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As quimiocinas foram descobertas pela sua capacidade de modular
adesdo, quimiotaxia e ativacdo leucocitaria. No entanto, atualmente sabe-se que
podem estar envolvidas em outras fun¢des, como o desenvolvimento de linfécitos T
e B, maturacado de células dendriticas e infeccdo, por exemplo. Além disso, também
podem atuar como sinalizadoras para a microglia, com potencial efeito na dor
neuropéatica. Nesse importante cenario, faz-se relevante o estudo de cada
quimiocina mais aprofundadamente. No presente editorial, o enfoque sera dado a
CCL21.

Sistematicamente, a organizacao celular de um oOrgao linfoide é
iniciada pelas células estromais e do endotélio vascular, secretando a quimiocina
CCL21. As células dendriticas expressam um receptor para CCL21, o CCR7, e sao
atraidas para o local pela CCL21. Esta tem funcdo homeostatica, € mediadora do
trafego de linfécitos T naives (ingénuos) e também tem papel na apresentagado e
ativacdo das células T, bem como no recrutamento de linfécitos para tecidos
inflamados. A respeito da funcdo homeostéatica e considerando a CCL21 como
ligante critico do receptor CCR7, achados sugerem que as células dendriticas,
mesmo apos estimulos nocivos, dependem da CCL21 para a sua maturacao. Além
disso, a CCL21 possui papel na organizacdo estrutural de 6rgéos linfoides uma vez
que é responsavel por atrair as células dendriticas derivadas da medula 6ssea para
formar a zona das células T.

Quando ocorre lesdo de tecido nervoso, ha direcionamento de
células imunes que, por sua vez, estimulam a glia a expressar outras moléculas
com papel na neuroimunidade para a sinalizacdo e recrutamento de outras
substéncias. Especialmente em quadros de dor neuropatica, estudos tém
demonstrado aumento na expressdo de CCL21 e papel sinalizador com microglia.
Essa quimiocina é responsavel por resposta quimiotaxica pela microglia e é capaz
de ligar e ativar receptores CCR7 e CXCR3, que também sao expressos pela
microglia. Como mencionado anteriormente, o principal receptor para CCL21 é o
CCR7, ndo encontrado na microglia em condi¢cbes basais, porém em situacdes
patolégicas como a lesdo medular € possivel detectar sua expressao. Além disso,
apos a neutralizacdo da CCL21, a dor relacionada a lesdo medular é revertida.

Em modelos de lesdo neuronal in vitro, pode-se observar
regulacdo e liberacdo da CCL21 quando neurdnios sdo expostos a altas
concentracfes de glutamato. Esta por sua vez estimula a liberacdo dos aminoéacidos
excitatérios glutamato e aspartato, contribuindo assim para resposta tecidual a
lesdo. Também se verificou que, além da liberacdo de CCL21 nos corpos celulares
de neurdnios nociceptivos apoés lesdo da medula espinhal, ha liberacdo distal e
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ativacdo de microglia em regibes néo lesionadas, demonstrando assim papel
autdcrino para esta quimiocina.

Assim, quimiocinas como a CCL21 sdao armazenadas em vesiculas
nos corpos celulares e transportadas através dos axénios da raiz dorsal para o
corno da medula espinhal quando ha lesdo neuronial. Neste cendario medeiam a
comunicacdo entre neurbnios lesionados e a microglia, contribuindo para a dor
neuropatica.
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