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Receptor metabotropico de glutamato
intracelular espinal 5 contribui

para a dor e a expressdo do c-fos de um modelo de dor inflamatoria em ratos
O receptor de glutamato metabotropico 5 (mGIuRb5) estd totalmente funcional
na membrana nuclear e participa de uma cascata de sinalizacdo celular e

transcrigdo géni
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para a dor e a expressao do c-fos de um modelo deVr/i

O receptor de glutamato metabotropico 5 ( 5)‘esta totalmente funcional na
membrana nuclear e participa de uma a*de sinalizacao celular e transcricao
génica e na sinalizacao de c3lgj )s a lesao nervosa de dor neuropatica, existe
um aumento acentua @esséo de mGIuRS nas membranas nucleares da
medula espinal. E&lgmées de dor persistentes o mGIURS intracelular
contribui pa™y a dor e assim bloqueia a entrada do glutamato na célula evitando a
sirgduzida por mGIuRS nuclear. A hipotese testada é de que o mGIURS

intr lar

contribui para os comportamentos de dor comparando a capacidade de mGIuR5
permeaveis e ndo-permeaveis para bloquear a dor e expressao de c-fos.

Prevenir a penetracao do glutamato no neuronio através de inibidores da EAAT3
ou o uso dos antagonistas de mGIuRS atenuam efetivamente os efeitos induzidos
pelo glutamato e comportamentos de dor em ratos administrados com adjuvante
completo de Freund (CFA), em um modelo inflamatério de dor persistente .Os
resultados de Western blot demonstrou que, apos a inflamagdao, ha um aumento

dos niveis de proteina mGIuRS que sdo restritos ao nucleo. Sugere-se que a
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resposta hiperalgésica ao glutamato em condigcdes inflamatérias é atribuivel ao
glutamato intracelular.

O mGIURS ¢ funcional nas membranas intracelulares e contribui para a
transducao do sinal nociceptivo através de receptores citoplasmaticos. Estes
achados implicam que transportadores de glutamato neuronais, dao acesso ao
compartimento intracelular, como componentes na sinalizacao de dor patoldgica.
A permeabilidade do antagonista influencia significativamente a eficacia
analgésica e a expressao de Fos. Dado o papel importante do mGIURS na
transmissdo nociceptiva nos estados de dor cronica, as consequéncias funcionais
da ativacao do receptor intracelular tém implicacdoes para estratégias
terapéuticas em disturbios da dor.

Referéncia: Vincent K, Wang SF, Laferriéere A, Kumar N, Coderre TJ. Spinal
intracellular metabotropic glutamate receptor 5 (mGIuR5) contributes to pain and
c- fos expression in a rat model of inflammatory pain. Pain. 2017; 158(4):705-716.
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