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RESUMO

Introdugdo: Os monoterpenos sdao compostos organicos presentes
em 90% dos 6leos essenciais derivados de plantas, sendo inimeras
as atividades relacionadas a essa classe: efeitos antiinflamatorios,
analgésico, anestésico, entre outras, evidenciando aplicacoes
terapéuticas relacionadas a dor. Os canais de sédio dependentes de
voltagem amplamente expressos em neurdnios nociceptores do
ganglio da raiz dorsal (DRG) sao essenciais para a eletrogénese de
células excitaveis, divididos em nove subfamilias de acordo com as
subunidades alfas formadoras de poros, que se diversificam de
Nav1.1 a Nav1.9. Destacando-se o Nav1.7 pela alta expressao em
neurdnios DRG tornando-o um alvo promissor para o tratamento da
dor. Nesse contexto, torna-se relevante investigar a atividade de
monoterpenos sobre as correntes de Nav1.7. Materiais e Métodos:
Os monoterpenos: (-)-carvona, (-)-carveol, carvacrol, limoneno e (-
)-a-bisabolol foram testados sobre canais Nav1.7 expressos
estavelmente em células de ovario de hamster chinés (CHO). As
células foram cultivas em frascos de cultura contendo meio DMEM
alta glicose suplementado com 10% de SFB e antibiotico de selecdo
G418. Os registros eletrofisiologicos de correntes de Nav1.7 foram
obtidos por meio da técnica de patch-clamp modo whole-cell. Foi
utilizado potencial holding de -90 mV seguido de um pulso teste de
-120 mV para 0 mV durante 200 ms. Para avaliacdo da morte
celular em neurdnios DRG neonatais frente acdo dos monoterpenos
foram utilizados ensaios de microscopia de fluorescéncia,

analisados qualitativamente, utilizando uma dupla marcacao de
laranja de acridina e brometo de etideo (AO/BrTe - 1ug/mL).
Foram plaqueadas 400 células por poco, tratadas por 6h com os
diferentes monoterpenos na concentracao de 500 pM. As imagens
foram obtidas utilizando Microscopio Zeiss AX10 (200x). Resultados
e Discussao: Os monoterpenos reduziram a amplitude de correntes
de sodio em células CHO-hNav1.7. Os valores de densidade de
corrente de Nav1.7 na situacdo controle e na presenca dos
monoterpenos foram respectivamente: (-)-carvona -21,75 + 2,95
pA/pF para -17,82 + 1,55 pA/pF, correspondendo a uma inibicao de
18,07%; (-)-carveol, -47,46 + 10,76 pA/pF para -46,23 + 8,62
pA/pF, taxa de inibicao de 2,59%; carvacrol -20,23 + 1,66 pA/pF
para 12,81 + 1,89 pA/pF, taxa de inibicao 36,68%; limoneno -46,88
+ 9,13 pA/pF para -28,58 + 7,93 pA/pF, taxa de inibicao de 39,04%
e finalmente, (-)-a-bisabolol -27,31 + 5,38 pA/pF para -16,65 +
4,66 pA/pF, com uma taxa de inibicao de 39,03%. Foram
observados indicios de morte em neurdnios DRG neonatais apenas
para o grupo tratado com (-)-carvona. Conclusdes: Os
monoterpenos avaliados modularam os canais de sodio Nav1.7,
destacando-se o carvacrol, limoneno e o (-)-a-bisabolol que
apresentaram um maior percentual de inibicdo, com uma taxa
superior a 30%, bem como, ndo demonstraram niveis elevados de
morte celular em neurdnios DRG neonatais. Financiamento: CNPq
e CAPES.
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