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1 Introducao

A dor lombar (DL) ¢ definida como uma dor localizada na regido abaixo do rebordo
costal e acima da linha glutea superior, de alta prevaléncia, podendo ser classificada em aguda,
cronica, especifica e inespecifica. Diversos autores relacionam a dor lombar a diversas
etiologias, entre elas estdo condi¢cdes congénitas, inflamatdrias, tumorais e posturais etc.

A sinalizagdo purinérgica pode desencadear alteragdes tanto pr6 inflamatérias, quanto
anti-inflamatoérias e estar envolvida na nocicep¢do e antinocicep¢ao (Burnstock, 2013).
Moléculas sinalizadoras, nucleotideos, nucleosideos e receptores sdo componentes do sistema
purinérgico que atuam por meio de ligacdes e exercem suas fungdes, realizando o
reconhecimento, geragdo e degradagdo das citocinas, modulando sua atividade. A sinaliza¢ao
ocorre por meio das moléculas sinalizadoras adenosina trifosfato (ATP); adenosina difosfato
(ADP) e adenosina (ADO), que utilizam dos receptores da familia P1 (para ADO) e P2 (para
ATP, ADP) para gerar efeitos. Esses sinalizadores sdo hidrolisados por enzimas chamadas
ectonucleotidases, sendo elas a Ectonucleosideo trifosfato  difosfohidrolase-1

(ENTPD1/CD39), ecto-5’-nucleotidase (eSNT/CD73) e adenosina deaminase (ADA).
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Diversos tratamentos auxiliam e visam o alivio da dor lombar, entre eles estdo a acupuntura e
a eletroterapia.

A EA ¢ um procedimento nos quais sao inseridas agulhas finas em pontos discretos
(pontos de acupuntura) do individuo na qual sdo aplicadas estimulagdes elétricas. Ela ¢
conhecida por possuir efeitos anti-inflamatorios e antinociceptivos e ainda ha a hipotese de
que possa contribuir para modulacdo das ectonucleotidases, porém o mecanismo de
sinalizacdo do sistema purinérgico através dos nucleosideos e nucleotideos sdo ainda pouco
compreendidos em casos de dores cronicas, assim como os mecanismos bioldgicos de acdo da
eletroacupuntura.

2 Objetivos

Analisar os niveis plasmaticos de nucleotidases Ectonucleosideo trifosfato
difosfohidrolase-1 (ENTPD1/CD39) e adenosina desaminase (ADA) por meio da
espectrofotometria antes ¢ depois das intervengdes com EA em individuos com dor lombar
cronica nao especificada.

3 Metodologia

Trata-se de um estudo experimental do tipo ensaio clinico ndo randomizado com pré e
pos-intervencao, de carater quantitativo, em pacientes com dor lombar cronica nao especifica.
O total de participantes foi 23, considerando o calculo amostral com margem de seguranga.
Os participantes da pesquisa foram servidores publicos da Universidade Federal da Fronteira
Sul que atendiam aos critérios de inclusdo e exclusdo.

Os critérios de inclusdo foram: relatar dor na area entre a 12° costela e a prega glutea,
podendo ser acompanhado de dor irradiada para a perna com uma intensidade da dor nas
costas de pelo menos 2 em uma escala de classificagdo numérica de 0 a 10; ter DL por mais
de 3 meses; e estar em uma faixa etaria de 18 a 65 anos (Deyo et al., 2014; Kong et al., 2020).

Os critérios de exclusdo foram: obter resposta positiva no teste de elevagdo da perna
estendida e teste de Slump, os quais apresentam uma boa acurdcia diagndstica para
radiculopatia lombar (Ekedahl et al., 2018; Gonzalez et al., 2021), auséncia de diagndstico
prévio autodeclarado de estenose espinhal, fratura, tumor maligno de qualquer tipo, doenga
degenerativa, infecciosa ou reumatica (artrite reumatdide, espondilite anquilosante e
osteoartrose), ou cirurgia prévia na coluna lombar (Bodes Pardo et al., 2018; Moseley;

Nicholas; Hodges, 2004).
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Foram feitas duas coletas de material sanguineo, pré e pds intervencdo com EA, sendo
a pré imediatamente antes da intervengao e a pds 30 minutos apoés intervengao, sendo coletado
aproximadamente 20 mL de sangue em cada coleta. A EA teve duracdo de aproximadamente
45 minutos e foi realizada por um profissional fisioterapeuta devidamente habilitado. Para a
coleta, foi realizado antissepsia local com algodao e alcool 70%, na regido da fossa cubital
dos membros superiores, utilizando canhdo de coleta e agulha com calibre que melhor se
adequa ao paciente.

Apobs coleta, as amostras eram acondicionadas em caixa térmica com gelo e,
posteriormente, separado os hemocomponentes para armazenamento em refrigerador
adequado. As coletas foram feitas por estudantes de enfermagem devidamente habilitados
para tal procedimento. Para as andlises laboratoriais, foram utilizados os protocolos existentes
e adequados para cada uma das analises, considerando todo rigor necessario para tal.

4 Resultados e Discussao

Primeiramente, dos parametros observados, houve uma alta consideravel na
quantidade de ATP extracelular, na qual os valores encontrados foram de 4110 = 966 nM pré-
EA e 4589 = 1121 nM po6s-EA, com valor de p <0,0036. N = 23. Sob condi¢des fisioldgicas
normais, as concentracdes de ATP extracelular sdo insignificantes no tecido, no entanto,
quando liberado para o espago extracelular a partir de células danificadas ou como
consequéncia de tensdo de cisalhamento, estiramento, inchaco osmoético ou limitagao
metabolica, ¢ uma molécula sinalizadora importante na sensagdo de estimulos nocivos na
periferia e na transmissdo/modulacdo de tais impulsos por vias neuronais no SNC (Inoue,
2022).

Em relagdo aos niveis de ADP, AMP e ADO, foi observado acréscimo na hidrolise de
AMP ¢ ADA po6s-EA quando comparado ao pré-EA, apresentando os seguintes valores:
hidrolise de AMP pré-EA (14,69 £+ 9,43 nmol Pi/min/mg) e pds-EA (22,35 + 9,80 nmol
Pi/min/mg), valor de p =< 0,0019, n=21 e na hidrélise de ADA pré-EA (172,8 90,38 U/L) e
p6s-EA (268,9 £ 120,7 U/L), valor de p = < 0,0021, n=23. A ADO ¢ seus receptores sao
disseminados no sistema nervoso central e periférico, e desempenham um papel importante no
processamento de sinais sensoriais nociceptivos em diferentes modelos de dor (Zhou et al.,
2023). Estudos tém mostrado que a EA tem efeitos antinociceptivos mediados pelos

receptores de adenosina Al, desencadeando a liberacdo de mais ADO tempo dependente em
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amostras de microdidlise coletadas do fluido intersticial de 54 seres humanos (Goldman et al.,
2010; Takano et al., 2012). Ja sobre o CD39, sua atividade foi mensurada pela hidrolise de
AMP para ADO, enquanto a conversdo de ADO a inosina foi medida pela ADA, na qual nao
apresentou grande diferencga na pré e pos-intervengdo com a eletroacupuntura, o que significa
que a EA ndo exerce tanta influéncia na CD39 quanto exerce na CD73.

Nao houve diferencas significativas no que diz respeito as outras varidveis em andlise,
uma vez que os valores apresentados foram: hidrolise de ATP pré-EA (17,74 £ 4,148 nmol
Pi/min/mg) e pdés-EA (20,22 + 5,921 nmol Pi/min/mg). Valor de p = 0,0525, n=23. Hidrodlise
de ADP pré-EA (17,98 £ 9,675 nmol Pi/min/mg) e pds-EA (23,34 = 9,80 nmol Pi/min/mg),
valor de p=0,0912, n=20. Os valores foram apresentados pela média e desvio padrao.

A dor lombar se apresenta como uma das maiores causas de anos vividos com
incapacidade e gera um grande impacto na sociedade. Por este motivo, ¢ vista como um
problema de satde publica com grande importincia econdmica, social e clinica, visto que tem
afetado a populacdo de forma crescente. Desse modo, conforme a crescente no nimero de
pacientes com dor lombar cronica nao especifica (DLCNE), a demanda por terapias seguras,
eficazes e bem direcionadas aumenta.

Entre as recomendag¢des de diversas diretrizes para o tratamento de DL estd a
eletroacupuntura (EA), que ¢ uma opgao de tratamento segura, de baixo custo, minimamente
invasiva e com poucos efeitos adversos para DLCNE (Urits et al., 2021; Yan et al., 2023).
Entretanto, embora a EA gere efeitos positivos no tratamento de DL, os ensaios clinicos
possuem uma baixa qualidade e ndo se possui evidéncias concretas sobre sua eficacia, pois
seus efeitos analgésicos e anti-inflamatorios sdo processos complexos que envolvem diversos
niveis, canais e receptores. Sendo assim, o presente estudo é o primeiro a investigar e fazer
uma comparacao entre respostas agudas das ectonucleotidases no plasma humano e quais sao
as suas relagdes com biomarcadores inflamatdrios no sangue em individuos com dor lombar
cronica nao especificada antes e depois interven¢ao com EA.

5 Conclusio

Diante do desafio que ¢ a falta de evidéncias solidas sobre os efeitos da EA e sua
ligacdo com o sistema purinérgico, este estudo investigou os seus efeitos na atividade e
expressao das ectonucleotidases em individuos com dor lombar cronica. Este estudo

demonstra que a EA de baixa frequéncia, aplicada por 20 minutos, provoca aumentos
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temporarios nas atividades da 5°-NT e ADA, regulando os niveis de nucleotideos e
nucleosideos em linfocitos, na qual essas respostas permanecem inalteradas por 30 minutos,
porém nao ha uma diferenga significativa no pré e pos-intervencao da EA quando se trata da
CD39. Desse modo, os resultados sustentam a hipdtese de que a EA de baixa frequéncia por
20 minutos ¢ capaz de modular a via de sinalizacdo purinérgica através das ectoenzimas,
atuando como um mecanismo antinociceptivo e anti-inflamatorio em pessoas com DLCNE.
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