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Macrofagos tem capacidade de ativar e
matar neuronios do GRD em cocultura in
vitro
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Recentemente o grupo alemao liderado pelo pesquisador Hans-George Schaible
demonstrou num estudo publicado no periddico Pain que trégsfas apos a inducao
do modelo de artrite induzida por antigeno (AIA) e ratos foram
detectados macrofagos no ganglio da raiz dorsal§GR a regiao lombar. Esta
invasao de macrofagos foi correlacionada X(lgesm mecanica articular,
levando a questdo se a invasdao de m§ lhos dentro do GRD pode promover
nocicepcgao. Assim, o objetiv. te trabalho apresentado no 149 Congresso
Mundial de Dor foi invge& comunicagdo de neurénios e macroéfagos através
de uma cocultura in de neuronios do GRD e macréfagos derivados da
medula o s oram utilizados dois sistemas diferentes: 1) macrofagos e
‘I\ contato direto, e 2) macréfagos e neurdnios separados, mas
1nterag1r indiretamente através do meio. Os macroéfagos foram ativados

na cocultura com LPS e INF-y, e azul de trypan foi utilizado para verificar a
viabilidade dos neur6énios. Como parametro da atividade dos neuronios foi medido
no sobrenadante da cultura CGRP por ELISA. Os autores observaram que nas
coculturas com contato direto entre as células, mas nao nas coculturas em que as
células estavam separadas, a estimulacao com LPS e INF-y por 48h aumentou a
taxa de mortalidade neuronal (de 10,8 +/- 1,0 para 27,8 +/- 6,7% dos neuronios).
O uso de aminoguanidina, um inibidor da iNOS, preveniu este efeito. A

estimulagao das coculturas diretas durante 20 minutos aumentou a secrecao de
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CGRP dos neur6nios em média nove vezes do que as coculturas nao estimuladas.
A mesma estimulacdao de monoculturas de neur6nios nao teve efeito significativo
sobre a liberacao CGRP. Macrofagos nao liberaram CGRP. Assim, os dados do
presente trabalho mostram que macréfagos e neurénios podem interagir de duas
maneiras. O contato direto prolongado destes dois tipos de células pode levar a
morte neuronal aumentada, muito provavelmente mediada por NO. Em periodos
menores, 0s macrofagos podem estimular neurénios do GRD a liberar CGRP (que
pode ser devido a secrecao de algum estimulador neuronal desconhecido pelos
macrofagos). A invasao de macrofagos dentro do GRD de ratos com AIA nao foi
associada com qualquer sinal de dano celular (nenhum dos neurénios do GRD
foram ATF-3 positivos). Deste modo, os autores concluem que a invasao de
macrofagos dentro do GRD em modelos inflamatérios pode estimular danos
neuronais e assim contribuir para a nocicepcao. Fonte: Julia Massier, Dipl.
biologist, Neurophysiology, Institute of Physiology; Gisela Segond von Banchet,
PD Dr., Neurophysiology, Institute of Physiology; Hans-Georg Schaible, Prof. Dr.,
Neurophysiology, Institute of Physiology.
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