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INTRODUCAO/OBJETIVO. A dor pés cirlrgica é um importante desafio em
saude publica. Dentre o crescente numero de procedimentos cirargicos, cerca
de 80% dos pacientes apresentam dor aguda poés-operatéria, e 10-50%
desenvolvem dor crénica. O mecanismo da dor pés-cirdrgica tem na sua génese
o trauma tecidual que resulta na ativacao direta de nociceptores mecanicos e
ativacao indireta nociceptores quimicos em decorréncia do processo inflamatério
gerado, acarretando no desenvolvimento de sensibilizacdo periférica e central.
Portanto, o adequado manejo da dor pds-operatoria, especialmente
farmacoldgico, é de extrema importancia para garantir bem esta e a recuperacao
completa do paciente. No entanto, o tratamento farmacoldgico, especialmente
com anti-inflamatérios e opioides, apresenta reacdes adversas pouco toleradas
e nem sempre eficacia satisfatéria. Sendo assim, a busca por alternativas
terapéuticas a partir de produtos naturais torna-se uma alternativa valida.
Portanto, o objetivo presente estudo foi avaliar o potencial efeito antinociceptivo
preemptivo e pos-cirargico da administracdo intratecal de Tingenona B, um
derivado triperpénico quinonametideo oriundo de Maytenus guianensis Klotzsch
ex Reissek, sobre a dor pés-operatéria induzida experimentalmente em
camundongos. MATERIAL E METODOS: O estudo empregou camundongos
fémeas da linhagem Swiss (Aprovacdo CEUA n° 2017/06). Para a realizac&o do
procedimento de incisdo na pata (modelo de dor pos-cirirgica) e injecdo
intratecal os animais foram previamente anestesiados com anestésico inalatorio
sevoflurano. Com o0s animais anestesiados, realizou-se a injecdo intratecal
preemptiva (5 minutos antes da cirurgia) ou pos-cirargica (5 minutos depois da
incisdo na pata) de veiculo (10ul), morfina (5 pg/10ul) ou Tingenona B
(2,2ug/10ul). Para o modelo de dor pds-cirargica, realizou-se uma incisdo
longitudinal de 0,5 cm no aspecto plantar da pata esquerda traseira, associando-
se divulsdo da musculatura plantar e posterior fechamento por 12 intencgao.
Finalizando a cirurgia, a anestesia foi interrompida e, apds 20 mim, iniciou-se a
avaliacdo alodinia mecéanica através da frequéncia de resposta a 10 aplicacdes
de filamento de von Frey de 4 g/forca (39 mN) na borda medial do ferimento
cirdrgico. A frequéncia de resposta foi avaliada antes do procedimento cirdrgico
(medida basal), 30’, 60’, 90’, 4h, 6h e 24h apds a cirurgia. As respostas de
retirada a estimulacdo mecéanica foram consideradas positivas quando 0s
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animais exibiam nitida resposta de retirada da pata, chacoalhar da pata e ou
lambida da pata. RESULTADOS E DISCUSSAO: Até o momento, os resultados
obtidos mostram que a injecdo intratecal preemptiva de Tingenona B reduziu
significativamente a alodinia mecanica induzida pela incisdo de pata. O efeito
antialodinico da Tingenona B foi observado a partir da segunda série de
aplicacoes, perdurando praticamente todo o periodo de avaliacdo. Comparado a
morfina, a Tingenona B apresentou efeito significativamente menos intenso, mas
apresentou duracéo significativamente maior. A morfina, por sua vez, bloqueou
completamente a alodinia mecanica durante a 12 e 52 medida pds-cirdrgica, ndo
apresentando mais efeito nas duas ultimas medidas. O presente estudo mostra
de modo inédito a eficacia da Tingenona B como farmaco antialodinico quando
administrada por via intratecal e de modo preemptivo em modelo de dor pos-
cirtrgica. O resultado corrobora achados prévios do laboratério que demonstram
atividade antinociceptiva intensa e duradoura da Tingenona B. O efeito discreto
da Tingenona B quando comparado a morfina pode estar associado a dose
empregada, sendo necessario ensaios com doses mais altas. CONCLUSAO: Os
resultados mostram de forma inequivoca que a injec&o intratecal de Tingenona
B de modo preemptivo produz efeito antialodinico mecanico em modelo de dor
pdés incisional (modelo de dor pds-cirurgica.
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