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Resumo:

A neuralgia do trigémeo é o tipo mais comum de dor neuropatica, caracterizada por dor breve e
recorrente, unilateral, semelhante a um choque elétrico, de inicio e término abruptos, limitada a
distribuicdo de uma ou mais divisdes do nervo trigémeo e desencadeada por estimulos in6cuos. O
tratamento para esta condi¢cdo apresenta muitos efeitos colaterais e a busca por novas terapias é
necessaria. Objetivamos investigar o curso temporal das respostas nociceptivas evocadas pela lesdo
de constrigdo cronica do ramo infraorbital do nervo trigémeo pelos testes de alodinia mecéanica e ao
frio além de avaliarmos o efeito analgésico do CBD (doses: 3, 10 e 30 mg\kg), sobre a nocicepcao
orofacial induzida pelo modelo proposto e analisar seu efeito sobre as andlises moleculares em
sistema nervoso periférico (ganglio trigeminal) e sistema nervoso central (nacleo espinhal do
trigémio). Também avaliou-se o perfil de expressdo da proteina glial fibrilar acida (GFAP, marcador
de astrécito) e OX-42 (marcador da microglia), bem como analisar a morfologia do astrécito e da
microglia em sistema nervoso periférico e sistema nervoso central no modelo de dor orofacial.
Utilizamos ratos machos Wistar (150-2009), que foram lesionados unilateralmente (lado direito) pela
constricdo do ramo infraorbital do nervo trigémeo. Um dia antes da leséo, todos os animais foram
submetidos aos testes de alodinia mecénica e alodinia ao frio na regido do ramo infraorbital do nervo
trigémeo. Apods a lesdo, os animais foram avaliados pelos mesmos testes para caracterizagdo da
lesé@o e/ou avaliacdo do efeito terapéutico da droga avaliada. Os resultados obtidos mostram que no
lado ipsilateral a lesdo, a média de limiar da alodinia mecanica dos animais esta reduzida nos dias
4,6,8,11,13 e 15 apds a lesdo quando comparada com a média pré-operatéria e comparada com a
média de limiar dos animais no lado contralateral. Houve efeito da leséo no lado ipsilateral sobre a
alodinia ao frio. O pés-teste de Newman-Keuls apontou diminui¢&o significativa do limiar ao frio para
este grupo de animais no lado ipsilateral nos dias 4,6,8,11,13 e 15 ap0s a lesdo comparado com as
medidas pré-operatérias. O tratamento com CBD 3,10 ou 30 mg/kg de forma subcrénica (7 dias) foi
capaz de produzir efeito anti-nociceptivo sobre a resposta de alodinia mecéanica em comparagéo com
a medida pos-operatoria e medida basal dos animais. Houve aumento de imunomarcagéo para
GFAP em ganglio trigeminal de ratos submetidos a constricdo do nervo infraorbitario apés 15 dias
da lesdo quando comparados aos animais Sham-operados. A terapia canabinéide na dose de 10
mg/kg preveniu o aumento destas células gliais (astrocitos) no GT dos animais com neuralgia
trigeminal. No geral, houve diminui¢&o do limiar nociceptivo na regiao orofacial em ratos apdés a leséo
neuropética trigeminal, que foi prevenida e revertida pelo CBD. Este efeito foi dependente de dose
do CBD, dos diferentes tempos analisados apés a leséo e da resposta a alodinia avaliada.
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