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INTRODUCAO

A dor orofacial é definida como qualquer dor na face e cavidade oral envolvendo quer tecidos moles quer tecidos duros ao redor desta regiao. A sua prevaléncia na populacao
geral estima-se entre 0s 17% e os 26%. De um ponto de vista temporal podemos classificar a dor orofacial em aguda e cronica (Allehani, 2014).

O seu diagnostico diferencial é extenso e complexo devido a proximidade de diversas estruturas anatomicas nesta regiao (Zakrzewska, 2013a). Assim este deve incluir causas
dento-alveolares, musculo-esqueléticas, osseas, glandulares, vasculares, neuropaticas, entre outras (Shepard et al., 2014). Para se alcancar o diagnodstico correto a historia
dolorosa é essencial, nao esquecendo os exames imagiologicos, estudos laboratoriais e uma avaliacao comportamental, social e ocupacional (Zakrzewska, 2013b).

O tratamento da dor orofacial cronica € multidisciplinar e inclui terapias farmacologicas e nao-farmacologicas (Romero-Reyes & Uyanik, 2014). As terapias atuais, para além de
onerosas e limitadas, sao frequentemente ineficazes e insatisfatorias para os doentes levantando a necessidade de novas estratégias para o controlo desta patologia (Peters et al.,

2015).

OBJETIVOS METODO DE PESQUISA BIBLIOGRAFICA

Determinar se a terapia génica tem aplicacao no tratamento da dor orofacial. Pesquisa de artigos dos ultimos dez anos nas bases de dados PubMed, B-on e Google Scholar com
os termos “gene therapy” e “orofacial pain”.

RESULTADOS

A terapia génica tem como objetivo a transferéncia de acidos nucleicos para determinadas células-alvo, através de vetores (virais ou nao-virais), de forma a corrigir uma disfuncao
celular ou induzir uma nova funcao celular (Naldini, 2015). Esta terapia tem sido estudada nas ultimas décadas para o tratamento de multiplas doencas genéticas monogénicas,
oncologicas, infeciosas, cardiovasculares, neurologicas, oculares e inflamatorias (Ginn et al., 2013). Na area da medicina dentaria a terapia génica foi objeto de estudo para o
tratamento do cancro oral, na prevencao e reparacao da disfuncao salivar pos-radioterapia e na regeneracao periodontal, entre outras aplicacoes (Gupta et al., 2015).

Esta terapia representa uma nova abordagem no tratamento da dor crénica que ultrapassa as limitacdes das terapéuticas convencionais. Por um lado pode produzir analgesia sem
necessidade de repeticao da dose e por outro permite uma expressao genica especifica a determinadas populacoes celulares, dermatomos ou regioes do sistema nervoso central
ou periférico (Guedon et al., 2015).

Ambos os vetores, nao-virais e virais, tém sido utilizados em modelos animais embora os vetores baseados no virus herpes simplex sejam os mais usados, pelo seu neurotropismo
natural, grande capacidade de transporte, eficiente transducao das células-alvo e persisténcia no genoma do hospedeiro na forma epissomal extra-cromossdmica, garantindo uma
expressao transgénica prolongada (Huang et al., 2011; Goss et al., 2014).

Os genes transduzidos podem ser divididos em opioides e nao-opioides. Dentro dos opioides destacam-se a encefalina, B-endorfina, endomorfina e o receptor opiodide pn. Os genes
nao-opioides sao muito diversos podendo ser classificados em cinco grupos: neurotrofinas, neurotransmissores, moduladores imunitarios, agentes anti-sense e outros (Goins et
al., 2012).

A aplicacao da terapia génica no tratamento da dor cronica orofacial encontra-se ainda limitada a estudos animais (tabela 1). Vit et al. (2009) demonstraram que a administracao
de um vetor adenoviral, contendo o gene da descarboxilase do acido glutamico, no ganglio trigeminal de ratos induz a sintese de GABA por parte das células gliais satélite,
provocando analgesia orofacial. Mais recentemente, Tzabazis et al. (2014) concluiram que uma unica injeccao no ganglio trigeminal de ratos de vetores baseados no virus herpes
simplex tipo 1, codificando o gene da preproencefalina humana, induz um efeito analgésico que dura até 8 semanas. Ambos os estudos concluem também que se trata de uma
técnica segura (Vit et al., 2009; Tzabazis et al., 2014).
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Tabela 1 — Estudos animais sobre aplicacao da terapia génica no tratamento da dor orofacial cronica;

Os resultados do primeiro ensaio clinico de fase | em humanos, e Unico até a data, sobre a aplicacao da terapia génica no tratamento da dor - neste caso dor oncologica -
concluem que esta é segura e bem tolerada. No grupo exposto a maior concentracao de vetor, os individuos reportaram uma diminuicao de dor de 8 para 1 nas primeiras duas
semanas, numa escala analgésica numeérica de 0 a 10, atingindo ao longo de um periodo de quatro meses um valor maximo de 2 (Fink et al., 2011).

Estes resultados sugerem que a terapia génica pode, por si sO ou em combinacao com a farmacoterapia, ter um grande potencial para fazer parte do tratamento da dor orofacial
cronica (Guedon et al., 2015).

CONCLUSOES

A terapia génica parece ter o potencial para, no futuro, fazer parte do tratamento da dor orofacial.
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