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GPR84 (G protein receptor 84) é um receptor orfao pertencente a superfamilia
das rodopsinas e é acoplado primariamente a proteina Gai/o. Ele é expresso
majoritariamente em tecidos hematopoiéticos, como a medula éssea, pulmoes,
baco e linfonodos. No sistema nervoso central, no entanto, sua expressao se
restringe exclusivamente as células imunes periféricas +) e microglia.
Embora ja tenha sido identificado hd praticamente u a, pouco se sabe

sobre seu papel funcional. De acordo com uavesséo restrita as células
la

imunes, alguns grupos de pesquisa tém que o GPR84 exerce um papel
imunomodulatorio, jd que se sa ode mediar quimiotaxia e a liberacao

?:e
de TNFa e IL-12 por ma e IL-8 por granulécitos. Nesse sentido, um

importante grupo de @ a da University College of London publicou um
trabalho recente mostfando o papel do receptor GPR84 na dor cronica
neuropéQ‘ geraram um animal nocaute para o receptor e mostraram que,
e iar basal de resposta nociceptiva desses animais fosse idéntico ao
animal WT (wild type - sem modificagdao genética), a auséncia do receptor GPR84
determinou uma reducao significativa no desenvolvimento da hipernocicepcao
neuropatica mecanica e térmica apds inducdao de neuropatia periférica
experimental (partial sciatic nerve ligation, PSNL). Sabendo que GPR84 esta
envolvido na liberacgao de IL-12, importante citocina que favorece a diferenciacao
de linfécitos T helper para o padrao Thl, os pesquisadores mostraram que, de
fato, GPR84 ¢ responsavel pelo favorecimento de uma condicdao inflamatoria
durante a neuropatia. Sua sinalizacao promove reducao da expressao de

arginase-1 e de AMPc, além do aumento da liberacao de IL-1B, TNFa e IL-6 por
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macrofagos, confirmando um perfil pré-inflamatorio de atividade do GPR84,
embora nao haja alteracdo na atividade e/ou numero de células imunes
periféricas ou microglia na medula espinal. Sabemos que muitos estudos tém sido
feitos nessa area e, em breve, certamente teremos mais informagdes a respeito
dessa familia, GPR, e sua influéncia nas vias fisiopatolégicas da dor. Referéncia:
Nicol LS, Dawes JM, La Russa F, Didangelos A, Clark AK, Gentry C, Grist ],
Davies ]JB, Malcangio M, McMahon SB. The Role of G-Protein Receptor 84 in
Experimental Neuropathic Pain. J Neurosci. 2015 35(23):8959-69.
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