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Larica da maconha é mediada por B-
endorfinas
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A Pro-opiomelanocortina (POMC) é um polipeptideo precursor com 241 residuos
de aminoacidos. POMC é clivado para dar origem a varios hormonios peptidicos.

Cada um destes peptideos é empacotado em vesiculas que s%l;eradas a partir
a

das células por exocitose em resposta a estimulagao gpr : 0 «-MSH (a-
melanocyte-stimulating hormone) tem papel impqrtan regulacao do apetite
(anorexigeno) e comportamento sexual, e rggu¥aca producao de melanina. A

corticotropina ¢ um hormonio peptidic gula a secrecao de glicocorticoides
a partir do cortex adrenal e a rfi 4 e a encefalina sdo peptideos opioides

endogenos com agoes eas no cérebro. O processamento de POMC

a(;(”)es, e extensa clivagem proteolitica em regides de

envolve glicosilagoes,
sequéncias @e residﬁos basicos. No entanto, as proteases que reconhecem estes
sitios d¢ : sao especificas de cada tecido. Em alguns tecidos, incluindo o
hip mo, placenta, e epitélio, podem ser utilizados todos os locais de clivagem,
dando origem a peptideos com papéis na dor e na homeostase de energia, a
estimulacao de melandcitos, e modulagao imune. Neurénios POMC do hipotalamo
promovem saciedade e a ativacao de receptores canabinoide 1 (CB1R) participa
da regulacao da ingestao de alimentos envolvendo este sistema. A ativacao de
CB1R aumenta a alimentacdao em animais experimentais e também promove a
atividade neuronal de células POMC. Esta ativacdo aumenta seletivamente a
liberagao de B-endorfina, e ndo a-MSH no hipotdlamo. Além disso, este efeito é

revertido com a administracdo sistémica ou hipotalamica de naloxona, um
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antagonista de receptor opioide. Este trabalho fez uso de inibicao mediada por
receptores DREADD (designer-receptors-exclusively-activated-by-designer-drugs),
uma familia de receptores acoplados a proteina G personalizadas (GPCRs)
construidas especificamente para permitir o controle preciso no tempo e no
espaco da sinalizagdo GPCR in vivo. Referéncia: Koch M, Varela L, Kim JG, Kim
JD, Hernandez-Nuno F, Simonds SE, Castorena CM, Vianna CR, Elmquist JK,
Morozov YM, Rakic P, Bechmann I, Cowley MA, Szigeti-Buck K, Dietrich MO, Gao
XB, Diano S, Horvath TL.Hypothalamic POMC neurons promote cannabinoid-
induced feeding. Nature. 2015 519(7541):45-50.
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