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Losartana reduz a neuroinflamacao induzida
pelo paclitaxel

O cdncer é uma doenca altamente debilitante cujo numero de casos novos
cresce a cada ano, segundo o Instituto Nacional de Cancer. Algumas das
estratégias mais utilizadas é a quimioterapia, que embora eficiente, pode

trazer varios efeitos ad
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O cancer ¢ uma doenca altamente debilitante cuj x de casos novos cresce
a cada ano, segundo o Instituto Nacmnal Algumas das estratégias
mais utilizadas é a quimioterapia, que aYeficiente, pode trazer varios efeitos
adversos. O paclitaxel é um edicamentos, muito utilizado no tratamento
do cancer de ovario e Ele pode trazer varios efeitos adversos, como os
disturbios cardiovascul , gastrintestinais, a toxicidade sobre a medula 0ssea e

a neurotox

'c@ que pode levar a quadros de neuropatia e dor neuropatica, o
prigesya tador de sua dose. A dor neuropatica induzida pelo paclitaxel afeta
98% dos pacientes, e diminui significativamente a qualidade de vida,
durando desde semanas a anos. O processo patoldgico envolvido ainda nao é
totalmente esclarecido, ja que ele pode acontecer por caminhos diferentes. Ainda
assim, um dos mecanismos possiveis € o de que o farmaco se liga a receptores
TLR4, expressos em células do sistema imune inato, e leva a resposta pro-
nociceptiva direta no ganglio da raiz dorsal do nervo espinhal, além de promover
efeito pré-inflamatdrio sobre macréfagos. Varias pesquisas buscam alternativas
terapéuticas que resolvam a neuropatia induzida pelo paclitaxel. Recentemente,

um estudo encontrou resultados promissores em animais tratados com a
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losartana, medicamento anti-hipertensivo. Entre eles, a diminuicao de
marcadores inflamatdrios nos principais tecidos envolvidos na resposta pro-
nociceptiva, e também, reducao da hipersensibilidade mecanica, através de testes
sensoriais. A principal explicacao para o efeito estd em um dos metabolitos da
losartana, que é agonista parcial dos receptores PPARy. Eles promovem a
expressao do fenotipo M2 para macrofagos, que estd envolvido em efeitos anti-
inflamatérios e de regulacdao imune. Assim, a losartana mostra-se como
alternativa para melhorar os efeitos da dor neuropatica induzida pelo paclitaxel.
Referéncia: Kalynovska N, Diallo M, Sotakova-Kasparova D, Palecek J. Losartan
attenuates neuroinflammation and neuropathic pain in paclitaxel-induced
peripheral neuropathy [published online ahead of print, 2020 Jun 2]. J Cell Mol
Med. 2020;10.1111/jcmm.15427. do0i:10.1111/jcmm.15427. Alerta submetido em
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