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GPR30 participa do modelo de dor da
endometriose em ratas
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A endometriose ¢ uma doenca inflamatéria que ocorre devido as células do
endométrio ao invés de serem eliminadas a cada ciclo menstrual (caso nao ocorra
fecundacao do ovulo), estas migram para outros tecidogse comecam a se
multiplicar e sangrar. A endometriose é uma doenca gigec %’que atinge em
torno de 10% das mulheres em idade reprodutivg, S(® maior causa de dor
cronica pélvica. A dor da endometriose pow&@star de diferentes formas,
como hiperalgesia mecanica, incluin ica menstrual (dismenorreia), dor
durante as relacoes sexuais (dig ¢@ unia); dor e sangramento urindrio (disuria) e
intestinal (disquezia) dura nstruacao. Recentes estudos tém sugerido que
o receptor de estrégen 30, apresenta um importante papel na progressao da
endometriosg. O GPR30 é um receptor acoplado a proteina G (GPCR), o qual foi
clonad S\l’ﬁa década de 90, sendo expresso em diferentes tecidos, incluindo
co , musculo esquelético, osso, placenta, ovarios, prostata, entre outros.
Hormoénios como a progesterona e o estradiol podem regular a expressao do
GPR30. Além disso, alguns estudos tem observado que o GPR30 é expresso nos
nociceptores, contudo a participagcao do GPR30 na dor da endometriose ainda
permanecia desconhecida até o momento. Alvarez e colaboradores publicaram
recentemente um estudo no peridédico Pain demonstrando que o GPR30 esta
envolvido na dor da endometriose em um modelo experimental realizado em
ratas. Primeiramente foi observado que a administracao intramuscular de

agonistas do GPR30 (17 B-estradiol e raloxifeno) diminuiu de modo dose-
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dependente o limiar nociceptivo mecanico e, o pré-tratamento com antagonista do
receptor GPR30 (G-36) inibiu este efeito hipernociceptivo. Além disso, foi
demonstrado que a injecao intratecal de antisense para GPR30, inibiu a
expressao da proteina nos nociceptores e também atenuou a hiperalgesia
mecanica induzida por agonistas do GPR30. Interessantemente, os autores
observaram que a administracao de tecido uterino no musculo gastrocnémico de
ratas (mimetizando lesdes como as induzidas pela endometriose), induziu
hiperalgesia mecanica local, a qual foi inibida pelo pré-tratamento intratecal com
RNA antisense para GPR30 e também pela administragao no local da lesdo com o
antagonista G-36. Assim, o receptor de estrogeno GPR30 pode ser um
interessante alvo para o tratamento da dor induzida pela endometriose.
Referéncia: Alvarez P, Bogen O, Levine JD. Role of Nociceptor Estrogen Receptor
GPR30 in a Rat Model of Endometriosis Pain. Pain. 2014. pii: S0304-
3959(14)00458-8.
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