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A migracao de neutrofilos para tecidos lesados é invariavelmente acompanhada
de dor. Uma quimiocina é caracterizada por um Unico motivo estrutural composto
por cinco pontes dissulfeto, a Bv8/prokineticin 2 (PK2), expressa nos tecidos
inflamados associada a infiltracdo de células leucocitarias. O papel fundamental
da PK2 derivada de granulécitos (GrPK2) para o inicio r inflamatoéria e
sensibilizagdo periférica foi demonstrado em traba nte. Em modelos
animais de inflamacao na pata, induzida por djlw de Freund completo, foi
observado desenvolvimento e duracg icepgao, que se correlaciona
temporalmente aos niveis de esge PK2 nos locais inflamados. Esse
aumento foi detectado pel do mRNA, que expressa a PK2 e depende
principalmente de u @ eMr0 na regulacao da transcricao de genes PK2 nos
granulécitos, e eme mehor magnitude em macréfagos. A proteina GrPK2 foi
purifica #ir de granuldcitos peritoneais de ratos elicitados por glicogénio
de. sta quimiocina apresentou alta afinidade para os receptores de
prokMeticin (pKrs) e, quando injetada na pata de ratos, induziu
hipersensibilidade a estimulos nocivos, assim como a toxina BV8 prokineticin,
isolada de anfibios. Camundongos geneticamente modificados, onde os
receptores PKR1 ou PKR2 nao sao expressos, desenvolveram inflamagao e
hipernocicepcao significativamente reduzida em comparacao com camundongos
normais, confirmando o envolvimento de ambos os pKrs na dor inflamatoria. A
inflamacao induzida pelo aumento da regulacao das PK2 foi significativamente
menor nos camundongos pKrl nulos do que em camundongos normais e pKr2

nulos, demonstrando um papel de PKR1 na definicao de niveis PK2 durante a
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inflamacgao. O pré-tratamento com um antagonista nao-peptidico de PKR, que se
liga preferencialmente ao PKR1, reduziu de maneira dose-dependente e
eventualmente suprimiu a hipernocicepcao induzida por GrPK2. (PGBDN)
Referéncia: The chemokine Bv8/prokineticin 2 is up-regulated in inflammatory
granulocytes and modulates inflammatory pain. Giannini E, Lattanzi R, Nicotra A,
Campese AF, Grazioli P, Screpanti I, Balboni G, Salvadori S, Sacerdote P, Negri L.
Proc Natl Acad Sci U S A. 2009 106, 14646-51.
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