
  


  EDIÇÃO DE MARÇO DE 2026 - ANO 26 - NÚMERO 308


  


  


  


  [image: ]


  


  


  


  


  


  


  


  


  


  


  


  


  


  FICHA CATALOGRÁFICA


  


  Revista Dor Online/Universidade de Brasília - Faculdade de Ceilândia, 2026


  Mensal


  Publicação online: < http://www.dol.inf.br/Index.html >


  ISSN: 2446-6670


  


  1. Ciências da Saúde; 2 - Dor.


  


  


  


  


  


  


  


  


  


  


  


  


  


  


  


  


  


  


  


  


  


  


  


  


  


  


  CHAMADA DA EDIÇÃO


  


  Caros leitores do Boletim Dor on line, esta edição traz um editorial inovador sobre a fotobiomodulação e dor crônica em lesões diabéticas, apresentando uma nova perspectiva para o cuidado integrado que une tecnologia e regeneração tecidual. Além disso, nossa seção de Divulgação Científica convida você a explorar a sincronia da música no combate à dor, revelando como ritmos individualizados podem ampliar o efeito analgésico. Discutimos também a associação do risco de dor pélvica crônica pós-cesárea, os avanços na estimulação cerebral profunda da ínsula para dor neuropática refratária, e uma reflexão necessária sobre porque a ergodicidade não é aplicável para pessoas com dor crônica. Para fechar a seção, analisamos como as trocas sociais moldam a percepção da dor, indo muito além do limite físico.


  Na seção de Ciência e Tecnologia, destacamos como a melhora do sono por formulação sublingual pode reduzir a dor na fibromialgia e investigamos se pacientes com lesão de chicote cervical sem sinais neurológicos podem exibir alterações no tecido nervoso. Apresentamos ainda uma nova classe de inibidores do canal Nav1.8 com eficácia clínica contra dor crônica, o papel dos autoanticorpos no aumento do estímulo nociceptivo na osteoartrite e a descoberta de receptores no tronco cerebral que são a chave para uma anestesia sem dor. Boa leitura!


  


  


  


  


  


  


  


  


  


  


  


  


  


  


  


  


  


  EDITORIAL


  


  Fotobiomodulação e dor crônica em lesões diabéticas: uma nova perspectiva para o cuidado integrado


  


  


  A dor crônica associada às feridas em pacientes com diabetes mellitus representa um desafio clínico relevante, com impacto negativo significativo na qualidade de vida, limitando a mobilidade e aumentando o risco de complicações como infecções e amputações. A hiperglicemia persistente favorece a ocorrência de microangiopatia, neuropatia e inflamação tecidual - fatores que retardam a cicatrização e perpetuam a dor neuropática e inflamatória. No entanto, os tratamentos analgésicos tradicionais, cuidados de higiene, desbridamento e curativos nem sempre alcançam alívio suficiente ou promovem reparo adequado1.


  Diante desse cenário, a terapia a laser de baixa intensidade (LLLT), também conhecida como fotobiomodulação (PBM), surge como uma alternativa promissora. Isso por atuar simultaneamente na dor, regeneração tecidual e inflamação, integrando aspectos metabólicos e neurológicos. Ela consiste em uma modalidade terapêutica baseada na aplicação de luz não ionizante, utilizando fontes como lasers de diferentes potências, diodos emissores de luz (LEDs) e luzes de espectro amplo e até luzes policromáticas. Essa técnica opera nas faixas visível e infravermelha, desde que emitam comprimentos de onda específicos capazes de produzir efeitos terapêuticos sem provocar danos térmicos1,2.


  A PBM é aplicada diretamente sobre a pele – seja íntegra, ou áreas lesionadas ou ainda por via intravascular (ILIB) – e atua por meio da interação da luz com fotorreceptores celulares, especialmente a citocromo c oxidase (CcO) mitocondrial. Isso acaba promovendo aumento da síntese de ATP, modulação do óxido nítrico (NO) e das espécies reativas de oxigênio (ROS) em níveis fisiológicos2,3. Esses eventos estimulam a angiogênese, a proliferação celular e a síntese de colágeno, além de aumentar a atividade antioxidante4,5.


  Adicionalmente, a PBM reduz mediadores inflamatórios importantes (como TNF-α, IL-1β e COX-2) e aumenta a expressão de citocinas anti-inflamatórias (como IL-10) e analgésicas6,7. Esses mecanismos convergem para a restauração do metabolismo celular, controle da inflamação e alívio da dor, explicando os efeitos terapêuticos já observados e relatados.


  As diferentes aplicações da fotobiomodulação já foram discutidas em edições anteriores do Boletim Dor Online, incluindo temas como ‘Tratamento com laser acupuntura para dor em pacientes com osteoartrite’ (2021)8 e ‘Laser intravascular (ILIB) – uma terapia auxiliar no controle da dor’ (2022)9, o que reforça a relevância crescente dessa abordagem tecnológica. Entretanto, a abordagem voltada para o uso específico em lesões diabéticas e o controle da dor ainda não foi contemplada, uma área que merece atenção pela complexidade clínica e pelo impacto na qualidade de vida dos pacientes.


  Em feridas diabéticas crônicas, o processo regenerativo costuma estar bloqueado na fase inflamatória, com produção elevada de citocinas pró-inflamatórias, estresse oxidativo e proliferação ineficiente de fibroblastos e queratinócitos. Estudos recentes demonstram que a PBM, com comprimentos de onda vermelhos e infravermelhos, modula essas vias, reduz o estresse oxidativo, regula mediadores inflamatórios, aumenta fatores de crescimento e restabelece o equilíbrio redox10. Đorđević et al. (2025)11 evidenciaram que a LLLT acelera a cicatrização de úlceras em mucosa oral de ratos diabéticos, com efeitos bioquímicos positivos fundamentais para o alívio da dor, uma vez que a inflamação persistente e o acúmulo de radicais livres sensibilizam os nociceptores.


  Ensaios clínicos recentes têm mostrado que a PBM não apenas acelera a redução da área de úlceras, como também promove alívio da dor. Um estudo clínico randomizado com 80 pacientes mostrou que a PBM de 904 nm, com densidade de energia de 10 J/cm², foi mais eficaz na promoção da cura completa de úlceras no pé diabético após 10 semanas, além de apresentar maior redução da área de lesão – embora o alívio da dor não fosse o desfecho primário12. Outro estudo, focado especificamente na dor neuropática em pacientes com diabetes mellitus tipo 2, demonstrou que a PBM de 632,8 nm aplicada sobre superfícies dorsais e plantares por 10 dias reduziu significativamente escores de dor neuropática, melhorou sensibilidade, biomarcadores neurais e qualidade de vida13. Uma revisão sistemática sobre neuropatia periférica diabética confirmou que a PBM apresenta evidências de melhora da dor neuropática e função nervosa, bem como redução da pressão plantar – um fator de risco importante para o surgimento de novas feridas14.


  Segundo Perrier et al. (2024)10, estudos clínicos e pré-clínicos indicam que a PBM promove efeitos analgésicos significativos, com redução de 2 a 5 pontos na escala visual analógica (VAS), além de estimular processos biológicos como angiogênese, proliferação de fibroblastos e aumento da densidade de colágeno, favorecendo a cicatrização tecidual. Esses benefícios são particularmente relevantes para pacientes diabéticos, que frequentemente enfrentam dificuldades na regeneração de tecidos e dor persistente.


  A PBM aplicada ao tratamento de feridas diabéticas é uma inovação que vem sendo pesquisada e desenvolvida a alguns anos na Universidade de Brasília (UnB). Atualmente, no âmbito do Programa da Pós-graduação em Engenharia Biomédica da UnB, o método RAPHA© combina um dispositivo emissor de luz LED vermelha de baixa intensidade, com efeito anti-inflamatório e analgésico, à biomembrana de látex, que apresenta propriedades antibacterianas e indutoras de neoformação tecidual. Essa tecnologia atua de forma integrada nas fases do reparo celular: modulando células inflamatórias e estimulando fatores de crescimento, promovendo angiogênese e deposição de colágeno, e reorganizando fibras e vasos sanguíneos na fase de remodelação. Com sessões diárias de 35 minutos, o protocolo tem demonstrado resultados superiores ao tratamento convencional, acelerando a cicatrização de úlceras do pé diabético, configurando-se como uma solução inovadora e eficaz para regeneração tecidual e consequentemente, para o controle analgésico. O método RAPHA© está em processo de aprovação pelos órgãos reguladores como a Agência Nacional de Vigilância Sanitária (ANVISA) e a Comissão Nacional de Incorporação de Tecnologias no SUS (CONITEC), para futura aplicação no Sistema Único de Saúde15,16.


  No entanto, o uso da PBM ainda enfrenta desafios importantes, como a ausência de padronização dos parâmetros de aplicação — incluindo comprimento de onda, fluência, tempo de exposição e frequência das sessões — o que dificulta a replicação dos resultados e a definição de protocolos clínicos eficazes.


  Embora os efeitos positivos no alívio da dor e na cicatrização de lesões diabéticas sejam bem documentados, o impacto da PBM na qualidade de vida dos diabéticos também se mostra promissor, ainda que pouco investigado de forma sistemática em pesquisas clínicas10,17,18. Portanto, apesar do potencial terapêutico, são necessários ensaios clínicos mais robustos e padronizados para consolidar a PBM como uma ferramenta complementar segura e eficaz no manejo da dor e das feridas em pacientes diabéticos.


  Apesar dos desafios inerentes ao manejo das feridas crônicas em pacientes com diabetes mellitus, a PBM desponta como uma alternativa valiosa, especialmente quando utilizada como adjuvante ao tratamento convencional. Seus efeitos sobre dor, inflamação e regeneração tecidual indicam um potencial significativo para melhorar desfechos clínicos e qualidade de vida. No entanto, para que essa abordagem seja incorporada de forma ampla e segura na prática clínica, é imprescindível a realização de mais pesquisas que permitam otimizar protocolos, definir parâmetros ideais e garantir sua integração como uma opção acessível, eficaz e baseada em evidências.
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  Divulgação Científica


  


  A sincronia da música no combate à dor


  


  Estudo revela que alinhar o ritmo musical de forma individualizada amplia seus efeitos analgésicos.
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  A música alivia mais a dor quando é tocada no ritmo natural de cada pessoa. Esse foi o principal achado de uma pesquisa realizada por uma equipe da Universidade McGill, no Canadá. A pesquisa, que buscou entender se a velocidade da música poderia influenciar a percepção da dor, teve a participação de 60 jovens adultos saudáveis entre 2024 e 2025 em experimentos no laboratório de psicologia da universidade. O objetivo da pesquisa foi verificar o que acontece com a dor quando a música é ajustada ao ritmo interno de cada um. Os participantes, voluntários da comunidade acadêmica, foram incluídos porque já se sabia que a música podia aliviar a dor, mas ainda não se entendia qual aspecto dela gerava esse efeito.


  Para chegar a esses resultados, os cientistas mediram primeiro o ritmo espontâneo dos participantes pedindo que batessem no tempo da canção infantil “Brilha, Brilha Estrelinha”. Depois, aplicaram estímulos de calor no antebraço, calibrados para provocar dor leve a moderada, enquanto os voluntários ouviam músicas em três versões: no seu ritmo natural, 15% mais rápido ou 15% mais lento, além de uma condição em silêncio. Ao final de cada rodada, os participantes avaliaram a intensidade da dor sentida. As análises mostraram que, em média, a música reduziu significativamente a dor em relação ao silêncio. O maior alívio aconteceu quando a melodia foi ajustada ao ritmo natural individual, confirmando que a batida sincronizada pode potencializar o efeito analgésico da música.


  Em resumo, ouvir música no ritmo natural de cada pessoa proporcionou a maior redução de dor. Esse resultado pode impactar futuros tratamentos personalizados, em que tecnologias ajustem músicas preferidas para o “ritmo interno” do paciente, ampliando o efeito terapêutico da música. Apesar disso, os autores reconhecem limitações: a redução da dor foi modesta e o estudo incluiu apenas adultos jovens saudáveis. Novas pesquisas com pacientes com dor crônica e medições de atividade cerebral estão previstas para confirmar e ampliar esses resultados.


  


  Maria Eduarda Gonçalves Dos Santos
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  Associação do risco de dor pélvica crônica pós-cesárea


  Estudo destaca que cesariana pode dobrar o risco de dor pélvica crônica no pós-parto


  


  Estudo revela que a cesariana dobra o risco de desenvolver dor pélvica crônica (DPC) até dois anos após o parto. Os pesquisadores avaliaram 2.160 mulheres pertencentes a coortes de Ribeirão Preto - SP e São Luís - MA, acompanhadas entre 12 e 24 meses pós-gestação. As informações foram coletadas por meio de questionários e analisadas por testes estatísticos e inferência causal. Além da cesárea, fatores como ansiedade, discriminação, insatisfação com o atendimento no parto e sofrimento mental também possuem associação com a DPC. Dessa forma, o estudo busca mostrar o impacto na vida dessas mulheres, reforçando a necessidade de reduzir o número de cesáreas.


  Para obter os resultados, os pesquisadores aplicaram regressão logística e técnicas de inferência causal com gráficos acíclicos direcionados (DAGs), o que permitiu analisar melhor o efeito da cesariana de outros fatores de confusão. Também usaram imputação de dados ausentes e testes de sensibilidade para aumentar a confiabilidade. Com isso, o estudo não apenas confirmou o risco aumentado, mas indicou como fatores físicos do procedimento, condições emocionais e sociais das mulheres podem contribuir para o desenvolvimento da dor pélvica crônica.


  Diante disso, a pesquisa evidencia que a cesariana aumenta o risco de dor pélvica crônica após parto, afetando a saúde materna. O resultado reforça a necessidade de reduzir cesáreas desnecessárias e ampliar políticas de parto mais seguras. Apesar de limitações como falta de dados, o uso de técnicas sólidas favorece a interpretação e orienta pesquisas futuras.
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  Estimulação cerebral profunda da ínsula como alternativa para dor neuropática refratária


  


  Estimulação da ínsula posterior-superior mostra resultados promissores


  


  A dor neuropática crônica afeta cerca de 7% da população e, em até 40% dos casos, não responde aos tratamentos medicamentosos convencionais. O manejo da dor neuropática é um desafio por se tratar de uma condição aguda refratária. O estudo de fase 2 avaliou a eficácia e segurança da estimulação cerebral profunda (DBS) na região ínsula posterior-superior (PSI) para dor neuropática farmacorresistente.


  Foi realizado um ensaio clínico randomizado, duplo-cego, controlado por placebo (sham), em modelo cruzado, com 10 participantes entre 31 e 67 anos previamente responsivos à estimulação magnética transcraniana profunda na mesma região cerebral. O estudo teve três fases: duplo-cego (6 meses), simples-cego (3 meses) e aberto (6 meses). Os participantes tiveram redução da intensidade média da dor, sendo um tratamento potencial para a dor refratária.


  Os resultados mostraram que a DBS ativa da PSI apresentou alta probabilidade de reduzir a intensidade da dor em comparação ao placebo, além de melhorar qualidade de vida, sono, humor e funcionalidade. Ao final da fase aberta, 70% dos pacientes apresentaram alívio sustentado da dor (≥30% de redução). Não foram observados efeitos adversos graves, apenas leves e transitórios, como dor no local da incisão e cefaleia.


  Conclui-se que a estimulação da ínsula posterior-superior é uma intervenção viável, segura e potencialmente eficaz para o tratamento da dor neuropática refratária. Os autores recomendam novos estudos de fase 3 com amostras maiores para confirmar os achados.
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  Ergodicidade não é aplicável para pessoas com dor crônica, fibromialgia e endometriose.


  


  Dados agregados podem esconder diversidade de características individuais de dor


  


  Pesquisadores suecos apontam que ergodicidade (conclusões sobre um indivíduo baseada em dados de um grupo ao qual pertence) não é aplicável para pessoas com dor crônica associada a endometriose e fibromialgia. Os pesquisadores tinham o objetivo de testar se a hipótese de ergodicidade era válida por meio da comparação e análise de dados grupais e individuais sobre dor. Assim, utilizaram o autorrelato contínuo sobre variáveis constantemente relacionadas à dor: intensidade da dor, interferência da dor, sintomas depressivos, flexibilidade psicológica, e catastrofização da dor.


  O estudo era observacional com amostra de 58 com fibromialgia e 58 pessoas com endometriose. Os dados analisados foram obtidos por um formulário no software Redcap e um aplicativo (m-path) em que coletaram dados autorrelatados durante 42 dias. O autorrelato era direcionado por 18 perguntas baseadas em questionários já validados sobre dor, em que havia perguntas sobre atividades cotidianas, relações sociais, sono e humor. Os questionários orientavam scores posteriormente analisados de forma individual.


  Por fim, a pesquisa pontua que há a necessidade de maior cautela com o uso de dados grupais para interpretações individuais de pessoas com dor crônica, fibromialgia ou endometriose. Os autores afirmam que metodologias que capturem a dinamicidade e individualidade da dor crônica podem ser mais adequados para tratamentos mais eficazes para a dor.
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  Dar e receber: como as trocas sociais moldam a dor


  A dor vai além do corpo, ela exige negociações e contratos sociais.
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  Pesquisadoras da Alemanha e do Reino Unido, no período de 2024 a 2025, propuseram um novo olhar sobre como a dor é entendida socialmente, sendo uma espécie de contrato social. Foram analisados a forma como pessoas em dor interagem com familiares, amigos e profissionais de saúde, e mostraram que tanto quem sente dor quanto quem observa precisam negociar constantemente se o pedido de ajuda é verdadeiro e se a resposta será justa. O trabalho busca explicar por que as pessoas com dor crônica relatam sentir-se desacreditadas, estigmatizadas ou injustiçadas, e como essas barreiras sociais podem agravar ainda mais o sofrimento.


  O estudo revisou pesquisas anteriores e aplicou conceitos da psicologia evolutiva e da teoria dos contratos sociais para entender a comunicação da dor. A proposta mostra que, em interações sociais, a pessoa em dor precisa convencer sua necessidade, enquanto o observador tenta decodificar sinais que nem sempre são claros para decidir se deve ou não oferecer ajuda. Esse processo é influenciado por crenças, valores culturais e indisponibilidade dos recursos disponíveis, o que pode levar a desconfianças e recusa de benefícios. Situações em que a pessoa com dor é acusada de fingir, não ser levada a sério por médicos ou ter ajuda negada em casa foram descritas como exemplos de quebra do contrato social da dor.


  O estudo reforça que a dor não é apenas uma experiência física, mas também social, pois quem sofre depende do reconhecimento e da resposta dos outros. A pesquisa sugere que aumentar a consciência sobre esses processos pode melhorar a relação entre pacientes e cuidadores, além do incentivo para estudos posteriores.
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  A melhora do sono por formulação sublingual reduz a dor em pacientes com fibromialgia


  


  Quando restaurar o sono significa tratar a dor


  


  Um estudo publicado em 2025 demonstrou que uma formulação sublingual de ciclobenzapina, um relaxante muscular, melhorou o sono não restaurador, reduziu a dor e a fadiga de pacientes com fibromialgia. O estudo foi conduzido por pesquisadores em múltiplos centros clínicos nos Estados Unidos, entre 2022 e 2024.


  A abordagem sugerida considera que a fibromialgia é uma síndrome dolorosa de fisiopatologia complexa, cujo sono não restaurador consiste num dos fatores chave que intensifica a dor, mas que costuma ser tratado como um sintoma secundário. Além disso, o tratamento atual da fibromialgia é realizado por via oral e associado a efeitos adversos limitantes, como sedação diurna e lentidão cognitiva. Dessa forma, a formulação sublingual testada neste estudo foi desenvolvida para gerar pico plasmático durante o período crítico do sono profundo, fase tipicamente reduzida em fibromiálgicos, e para evitar o metabolismo de primeira passagem, reduzindo a formação de metabólitos associados a efeitos adversos.


  O estudo incluiu 458 adultos distribuídos em dois grupos: tratados com formulação ou placebo, administrados à noite por 14 semanas. A eficácia do tratamento foi avaliada por um diário eletrônico para registro da intensidade da dor e questionários de impacto global na função física, sintomas e interferência na condição de vida, da percepção de melhora subjetiva do paciente e de distúrbios do sono e fadiga, aplicados em visitas semanais. A formulação melhorou o sono, reduziu a dor, a fadiga e melhorou a funcionalidade no grupo intervenção desde as primeiras semanas de tratamento. Em relação aos eventos adversos, foram observados efeitos leves e temporários como dormência e mudança de sabor, esperados da via sublingual.


  A pesquisa evidenciou que tratar o sono não restaurador com uma formulação sublingual de ciclobenzaprina reduz a dor e a fadiga na fibromialgia, com melhor tolerabilidade em relação ao tratamento convencional por via oral.
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  Pacientes com lesão de chicote cervical sem sinais neurológicos podem exibir alterações no tecido nervoso


  Dor associada a lesão de chicote cervical: o tratamento está correto?


  


  [image: ]


  


  Uma pesquisa realizada no Reino Unido e publicada em 2025 mostrou que pessoas com lesão de chicote cervical aguda desenvolvem neuroinflamação periférica. Lesão de chicote cervical é uma lesão nos tecidos moles do pescoço causada por um movimento brusco da cabeça para frente e para trás, como um chicote, comum em acidentes de carro. A maioria dos pacientes apresentam dor no pescoço e ombros e sinais musculoesqueléticos sem sinais neurológicos, de modo que é uma síndrome dolorosa classificada e tratada como nociceptiva. Nesse estudo, os pesquisadores investigaram a presença de neuroinflamação periférica nesses pacientes, para buscar evidências do envolvimento do tecido nervoso.


  O estudo recrutou 122 participantes com lesão de chicote cervical sem sinais neurológicos para investigar sinais de neuroinflamação. Os participantes com lesão foram comparados com 43 indivíduos saudáveis. Os pesquisadores usaram ressonância magnética, questionários de catastrofização da dor, de ansiedade, depressão e estresse, avaliação clínica, testes de sensibilidade e análise de citocinas inflamatórias no sangue para investigar a presença de inflamação nos nervos do plexo braquial e nos gânglios da raiz dorsal. Os achados da ressonância magnética detectaram sinais de edema intraneural associado à neuroinflamação nos nervos das raízes do plexo braquial e nos gânglios da raiz dorsal. Além disso, os participantes com lesão exibiram níveis moderados de ansiedade, depressão e estresse; 55% deles apresentaram hipersensibilidade mecânica e 47% manifestaram alterações somatossensoriais. Houve também a elevação dos níveis séricos de IFN-γ, IL-6 e IL-8 no grupo com lesão, indicando inflamação sistêmica.


  Os resultados demonstram a presença de neuroinflamação periférica em indivíduos com lesão de chicote cervical sem sinais neurológicos, o que pode indicar a necessidade de reconsiderar o manejo desses pacientes, incorporando tratamentos direcionados para dor neuropática. Entretanto, mais estudos são necessários para determinar a correlação entre os achados dos exames de imagem e as manifestações clínicas da dor.
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  Inibidor oral seletivo do canal Nav1.8 apresenta eficácia clínica contra dor crônica periférica


  


  Nova classe terapêutica demonstra redução significativa da dor em humanos com neuralgia pós-herpética, validando o canal Nav1.8 como alvo promissor para tratamento de dores crônicas.


  


  


  Pesquisadores relataram resultados promissores com um novo fármaco oral seletivo para o canal de sódio Nav1.8, testado em pacientes com neuralgia pós-herpética. O estudo de prova de conceito, randomizado, duplo-cego e controlado por placebo, evidenciou que o composto VX-548 promoveu redução clinicamente relevante da dor, reforçando o papel desse canal na fisiopatologia da dor crônica periférica.


  Ao longo de 28 dias, indivíduos com dor neuropática refratária receberam doses de VX-548, resultando em diminuição significativa na intensidade da dor espontânea, além de melhora na função sensorial. O fármaco atua bloqueando seletivamente o canal Nav1.8, expresso principalmente em neurônios sensoriais, sem comprometer a condução nervosa normal, fator diferencial frente a analgésicos convencionais.


  Além da eficácia, o inibidor demonstrou perfil de segurança favorável, com efeitos adversos leves e bem tolerados. Essa abordagem evita os efeitos colaterais sistêmicos de opioides e antidepressivos, reforçando seu potencial como terapia não opioide para dor crônica.


  Os achados validam o canal Nav1.8 como alvo terapêutico e posicionam o VX-548 como uma promissora estratégia farmacológica oral, segura e eficaz, para pacientes com dor neuropática de difícil controle.


  


  Letícia Amorim Utsch


  Aluna de graduação – iniciação científica/extensão - UnB - projeto de extensão


  Submetido: 04/07/2025


  Aprovado: 18/07/2025


  


  Referência: Lagarde MMM, Wilbraham D, Martins RF, et al. Clinical proof-of-concept results with a novel TRPA1 antagonist (LY3526318) in 3 chronic pain states. Pain. 2025;166(7): 1497-1518. doi: 10.1097/j.pain.0000000000003487


  Aumento do estímulo nociceptivo causado por autoanticorpos em quadros de osteoartrite degenerativa


  Resultados apontam um papel evidente entre a autoimunidade e a dor


  


  A Osteoartrite Degenerativa (OA) é uma doença crônica das articulações causada por diversos fatores que têm como mecanismo lesivo a degradação progressiva das cartilagens, com alterações ósseas subjacentes e danos potenciais. Nesse sentido, têm-se levantado questões quanto às origens de dor na OA, visto que ainda contempla pontos não explorados. Com isso, um estudo buscou abordar a sensibilização nociceptiva da doença utilizando Iodoacetato Monossódico (MIA) em amostras de camundongos com OA para induzir o desgaste das cartilagens articulares e, assim, avaliar os fatores imunes, bioquímicos e comportamentais. Os resultados sugerem uma importante contribuição do sistema imune no desenvolvimento de dor após lesão.


  O estudo comparou camundongos machos e fêmeas selvagens com 3 meses de idade e um grupo controle, mas sem células B. O MIA foi injetado unilateralmente nos joelhos dos camundongos em cada grupo, como também se aplicou testes comportamentais nociceptivos e coleta de anticorpos para correlações de transferência passiva. Para além das amostras animais, o estudo integrou dados de 10 pacientes com AO que estavam na fila para a operação. Após a injeção de MIA constatou-se que os camundongos apresentaram alodinia crônica nos membros inferiores, hiperalgesia e perda de peso, enquanto o grupo sem células B não desenvolveu tais comportamentos.


  Com isso, o presente estudo possibilitou a identificação de fatores contribuintes para comportamentos relacionados à dor no contexto da OA utilizando o modelo com amostras de camundongos. A partir da análise, abordar a sensibilização nociceptiva pode viabilizar processos para medidas terapêuticas eficientes voltadas ao controle da dor da OA. Além disso, os autoanticorpos identificados poderiam ser usados como biomarcadores para o diagnóstico de OA, permitindo um monitoramento mais preciso, bem como um recurso de suporte para contribuir na fisiopatologia do quadro, favorecendo a construção de alvos para possíveis tratamentos.
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  Receptores GABAA extra sinápticos no tronco cerebral são chave para anestesia sem dor


  Dormir em segundos e acordar sem dor é possível graças a um minúsculo ponto no cérebro
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  Pesquisadores da Universidade Hebraica de Jerusalém identificaram os principais alvos moleculares e celulares dos anestésicos GABAérgicos em uma região específica do tronco encefálico chamada área anestésica tegmentar mesopontina (MPTA). Utilizando técnicas farmacológicas e genéticas em ratos, o estudo revelou que os anestésicos induzem a perda de consciência e analgesia ao inibir células específicas — os chamados “neurônios-d” — que expressam receptores GABAA com subunidade delta.


  No estudo, pequenas doses de agentes GABAérgicos foram injetadas diretamente na área anestésica tegmentar mesopontina de ratos anestesiados, prolongando significativamente o tempo de inconsciência. A técnica usada, chamada “tempo bônus”, permitiu medir o quanto essas substâncias estendiam o efeito anestésico. Os anestésicos eficazes ativaram exclusivamente receptores GABA, localizados em interneurônios que inibem os neurônios “efetores” da área anestésica tegmentar mesopontina — estes últimos são os responsáveis por induzir o estado anestésico. Agentes que atuam em outros receptores, como benzodiazepínicos, não tiveram efeito. A presença dos receptores foi confirmada por técnicas de imunomarcação e microscopia confocal.


  O estudo conclui que os receptores GABA são os principais mediadores da ação anestésica na área anestésica tegmentar mesopontina. Esse achado pode permitir o desenvolvimento de anestésicos mais seletivos, capazes de induzir a analgesia profunda sem afetar a consciência. No entanto, por se tratar de um modelo animal, mais estudos são necessários antes de considerar aplicações clínicas em humanos.
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