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Inibidores do RGS4 podem manter a eficacia
analgésica de agonistas do

receptor alfa-2-adrenérgico Um estudo pré-clinico publicado em fevereiro de
2021, desenvolvido por pesquisadores coreanos, demonstrou que o RGS4, um
regulador da sinalizag¢do da proteina G, estd relacionado a diminuigdo da

eficdcia analgésic
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receptor alfa-2-adrenérgico Um estudo pré-clinw
2021, desenvolvido por pesquisadores co , démonstrou que o RGS4, um
regulador da sinalizagcao da proteina G lacionado a diminuicao da eficacia

analgésica de agonistas do rgge Ifa-2-adrenérgico (a2-AR) como a clonidina.

@

eceptor é desativado. Por isso, os pesquisadores

A clonidina age ativan pres acoplados a proteina G, e o RGS4 aumenta a
rapidez com dque ‘es
investigarg e ha relacao entre o RGS4 e a diminuicado do efeito da clonidina. O
est u um modelo de neuropatia por lesao de nervo em camundongos. Ao
traQ\ 0s animais com clonidina, os pesquisadores perceberam que o efeito
antinociceptivo diminuiu com o tempo e que isso foi relacionado ao aumento
gradativo dos niveis de RGS4 em neurdnios da medula. A associagdao de clonidina
com um inibidor de RGS4 manteve o efeito antinociceptivo da clonidina ao longo
tempo e nao levou ao desenvolvimento de efeito adverso. Os pesquisadores
concluiram que a reducao da eficacia analgésica dos agonistas de a2-AR esta
relacionada ao aumento de RGS4, e, portanto, inibidores de RGS4 podem

prevenir essa reducao de efeito. Esta pesquisa apresenta um mecanismo

molecular que pode ajudar a explicar a variabilidade no efeito analgésico clinico
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de agonistas a2-AR. Em adicao, aponta para a utilidade da associacao de um
inibidor de RGS4 como uma estratégia para manter a eficdcia analgésica dos
agonistas de a2-AR na dor neuropatica, embora essa hipdtese ainda necessite

comprovacao.
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