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MicroRNAs são pequenos fragmentos de RNA, com aproximadamente 15 a 21

pares de base, sintetizados no núcleo e transportados para o citoplasma, com

função principal de repressão gênica. Cerca de 60% do genoma humano pode ser

regulado por este mecanismo, o que revela sua importância tanto em condições

fisiológicas, como patológicas. Um dos primeiros microRNAs a ser descrito foi o

let-7, responsável pelo controle da transição das fases larvais de um nematódeo.

Mais tarde, esse microRNA foi também identificado em humanos, e sua

participação na diferenciação celular e neurogênese tem sido bem estudada.

Recentemente, no entanto, alguns autores mostraram que o let-7b está envolvido

no desenvolvimento da doença de Alzheimer e indução de apoptose em neurônios

corticais. Esse efeito neurodegenerativo do let-7b foi associado a sua ligação em

receptores do tipo Toll-like 7 em neurônios. Um pouco antes disso, um trabalho

havia sido publicado mostrando que microRNAs poderiam aumentar a

excitabilidade de neurônios nociceptivos e reduzir o limiar de ativação destes

neurônios. Diante disso, um importante grupo de pesquisa sobre a dor, publicou

recentemente um trabalho mostrando a participação do let-7b na dor. Por meio

de experimentos eletrofisiológicos, usando ferramentas genéticas e

farmacológicas, bem como ensaios comportamentais, os autores mostraram que o

microRNA let-7b, em ação distinta à regulação gênica, pode ser secretado pelo

corpo celular do neurônio nociceptivo (no gânglio da raiz dorsal) mediante

estímulo periférico. Uma vez liberado, ele ativa receptores do tipo Toll-like 7 na
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membrana de neurônios do próprio GRD, promovendo a transativação de canais

TRPA1, e o consequente aumento do influxo de íons positivos para o interior do

neurônio, aumentando a excitabilidade e reduzindo o limiar de ativação deste

neurônio, causando dor espontânea e favorecendo sua ativação diante de diversos

estímulos inflamatórios. Este trabalho mostrou pela primeira vez que os

receptores Toll-like 7 estão também expressos na membrana do neurônio, e não

apenas nos endossomos, como se conhecia até então. Por hora, pode-se dizer que

mais um mecanismo fisiopatológico da dor foi descrito, mas da maneira como os

estudos relacionados aos microRNAs vem avançando, bem como sua relevância

aumentando, pode-se dizer que estas pequenas estruturas serão em breve

desvendadas, podendo servir como novos alvos terapêuticos no tratamento de
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