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Antagonismo funcional do sistema
endocanabinóide é causado pelo bloqueio
crônico de uma enzima
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O 2-araquidonoilglicerol (2-AG), um canabinoide endógeno, e a enzima que o

degrada, a monoacilglicerol lipase (MGL), têm sido descritos em processos

relacionados à dor. Em uma edição do DOL (ano 7 – número 84) já mostramos a

sugestão da participação de um mecanismo central nos efeitos analgésicos do 2-

AG. Além disso, a administração isolada do inibidor da enzima MGL causa

antinocicepção e potencia os efeitos observados após a administração de 2-AG.

Um recente trabalho publicado na revista científica Nature Neuroscience

demonstrou que após administrações repetitivas de um inibidor da enzima MGL,

a mesma perde sua atividade analgésica e produz tolerância cruzada a agonistas

de receptores canabinoides do tipo CB1 em camundongos. Além disso, o bloqueio

da monoacilglicerol lipase causa dependência física e dessensibilização dos

receptores CB1 no cérebro. Já o bloqueio da enzima que degrada a anandamida, a

FAAH, produziu analgesia contínua sem prejudicar os receptores CB1. Com isso,

os autores concluem que os endocanabinoides apresentam diferentes perfis

analgésicos que podem ser contínuos ou transitórios, associados com agonismo

ou antagonismo funcional no sistema canabinoide cerebral, respectivamente.
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