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GM-CSF é um fator de crescimento hematopoiético que atua na maturagdo de
células mieloides. Nao apenas isso, esse fator faz um link com o sistema imune,
podendo ativar células dendriticas, promover a diferenciacaogo padrao Thl7 e
induzir a sintese de citocinas pro-inflamatérias, como TNF, @L-ZS. Além das
células mieloides, o fator pode ser encontrado em eul\ s, onde exerce funcoes

estimulatérias e de sobrevivéncia celuylar.\ Qu o liberado de maneira

exacerbada, como durante processos

nociceptores ou promover a éo de prostanoides, que sensibilizam o

neuronio aferente primari bortancia do GM-CSF em modelos de artrite e

torios, pode ativar diretamente os

artrite reumatoide ja endo mostrada desde a década de 80. Cook tem sido
um dos pringipais p‘esquisadores na area e recentemente mostrou nao apenas a
importa X/GM-CSF na artrite como também na osteoartrite. O autor
de @ ra em seus trabalhos que nao apenas na dor, como também na
severidade da doencga, o GM-CSF desempenha um papel central por ativar a COX
e consequente liberacao de prostanoides ou por ativar macréfagos residentes na
articulacao, que liberam IL-1, que ativa a COX e produz prostanoides. Além disso,
o GM-CSF pode ainda ativar metaloproteinases (MMPs) degradadoras da matriz
extracelular. Outro mecanismo possivel é a interferéncia no metabolismo de
macrofagos sinoviais, responsaveis pelo remodelamento da cartilagem,

favorecendo o surgimento de osteofitos e outras deformacodes dolorosas. Tal a

importancia do GM-CSF, que este més foi publicado um trabalho com os
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resultados do mavrilinumab, um anticorpo monoclonal anti GM-CSF, no
tratamento da artrite reumatoide, ja em fase II, com bons resultados de eficacia,
tolerabilidade e seguranca. Vamos acompanhar os resultados desta droga para
artrite reumatoide, bem como o surgimento de novos dados em relacao a
osteoartrite, ainda com poucas opgoes terapéuticas. De qualquer maneira, o
mavrilinumab é a prova de que a ciéncia béasica e a clinica podem e devem
interagir mais. Referéncias: Nair JR, Edwards SW, Moots R]. Mavrilimumab, a
human monoclonal GM-CSF receptor-a antibody for the management of
rheumatoid arthritis: a novel approach to therapy. Expert Opin Biol Ther. 2012;
12(12):1661-8; Cook AD, Pobjoy J, Steidl S, Durr M, Braine EL, Turner AL, Lacey
DC, Hamilton JA. Granulocyte-macrophage colony-stimulating factor is a key
mediator in experimental osteoarthritis pain and disease development. Arthritis
Res Ther. 2012; 14(5):R199; Cook AD, Pobjoy J, Sarros S, Steidl S, Durr M, Lacey
DC, Hamilton JA. Granulocyte-macrophage colony-stimulating factor is a key

mediator in inflammatory and arthritic pain. Ann Rheum Dis. 2012.
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