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REVISÃO SISTEMÁTICA 

 

RESUMO 

Introdução: A cefaleia em salvas, uma forma de dor de cabeça caracterizada por episódios 
agudos e intensos de dor unilateral, frequentemente acompanhada de sintomas 
autonômicos, tem sido objeto de considerável atenção no campo da neurologia e da 
genética.  

Metodologia: Esta revisão sistemática da literatura foi conduzida com o objetivo de explorar 
as correlações entre a cefaleia em salvas e variáveis ambientais e genéticas, utilizando uma 
abordagem rigorosa e abrangente para identificar estudos relevantes na literatura científica. 
A metodologia obedece às diretrizes recomendadas para revisões sistemáticas, priorizando 
a inclusão de estudos previstos entre 2013 e 2023, com acesso ao texto completo. 

Resultado: É crucial reconhecer que o padrão genético da cefaleia em salvas não se 
apresenta de maneira unívoca, revelando uma complexidade multifatorial em sua etiologia. 
Ainda que fatores genéticos possam conferir uma predisposição, sua expressão clínica 
parece ser modulada por influências ambientais. Estudos explorando as interações entre 
genes e ambiente têm se dedicado a compreender como fatores extrínsecos, como expor 
certos estímulos ambientais, podem modular a atividade genética e desempenhar um papel 
no desencadeamento de episódios de cefaléia em salvas. 

Conclusão: A cefaleia em salvas representa uma condição neurológica singular e desafiadora 
que continua a intrigar profissionais da saúde e pesquisadores. Sua característica distintiva 
de dor intensa, acompanhada por sintomas autonômicos, contribui para a complexidade do 
quadro clínico. 
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A Comprehensive Analysis of Epidemiology, Risk Factors, 
Systematic Review on Cluster Headache: Exploring 
Correlations with Environmental and Genetic Variables 
 
ABSTRACT 
Introduction: Cluster headache, a form of headache characterized by acute and intense 
episodes of unilateral pain, often accompanied by autonomic symptoms, has been the focus 
of considerable attention in the fields of neurology and genetics. 
Methodology: This systematic literature review was conducted with the aim of exploring the 
correlations between cluster headache and environmental and genetic variables, employing a 
rigorous and comprehensive approach to identify relevant studies in the scientific literature. 
The methodology adheres to recommended guidelines for systematic reviews, prioritizing the 
inclusion of studies published between 2013 and 2023, with access to the full text. 
Results: It is crucial to recognize that the genetic pattern of cluster headache does not present 
itself univocally, revealing a multifactorial complexity in its etiology. While genetic factors may 
confer predisposition, their clinical expression appears to be modulated by environmental 
influences. Studies exploring the interactions between genes and the environment have 
focused on understanding how extrinsic factors, such as exposure to certain environmental 
stimuli, can modulate genetic activity and play a role in triggering cluster headache episodes. 
Conclusion: Cluster headache represents a unique and challenging neurological condition that 
continues to intrigue healthcare professionals and researchers. Its distinctive feature of 
intense pain, accompanied by autonomic symptoms, adds to the complexity of the clinical 
picture. 

Keywords: Cluster Headache, Genetic, Environmental.  
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INTRODUÇÃO 

A cefaleia em salvas, uma forma de dor de cabeça caracterizada por episódios 

agudos e intensos de dor unilateral, frequentemente acompanhada de sintomas 

autonômicos, tem sido objeto de considerável atenção no campo da neurologia e da 

genética1,2.  

A natureza distinta da cefaléia em salvas, caracterizada por episódios agudos e 

intensos de dor unilateral, muitas vezes acompanhada de sintomas autonômicos, tem 

atraído atenção significativa nos domínios da neurologia e da genética1,3.  

Este distúrbio neurológico apresenta um perfil clínico único, marcado por dores 

excruciantes que se manifestam unilateralmente e apresentam uma periodicidade 

notável, muitas vezes referidas como "clusters" de ataques2,3. 

A sua etiologia complexa e multifatorial suscitou um crescente interesse na 

investigação das possíveis correlações entre variáveis ambientais e genéticas que 

possam influenciar a suscetibilidade, a expressão clínica e a resposta terapêutica desta 

condição incapacitante4,5. 

A revisão sistemática proposta neste trabalho tem como objetivo aprofundar a 

compreensão da cefaleia em salvas, explorando os elos potenciais entre fatores 

ambientais e predisposição genética, bem como examinando criticamente a evidência 

disponível até a presente data6,7.  

À medida que a compreensão das bases patofisiológicas da cefaleia em salvas 

avança, a necessidade de uma abordagem integrativa que considere não apenas os 

aspectos genéticos, mas também os fatores ambientais associados, torna-se imperativa 

para um entendimento holístico desta condição neurológica complexa3,6. 

Ao delinear o atual panorama científico sobre a cefaleia em salvas, esta revisão 

pretende fornecer uma síntese abrangente das descobertas mais relevantes e recentes, 

contribuindo assim para o avanço contínuo do conhecimento científico nesta área 

específica4,6.  

A importância de identificar e compreender as interações entre variáveis 

ambientais e genéticas na cefaleia em salvas não apenas visa otimizar as estratégias 

terapêuticas, mas também lançar luz sobre potenciais alvos terapêuticos e estratégias 
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preventivas para esta condição debilitante5,7. 

METODOLOGIA 

Esta revisão sistemática da literatura foi conduzida com o objetivo de explorar 

as correlações entre a cefaleia em salvas e variáveis ambientais e genéticas, utilizando 

uma abordagem rigorosa e abrangente para identificar estudos relevantes na literatura 

científica. A metodologia obedece às diretrizes recomendadas para revisões 

sistemáticas, priorizando a inclusão de estudos previstos entre 2013 e 2023, com acesso 

ao texto completo. 

A busca de artigos foi realizada nos bancos de dados PubMed, utilizando todos 

os descritores MESH específicos relacionados ao tema, incluindo "Cluster Headache", 

"Genetic", "Environmental". Em português: "Cefaleia em salvas", "Genética" e 

"Ambiental. " Esses descritores foram combinados de maneira a abranger de forma 

abrangente a literatura disponível sobre a cefaleia em salvas, considerando tanto os 

aspectos genéticos quanto os fatores ambientais associados à condição. 

Para limitar a busca a estudos relevantes, foram aplicados filtros específicos, 

restringindo a seleção aos artigos publicados no período de 2013 a 2023, garantindo 

assim que a revisão incorporasse as evidências mais recentes disponíveis. Além disso, 

apenas estudos que você obteve na íntegra foram incluídos, garantindo uma análise 

mais aprofundada e completa dos achados. 

Após a aplicação desses critérios de seleção, a busca inicial elaborada na 

identificação de 20 estudos que atendiam aos requisitos estabelecidos. A seleção inicial 

foi baseada na leitura dos títulos e resumos, permitindo uma triagem eficiente e rápida 

dos estudos potenciais a serem incluídos na revisão. Essa etapa inicial de seleção foi 

crucial para garantir a inclusão de estudos alinhados ao escopo temático da revisão. 

Em seguida, foram realizadas leituras mais detalhadas dos títulos e resumos dos 

20 estudos inicialmente identificados. Durante esta fase, seis estudos foram excluídos 

devido à incompatibilidade com o tema proposto, enfatizando a importância da seleção 

criteriosa para garantir a relevância dos estudos incluídos. Os critérios de exclusão 

incluíram estudos que não abordaram diretamente as correlações entre cefaleia em 

salvas e variáveis ambientais ou genéticas, bem como aqueles que não forneceram 

informações substanciais sobre os temas de interesse. 
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Posteriormente, os 14 estudos remanescentes foram lidos integralmente, 

permitindo uma avaliação aprofundada da metodologia, resultados e conclusões de 

cada estudo. Durante esta fase, três estudos adicionais foram excluídos devido a 

incompatibilidades temáticas identificadas durante a leitura completa do texto, 

reforçando a necessidade de uma análise minuciosa para garantir a consistência com os 

objetivos da revisão. 

RESULTADOS 

A cefaleia em salva, uma condição neurológica complexa e distintiva, destaca-se 

por seu caráter agonizante, manifestando-se através de episódios agudos e intensos de 

dor unilateral. Esta enfermidade, muitas vezes referida como "a dor mais intensa que 

um ser humano pode suportar", tem sido objeto de intensa pesquisa nos domínios da 

neurologia e da medicina, passando a desvendar as nuances de sua etiologia, quadro 

clínico e impacto na qualidade de vida dos indivíduos afetados2,4. 

Em termos definicionais, a cefaleia em salvas, também conhecida como 

enxaqueca de Horton, é muitas vezes como uma forma de cefaleia primária, 

caracterizada por dor unilateral grave e recorrente em torno da órbita ou da têmpora. 

Esta dor, frequentemente descrita como "perfurante" ou "queimação", pode durar de 

15 minutos a três horas, ocorrendo de uma a oito vezes por dia durante os períodos de 

crise, conhecidos como "clusters". Esses clusters, característicos desta condição, podem 

persistir por semanas ou meses, seguidos por períodos de remissão em que os sintomas 

se dissipam completamente, apenas para retornar de maneira imprevisível5,6. 

O perfil do paciente com cefaleia em salvas é notavelmente heterogêneo, 

envolvendo indivíduos de diferentes idades, embora a condição seja mais comum em 

homens do que em mulheres, especialmente entre os 20 e 40 anos. A complexidade 

desta enfermidade se estende além da mera ocorrência de dor intensa, incorporando 

uma variedade de sintomas autonômicos, tais como lacrimejamento, congestão nasal, 

sudorese facial e ptose palpebral ipsilateral, conferindo à síndrome uma dimensão 

multifacetada7,8. 

Quanto à prevalência na sociedade, embora a cefaleia em salvas seja 

considerada uma das formas mais raras de cefaleia primária, sua incidência exata é 
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desafiadora de ser determinada devido à subnotificação e à falta de conscientização 

sobre a condição. Estima-se que a prevalência varie entre 0,1% e 0,4% da população, 

ressaltando sua natureza relativamente incomum. No entanto, é importante ressaltar 

que a subnotificação pode estar associada à complexidade do diagnóstico, muitas vezes 

resultando em um número significativo de casos não identificados ou erroneamente 

categorizados8,9. 

O quadro clínico da cefaleia em salvas é marcado pela presença de crises, muitas 

vezes desencadeadas de maneira cíclica. Essas crises, caracterizadas pela intensidade 

extrema da dor e pela sua unilateralidade, são muitas vezes acompanhadas por 

características autonômicas, que adicionam uma dimensão adicional à experiência do 

paciente. A dor, técnicas na região ocular, frontal ou temporal, é frequentemente 

descrita como penetrante, cortante e, em alguns casos, tão debilitante que o paciente 

pode experimentar inquietação e lesões durante os episódios9,10. 

A duração e a frequência dos clusters variam entre os indivíduos afetados, com 

alguns episódios diários e outros experimentando períodos de remissão mais 

prolongados. Essa variabilidade, aliada à imprevisibilidade dos surtos, contribui para a 

carga significativa que a cefaleia em salvas exige a qualidade de vida dos pacientes. Além 

disso, uma condição muitas vezes interfere nas atividades diárias, levando a uma 

incapacidade funcional durante os períodos de crise, o que pode impactar 

adversamente o desempenho ocupacional e social2,4. 

No diagnóstico, a cefaleia em salvas é clinicamente reconhecida pelos critérios 

estabelecidos pela Classificação Internacional de Cefaleias. A abordagem diagnóstica 

envolve uma avaliação detalhada da história clínica do paciente, incluindo a descrição 

da dor, a frequência e duração dos episódios, bem como a presença de sintomas 

autonômicos associados. Exames de imagem, como a ressonância magnética, podem ser 

utilizados para excluir outras causas subjacentes, embora o diagnóstico seja 

frequentemente clínico10,11. 

O entendimento da fisiopatologia da cefaleia em salvas tem evoluído, e os 

avanços na neurociência e genética lançaram luz sobre seus mecanismos subjacentes. 

O papel de um sistema hipotalâmico desregulado tem sido implicado, indicando uma 

possível origem neurovascular na gênese da dor. Além disso, estudos genéticos 

identificaram uma predisposição genética para a condição, com evidências de agregação 
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familiar em alguns casos5,7. 

O tratamento da cefaleia em salvas é multifacetado, afetando tanto a redução 

da intensidade e frequência das crises quanto o surto dos sintomas associados. As 

terapias agudas incluem o uso de medicamentos como sumatriptano e oxigênio, que 

podem proporcionar ruptura durante os episódios. Terapias preventivas, como o uso de 

verapamil e agentes antiepilépticos, podem ser indicadas para reduzir a frequência dos 

clusters e prolongar os períodos de remissão8,9. 

O padrão genético e ambiental da cefaleia em salvas constitui um campo de 

investigação complexo, que elucida as interações entre fatores hereditários e influências 

do ambiente na manifestação e desenvolvimento desta condição neurológica distinta. A 

cefaleia em salvas, caracterizada por episódios intensos e agudos de dor unilateral, tem 

interesse específico suscitado no que diz respeito à compreensão das bases genéticas 

subjacentes e à possível contribuição de variáveis ambientais para a sua expressão 

clínica7,9. 

A evidência de um componente genético na cefaleia em salvas é sugerida por 

estudos que revelam uma agregação familiar significativa da condição. Observações de 

casos em que a condição ocorre em múltiplos membros de uma mesma família levantam 

a hipótese de que determinadas predisposições genéticas podem influenciar a 

suscetibilidade individual à cefaleia em salvas. Pesquisas genéticas se concentraram na 

identificação de marcadores genéticos específicos e na compreensão das vias biológicas 

envolvidas, buscando esclarecer como as variações no material genético podem 

contribuir para a propensão à condição7,9. 

No entanto, é crucial reconhecer que o padrão genético da cefaleia em salvas 

não se apresenta de maneira unívoca, revelando uma complexidade multifatorial em 

sua etiologia. Ainda que fatores genéticos possam conferir uma predisposição, sua 

expressão clínica parece ser modulada por influências ambientais. Estudos explorando 

as interações entre genes e ambiente têm se dedicado a compreender como fatores 

extrínsecos, como expor certos estímulos ambientais, podem modular a atividade 

genética e desempenhar um papel no desencadeamento de episódios de cefaléia em 

salvas10,11. 

CONSIDERAÇÕES FINAIS 
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Em síntese, a cefaleia em salvas representa uma condição neurológica singular e 

desafiadora que continua a intrigar profissionais da saúde e pesquisadores. Sua 

característica distintiva de dor intensa, acompanhada por sintomas autonômicos, 

contribui para a complexidade do quadro clínico.  

A natureza cíclica da condição, com períodos de surto e remissão, exige um fardo 

substancial à qualidade de vida dos indivíduos afetados. Os avanços contínuos na 

pesquisa são essenciais para uma compreensão mais profunda da fisiopatologia, 

diagnóstico preciso e o desenvolvimento de abordagens terapêuticas mais eficazes para 

enfrentar os desafios únicos apresentados pela cefaleia em salvas. 
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