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A dor neuropatica produzida por dano ou disfung¢ao do sistema nervoso é um
estado comum e incapacitante que afeta milhares de pessoas em todo o mundo.
Evidéncias recentes indicam que a microglia ativada, a primeira e principal forma
de defesa imunoldgica ativa no sistema nervoso central consiste em um

intermediario celular fundamental na patogénese da do opatica, tendo o
ATP como mediador desse processo. A enzima p %ﬂdina E sintase-1

microssomal (mPGES-1) é a responsavel p;a *t)se de prostaglandina E2

(PGE2) a partir da PGH2 formada pela asSWiclooxigenases (COX). A PGE2 é
o principal prostanoide proé-in tél@ atua através de quatro subtipos de
receptor PGE (EP1-EP4). o apresentado foi demonstrado que em
camundongos deficier@a ®mPGES-1 houve reducao na ativagcao da microglia
e na cascata de 6xidlo nitrico(NO)-NMDA na medula espinal, além de ndo haver

compor e alodinia mecanica apdés lesao de nervo periférico. A
‘ o

de anti-inflamatorio nao esteroidal (AINE) inibidor de COX, um

antadonista seletivo de receptor EP1 ou um inibidor da NO sintase neuronal
(nNOS) atenuou a alodinia mecanica e o aumento na ativacao da microglia,
comumente observados em estados de dor neuropatica. Houve bloqueio direto
pela PGE2 via EP2 da migragao microglial induzida por ATP e da producao de NO
por via EP1. Também foi demonstrada a participacao da PGE2 na manutencao da
dor neuropatica nao sé pela ativacao de neuronios espinais, mas também por
mediar a interacao neurdénio-microglia no terminal central de fibras aferentes
primarias, sugerindo que a mPGES-1 acoplada a COX-1 produza PGE2 em estados

de dor neuropatica. Referéncia: S. ITO1, S. KUNORI2, S. MATSUMURAI, T.
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