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1. Massagem terapéutica alivia a dor

A massagem terapéutica é amplamente usada para a reabilitacdo fisica de atletas com a
finalidade de promover a recuperagcao dos musculos machucados. Um trabalho publicado na
revista Science Translational Medicine, realizado por cientistas do Canada e Estados Unidos,
demonstrou como a massagem terapéutica afeta a fungdo celular. O objetivo do estudo foi
avaliar o efeito da massagem em pessoas sem condicionamento fisico que sofrem dor
muscular. Participaram desse estudo 11 voluntdrios que realizaram exercicios fisicos
exaustivos e receberam a massagem por profissionais. Antes e apds o0s exercicios, 0s
musculos das pernas dos voluntarios foram submetidos a bidpsias. Os pesquisadores
observaram que depois de dez minutos de massagem, vias de sinalizagdo que respondem a
estresse mecanico foram ativadas. A massagem reduziu sinais de inflamagdo e células
musculares massageadas eram capazes de formar novas mitocondrias (organelas
relacionadas a producdo de energia). Além disso, o resultado foi similar ao produzido por
analgésicos. Em conclusdo, a massagem terapéutica facilita a recuperacdo apds danos
musculares.

Referéncia e fonte:

e Crane JD, Ogborn DI, Cupido C, Melov S, Hubbard A, Bourgeois JM, Tarnopolsky MA.
Massage therapy attenuates inflammatory signaling after exercise-induced muscle
damage. Sci Transl Med. 2012, 4(119):119ral3;

e http://www1.folha.uol.com.br/equilibrioesaude/1042888-efeito-da-massagem-
contra-dor-e-similar-ao-de-analgesico.shtml

2. Substancia alivia a dor da depilagdo, mas requer cuidados

A xilocaina® ou lidocaina (2-(dietilamino)-N-(2,6dimetilfenil) acetamido) € um farmaco do
grupo dos antiarritmicos da classe I (subgrupo 1B), e um anestésico local que é usado no
tratamento da arritmia cardiaca e da dor local, sendo utilizado para bloquear a dor em
operacdes cirurgicas.

A xilocaina também passou a ser usada em formulagdes cosméticas recentemente, como em
logbes pds-sol para o alivio das queimaduras e também em manipuladas para diminuir a dor
da depilagdo. Para quem sofre com a dor na hora da remocgao dos pelos, a substancia até
parece ser a solucdao dos problemas, mas deve ser usada apenas com prescricao médica.

Os dermatologistas recomendam a aplicagdo de pomadas anestésicas com lidocaina ou
similares em baixas concentragdes e em consultério, principalmente se a aplicagdo for em
grandes areas, antes de tratamentos com laser, mas isto necessita de conhecimento prévio
do paciente pois se trata de um medicamento e ndo deve ser usado continuamente. O uso
da xilocaina é seguro em pacientes jovens, sem lesGes na pele que aumentem a absorg¢do do
produto.

Em clinicas de estética sua utilizacdo deve sempre ser feita com autorizacdo médica e deve
ser aplicada na pele duas horas antes do procedimento. Sua utilizagdo na depilagdao deve ser
definida para cada paciente, pois variagdes como peso, local a ser tratado e tipo de pele
devem ser levadas em consideragao.

Cremes que possuem em sua formula a lidocaina associada a outras substancias que
proporcionam uma sensacao de dorméncia na pele existem no mercado, aliviando a dor na
hora da depilagdo. Ja o uso injetavel s6 é liberado pela Agéncia Nacional de Vigilancia
Sanitaria (ANVISA) com supervisdo médica ou odontoldgica ou como prescricdo nos casos de
cremes e sprays.

Fonte: http://suapele.terra.com.br/interna2.php?id conteudo=796&pagina=7
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3. FDA aprova nova formulagao de fentanil
O fentanil € um analgésico pertencente a familia dos opioides. Este farmaco de origem
sintética exerce forte acdo agonista nos receptores u opioides (MOR) e é cerca de 100 a 150
vezes mais potente que a morfina na analgesia da dor oncoldgica. O fentanil, altamente
lipofilico, age predominantemente em compartimentos supraespinais, especialmente na
regido taldmica. Seu uso intravenoso estda relacionado principalmente a anestesia.
Entretanto, a administracao transdérmica deste farmaco pode ser feita através de adesivos
(patch).
Estima-se que aproximadamente 80% dos pacientes com cancer tém ou irdo ter dor
moderada a forte. Porém, esta dor é bastante dificil de ser tratada e cada paciente reage de
maneira diferente a um mesmo medicamento. O fentanil adesivo representa uma otima
alternativa para pacientes com dificuldade de degluticdo (idosos e criangas), os que tém
dificuldade em seguir protocolo medicamentoso continuo, dentre outros.
Recentemente, a agéncia de regulagdo dos E.U.A., o FDA aprovou o spray sublingual de
fentanil no tratamento da dor oncoldgica em pacientes adultos com cancer, os quais sao
tolerantes a terapia convencional opioide. Esta nova formulacdo do fentanil parece ser
promissora para alivio rapido da dor no cancer, pois ha maior biodisponibilidade (que a
forma oral, por exemplo). Entretanto, o fentanil tem sido usado inadequadamente em todo o
mundo, inclusive como droga de abuso. No Canada, por exemplo, foram relatadas 112
mortes por abuso de fentanil entre 2002 e 2004. Destas, 7 foram provocadas pela
administracdo oral do fentanil transdérmico.
Haja visto o alto potencial de abuso do fentanil, este spray pode representar uma maneira
facil e rapida de uso abusivo para adictos. Porém, assim como outras drogas com alto
potencial de abuso, o uso do fentanil deve ser massivamente monitorado e controlado por
entidades responsaveis para tal.
Referéncia:
e Durogesic® D-TRANS® fentanil transdérmico - Fentanila - adesivo transdérmico
matricial;
e Complications of Oral Exposure to Fentanyl Transdermal Delivery System Patches. J.
Med. Toxicol. (2010) 6:443-447;
e Oral Abuse of Fentanyl Patches (Duragesic_): Seven Case Reports. J Forensic Sci,
January 2008, Vol. 53, No. 1.

4. O agUcar pode auxiliar na anestesia

Para muitas pessoas, fazer visitas periddicas ao dentista pode ser um terror. Talvez esse
terror ndo seja uma fraqueza e sim um fato que deve ser levado em consideragdo, pois esta
comprovado que as anestesias para procedimentos odontoldogicos basicos falham em até
40% dos casos.

Entretanto, um estudo recente descobriu uma associacdao que pode amenizar o desconforto
desses pacientes que nao sdo anestesiados de forma eficaz. Pesquisadores descobriram que
a adicdo de manitol (um aglcar presente em frutas e vegetais e parecido com sorbitol) aos
demais componentes da anestesia melhora o efeito anestésico. Seu efeito potencializador da
anestesia pode ser devido ao aumento da permeabilidade das membranas que envolvem as
fibras nervosas sob o dente, permitindo que a anestesia infiltre-se com maior facilidade.

No estudo, o aclcar ajudou a reduzir a dor de 40 individuos que fizeram trés consultas ao
dentista.

A injecdo anestésica mais comum no consultério odontoldgico é o bloqueio do nervo alveolar
inferior (IAN). Esta injecdo consiste na associacdo de lidocaina e epinefrina, sendo a
lidocaina um anestésico de uso local e a epinefrina um vasoconstritor, que diminui a
absorcdo de lidocaina na corrente sanguinea, permitindo que ela fique maior tempo no local
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de acdo pretendido. No estudo, 40 pacientes receberam aleatoriamente trés tipos de
bloqueio IAN diferentes durante trés visitas ao dentista. O primeiro era a mistura padrdo de
lidocaina e epinefrina, o outro continha a mesma composicdo mais cerca de um mililitro de
manitol, e o Ultimo tinha um maior volume da mistura de lidocaina com epinefrina, com o
mesmo mililitro de manitol.

As injecbes com manitol foram as que diminuiram mais a sensacdo de dor entre os
pacientes. A mistura com um volume maior de lidocaina e adrenalina teve um melhor
resultado, embora o alivio da dor ndo tenha sido uniforme entre os dentes, o que serd mais
bem estudado.

Este estudo tem relevancia ja que a lidocaina pode causar tonturas, dores de cabega, visdo
embacada e outros efeitos adversos em concentragdes mais elevadas do que a que foi usada
neste estudo. No entanto, o manitol pode permitir que os dentistas usem menos lidocaina e
tenham resultados mais satisfatorios.

Referéncia: Wolf R, Reader A, Drum M, Nusstein J, Beck M. Anesthetic efficacy of
combinations of 0.5 m mannitol and lidocaine with epinephrine in inferior alveolar nerve
blocks: a prospective randomized, single-blind study. Anesth Prog. 2011, 58(4):157-65.

5. AAS parece nao reduzir riscos cardiacos em determinados pacientes

O acido acetilsalicilico (AAS, Aspirina®) é um farmaco cujo mecanismo de acdo consiste em
inibir irreversivelmente as ciclooxigenases (COX, contidas principalmente nas plaquetas).
Consequentemente, um dos seus efeitos terapéuticos é a prevengdo da agregagao
plaquetaria e a vasoconstricdo, provocados pelo tromboxano A2, um postandide com
atividade agregante produzido pelas COX. Além disso, o AAS é indicado também para alivio
sintomatico de dores de intensidade leve a moderada, como dor de cabeca, dor de dente,
dor de garganta, dor menstrual, dor muscular, dor nas articulagdes, dor nas costas, dor da
artrite e alivio sintomatico da dor e da febre nos resfriados ou gripes. Atualmente, é bastante
comum cardiologistas receitarem AAS para diversos pacientes, até mesmo aqueles que
nunca tiveram eventos cardiovasculares. Além disso, ha pacientes que fazem automedicagdo
com AAS para “afinar o sangue”.

Entretanto, segundo um artigo de revisdo recente de pesquisadores britanicos, o AAS ndo é
recomendado para pacientes que ndao sofrem de problemas cardiovasculares. Esta revisao
utilizou 9 estudos aleatérios com pelo menos 1000 participantes cada, onde estavam
incluidas as informacg&es sobre doenca cardiovascular, resultados ndo vasculares e morte.

E indiscutivel que o AAS seja eficiente em reduzir os riscos de eventos cardiovasculares em
pacientes que sofrem/sofreram de doencas cardiacas em até 30%. Entretanto, ndo houve
resultados claros sobre efeitos cardiacos benéficos do AAS em pacientes que ndo sofrem de
problemas cardiacos. Ao contrario, estes pacientes parecem ter aumento nos riscos de
feridas e sangramentos no estdmago, até mesmo quando tomada em doses baixas.

Esta revisao levanta a questao de que utilizar medicamentos para prevenir determinadas
patologias pode ser prejudicial. Afinal, quaisquer beneficios em longo prazo do AAS podem
ser facilmente anulados pelos riscos de hemorragias estomacais. Vale ressaltar que pacientes
que fazem o uso de AAS por algum motivo cardiovascular devem continuar tomando
regularmente este medicamento.

Referéncia e fonte:

e Effect of Aspirin on Vascular and Nonvascular Outcomes. ARCH INTERN MED
PUBLISHED ONLINE JANUARY 9, 2012 WWW.ARCHINTERNMED.COM E2 2012
American Medical Association

e http://oglobo.globo.com/saude/doses-diarias-de-aspirina-nao-reduzem-risco-
cardiaco-3643686#ixzz1jNPePHpd
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6. Canabinoides e dor neuropatica

Um grupo de pesquisadores da Filadélfia realizou um estudo sobre o efeito do uso
concomitante de paclitaxel, um antineoplasico, e de canabidiol (CBD), um canabinoide
encontrado no género Cannabis. Tal associagdo foi feita com o intuito de verificar se o
desenvolvimento da alodinia, a frio e mecanica, causada pelo paclitaxel, é prevenida por
CBD.

Os camundongos utilizados, machos e fémeas, foram tratados com paclitaxel, veiculo
cremophor ou solugdo salina, para avaliar alodinia. Na avaliacdo da prevencao de alodinia, os
camundongos foram tratados com CBD ou cremophor.

Dentre os primeiros resultados encontrados tém-se que o paclitaxel induz alodinia a frio
apenas em fémeas. Assim, somente neste grupo a alodinia mecanica foi posteriormente
avaliada. Deste modo, constatou-se alodinia a frio e mecanica em fémeas tratadas com
paclitaxel e a prevencdo desta em fémeas tratadas concomitantemente com CBD.
Evidenciou-se a indugao de alodinia a frio por uso isolado de cremophor, sugerindo que este
tenha papel no efeito do paclitaxel.

De modo geral, o trabalho traz trés contribuicbes, a saber: a avaliacdo de alodinia em
camundongos, possibilitando estudos futuros com ferramentas genéticas (nocaute); uma
comparacdo dos efeitos de paclitaxel entre fémeas e machos; e a caracterizagdo dos efeitos
do canabidiol (CBD), prevenindo a alodinia induzida pelo uso de paclitaxel e do veiculo
cremophor na alodinia induzida por paclitaxel.

Por fim, sdo sugeridos mais estudos sobre a contribuicdo de cremophor para a ocorréncia de
alodinia e sobre o mecanismo envolvido na prevencgao da alodinia por CBD.

Referéncia: WARD, S.J., RAMIREZ, M.D., NEELAKANTAN, H., WALKER, E.A. Cannabidiol
prevents the development of cold and mechanical allodynia in paclitaxel-treated female
C57BI6 mice. Anesth Analg. 2011, 113(4):947-50.

7. N,N-dimetilesfingosina (DMS): um possivel indicador da dor neuropatica

Encontrar indicadores, tentar quantificar a dor e fornecer ferramentas aos médicos para que
os pacientes ndo tenham que graduar a dor com um teste, seria uma condicao ideal para
nds, profissionais e pesquisadores, em identificar e escolher a melhor terapia para aliviar a
dor cronica (vide editorial desta edigdo), uma condigdo debilitante que afeta milhdes de
pessoas por todo o mundo. Porém, isso ndo parece estar tao distante quanto imaginamos!
Um estudo publicado na revista Nature Chemical Biology teve como principal objetivo
investigar a base quimica da dor neuropatica, realizando analise do perfil metaboldomico de
amostras (corno dorsal, ganglio da raiz dorsal, nervo tibial e plasma) coletadas de ratos
Sprague-Dawley 21 dias apds sofrerem transeccdo do nervo tibial (TNT), um modelo de dor
neuropatica que induz alodinia.

Apds andlise das caracteristicas metabdlicas das amostras dos animais operados (TNT) e
SHAM (falso operados), os resultados mostraram que a maioria das perturbagdes
metabolicas que caracterizam a fase crénica da dor neuropatica esta localizada na medula
espinal. Foram identificadas multiplas alteracdes no metabolismo da esfingomielina-ceramida
(importante em muitos processos celulares como formagdao de mielina, apoptose e
sinalizagdo celular), onde metabdlitos desregulados dessa via podem estar ligados a
alteracdes fisioldgicas da dor neuropatica. Apds a injuria do nervo periférico, a degradacdo
da membrana celular pode contribuir para alteracdes no catabolismo da esfingomielina e ao
analisar sua cascata metabdlica, foram observados varios metabdlitos com maior expressado
(upregulated) ou concentracdao, alteragdes estas que podem contribuir para alteragGes da
hipersensibilidade neuronal e sinalizagdo celular durante o desenvolvimento da dor
neuropatica.
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Dentre os metabdlitos, a N,N-dimetilesfingosina (DMS) enddgena, um catabdlito da
ceramida, é conhecido por aumentar a concentracdo de calcio intracelular em astrdcitos bem
como inibir a captura de glutamato por células da glia, resultando em excessiva ativacdo de
receptores NMDA nas sinapses sensoriais espinais, um evento associado com a dor
neuropatica. Até entdo, nenhum trabalho havia investigado, caracterizado e quantificado o
DMS endodgeno no contexto de dor neuropatica. Para investigar se a concentracdo de DMS
detectada em ratos 21 dias apds a injuria é suficiente para desenvolver comportamento de
dor neuropatica in vivo, DMS intratecal foi administrado em ratos saudaveis, observando o
desenvolvimento de alodinia mecanica que persistiu por pelo menos 3 dias. Um aumento da
ativacao de astrdcitos e liberagdao de IL-1B e MCP-1 (ou CCL2 - proteina quimiotatica de
mondcitos-1) induzido por DMS, foi observado.
Contudo, maiores investigagdes tornam-se necessarias para determinar a enzima especifica
responsavel pela biossintese de DMS. Provavelmente, inibidores das enzimas responsaveis
pela produgdo de DMS, N-metiltransferase (responsavel pela N-metilagdo de bases
esfingdides) ou ceramidase (catabolismo da ceramida), sejam moléculas terapéuticas
promissoras para tratar a dor neuropatica.
Referéncia e fonte:
e Patti GJ, Yanes O, Shriver LP, Courade JP, Tautenhahn R, Manchester M, Siuzdak G.
Metabolomics implicates altered sphingolipids in chronic pain of neuropathic origin.
Nat Chem Biol. 2012, 8(3):232-4.
e http://noticias.uol.com.br/ultnot/cienciaesaude/ultimas-
noticias/efe/2012/02/15/cientistas-encontram-molecula-chave-para-detectar-e-
tratar-dor-cronica.jhtm

8. R-profenos sao inibidores seletivos da oxigenacdo de endocanabindides pela COX-2

Os endocanabinoides 2-araquidonoilglicerol (2-AG) e araquidonoiletanolamida (AEA) podem
exercer um papel analgésico e anti-inflamatorio pela ativacdo dos receptores canabinoides
CB1 e CB2. Eles também podem ser substrato das oxigenases de acidos graxos,
lipoxigenases e cicloxigenases e alguns membros das familias do citocromo P450, sendo
convertidos em metabolitos oxigenados bioativos. O 2-AG e o AEA sdao oxigenados para
ésteres de prostaglandina glicerol (PG-Gs) e prostaglandina etanolamida (PG-EAs),
respectivamente, pela COX-2 e nao pela COX-1. Estes metabolitos oxigenados por sua vez
estdo relacionados com nocicepgdo mecanica e hiperalgesia térmica. O 2-AG e o AEA podem
também ser hidrolisados rapidamente para acido araquidonico pela monoacilglicerol lipase
(MAGL) e a hidrolase de amidas de acidos graxos (fatty acid amide hydrolase, FAAH),
terminando assim a sinalizacdo endocanabinoide e produzindo o substrato para producao de
leucotrienos e prostaglandinas.

Logo, observa-se que estes endocanabinoides estdo ligados a uma complexa rede pro- e
anti-nociceptiva de lipideos bioativos, podendo ser importantes agentes analgésicos
produzidos em processos inflamatérios com um alto potencial terapéutico na dor
neuropatica. Neste campo, esforcos crescentes tém sido dirigidos para a obtencdo de
inibidores do metabolismo destes endocanabinoides no sitio neuroinflamatério. Os inibidores
da FAAH, por exemplo, sao candidatos promissores, bem como os inibidores da MAGL.
Entretanto, os efeitos canabimiméticos destes inibidores, observados em modelos animais,
pode limitar o uso destes inibidores.

A busca de novos inibidores do metabolismo de canabinoides levou ao recente trabalho
publicado na Nature Chemical Biology por Duggan KC e col. (2011). Este trabalho traz
pontos interessantes tanto do ponto de vista farmacoldgico quanto da biologia da COX-2. Os
autores ja haviam descrito que o ibuprofeno pode ser um potente inibidor ndo competitivo da
oxigenagao do 2-AG pela COX-2, mas sao fracos inibidores competitivos da oxigenacao do
acido araquidbnico. Como a COX-2 é induzida nos sitios neuroinflamatérios, os autores
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tentaram identificar se anti-inflamatérios nao-esteroidais seletivos ou ndo seletivos,
poderiam prevenir o metabolismo da 2-AG e do AEA pela inibicdo COX-2. Em ensaios
bioquimicos controlados, os autores identificaram que os inibidores fracos e irreversiveis da
oxigenacao do acido araquiddnico pela COX-2 apresentam potente inibicdo substrato-seletiva
para a oxigenagdo dos endocanabinoides. Entre estes inibidores estdo os enantiomeros (R)
dos profenos (acido arilpropidnico) como o (R)-naproxeno, (R)-ibuprofeno e (R)-
flurbiprofeno, os quais foram incapazes de inibir a oxigenacdo do acido araquidonico pela
COX-2. Neste trabalho ainda, através das analises das estruturas cristalizadas do complexo
droga-COX-2 os autores puderam identificar como os R-profenos se ligam a esta
cicloxigenase. O efeito dos R-profenos em inibir seletivamente a oxigenagdo da 2-AG e AEA
foi observado também em culturas de ganglios da raiz dorsal estimuladas para produzir COX-
2 e dissociados de qualquer efeito sobre a FAAH ou MAGL. Estes resultados expandem o
leque de compostos capazes de inibir a oxigenacdo de endocanabinoides de forma seletiva
podendo ser um novo mecanismo para o tratamento da dor neuropatica.

Referéncia: Kelsey C Duggan, Daniel J Hermanson, Joel Musee, Jeffery J Prusakiewicz, Jami L
Scheib, Bruce D Carter, Surajit Banerjee, J A Oates & Lawrence ] Marnett. (R)-Profens are
substrate-selective inhibitors of endocannabinoid oxygenation by COX-2. Nature Chemical
Biology 2011, 7, 803-809.

9. Eletroacupuntura (EA) atua sobre receptores de ATP e controla dor neuropatica

Receptores P2X3 desempenham um papel chave na transmissdo de sinais de dor em
modelos de dor neuropatica, e o ATP pode desempenhar um papel significativo na
progressdo de sinais de dor, sugerindo que o controle dessas wias através de
eletroacupuntura (EA) é, potencialmente, um tratamento eficaz para a dor neuropatica
crénica. Para determinar a significancia da EA sobre a dor neuropatica mediada pelo receptor
P2X3 nos neurdnios do ganglio da raiz dorsal, limiar de retirada mecanica (MWT) e laténcia
de retirada térmica (TWL) foram registrados e a expressdo de P2X3 foi avaliada por imuno-
histoquimica (IHC) e hibridagdo in situ (HIS). Além disso, as correntes que foram evocadas
em neurdnios do ganglio da raiz dorsal de ratos apds lesdo por constricdo cronica (ICC) em
receptores P2X3 e 0s agonistas ATP e a, B-metileno-ATP (a, B-meATP) foram examinadas. O
presente estudo demonstra que o tratamento EA pode aumentar os valores MWT e TWL e
diminuir a expressdo de receptores P2X3 em neuronios do ganglio da raiz dorsal em ratos
submetidos a CCI. O tratamento com EA atenua correntes evocadas por a,f-meATP. A EA
induz um aparente efeito analgésico através da diminuicdo de expressdo e inibicdo de
receptores P2X3 em neurdnios do ganglio da raiz dorsal de ratos com CCI. Existe um efeito
similar sobre o efeito analgésico entre ratos com EA contralateral e aqueles com EA
ipsilateral. Muitas clinicas de dor indicam a EA para o tratamento da dor neuropatica. O
tratamento com EA apresenta controvérsias na medicina translacional, pois trabalhos clinicos
ndo apresentam evidéncias suficientes para sua indicacdo, principalmente porque ha uma
caréncia de trabalhos clinicos rigidamente controlados e que possam ser comparados a ponto
de oferecer um consenso cientifico.

Referéncia: Tu WZ, Cheng RD, Cheng B, Lu J, Cao F, Lin HY, Jiang YX, Wang JZ, Chen H,
Jiang SH. Analgesic effect of electroacupuncture on chronic neuropathic pain mediated by
P2X3 receptors in rat dorsal root ganglion neurons. Neurochem Int. 2012, 60(4):379-86.

10. Regulacao GABAérgica na dor incisional em ratos

Neste trabalho, os autores verificaram a regulacdo da neurotransmissdo GABAérgica na dor
pés-incisional. Inicialmente, foi verificado que a administracdo intratecal de muscimol
(agonista do receptor GABA-A) assim como o bacoflen (agonista do receptor GABA-B) reduz
0 comportamento nociceptivo induzido pela incisdo na pata. Estes resultados sugerem o
envolvimento GABAérgico na dor pds incisional. Verificaram, ainda, que o tratamento
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sistémico e intratecal com o L-838,417 (agonista benzodiazepinico - subunidades a2, a3, a5)
reduz a nocicepcdo mecanica e térmica apds a incisdao, sugerindo o envolvimento destas
subunidades GABAérgicas em mediar o processo nociceptivo induzido pela incisdo. Ainda,
utilizando testes comportamentais em roedores, foi verificado que os agonistas exibem um
melhor efeito antinociceptivo no primeiro dia apods a cirurgia, sugerindo que a modulagdo
GABAérgica é alterada num periodo mais tardio, um dia apds a cirurgia. Entretanto, a
expressao dos receptores GABA no corno posterior da medula espinal ndo foi modificada
apos a cirurgia, descartando a hipotese de alteracdo na expressao do receptor na modulagao
GABAérgica apds a incisdo. Em resumo, este trabalho sugere que hd modulacdo GABAérgica
apos a incisdo em roedores. Entretanto, trabalhos posteriores serdo necessarios para
esclarecer o mecanismo da modulagdo inibicdo GABAérgica apos incisdo.

Referéncia: Reichl S, Augustin M Zahn PK, Pogatzki-Zahn EM. Peripheral and spinal
GABAergic regulation of incisional pain in rats. Pain. 2012, 153(1):129-41.



