terapias personalizadas mais bem indicadas para cada paciente 
ou para cada tipo de doença. Finalmente, salienta-se que o campo da PNI 
envolve, para além de questões cientí� cas, assuntos � nanceiros, éticos, legis-
lativos, bem como reguladores e operacionais, os quais se transpõem como 
desa� os importantes para pesquisadores translacionais, a � m de otimizar, 
tornar viável e bem-sucedido o processo de translação. Apesar de esta ser 
uma proposta desa� adora para a enfermagem, o caminho da investigação 
de translação pode fornecer benefícios para os indivíduos e as suas famílias, 
especialmente como uma promessa potente de melhoria da sua qualidade 
de vida.
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