BRIEFING DOCUMENT: Neuroni WDR (Wide Dynamic Range) — 1° parte

Oggetto: Analisi dei neuroni WDR (Wide Dynamic Range) e il loro ruolo nella percezione e gestione
del dolore.

Fonte: Estratti audio "WDR-N - 1° parte.mp3" — Il documento € estratto con “Al” potrebbe non essere
preciso al 100%

Introduzione

Questo briefing riassume le informazioni chiave riguardanti i neuroni ad ampio range dinamico
(WDR), essenziali per la comprensione della percezione e della gestione del dolore. L'audio esplora la
loro localizzazione, le loro caratteristiche funzionali e il loro coinvolgimento in condizioni di dolore
patologico.

Localizzazione dei Neuroni WDR:

e | neuroni WDR si trovano nel midollo spinale, specificatamente nel corno dorsale, nelle lamine
profonde 4,5 e 6.

e La loro posizione & strategica per ricevere e integrare informazioni da diverse fibre nervose e
comunicare con i circuiti locali (intraspinali) e il cervello.

e Sidifferenziano dai neuroni specifici del dolore che si trovano piu superficialmente nelle lamine 1
e2.

e Sjtrovano nel nostro spinale. Se immaginaste il midollo come una farfalla in sezione trasversa,
questi neuroni si troverebbero nella parte posteriore delle ali, precisamente nella lamina
profonda 4, 5 e 6 del corno dorsale

Funzione Principale: "Interpreti Universali del Dolore":

e | neuroni WDR agiscono come "interpreti universali del dolore" perché rispondono a stimoli di
varia intensita, dal tocco leggero a stimoli dolorosi intensi.

e Sono in grado di distinguere le diverse intensita del dolore, permettendo di percepire la
differenza tra una carezza e uno schiaffo.

e Codificano sia la posizione che l'intensita del dolore, agendo come sensori sofisticati.

¢ “Questi neuroni hanno una caratteristica unica. Sono in grado di rispondere sia a un leggero
stimolo, come un leggero tocco, sia a uno stimolo doloroso molto intenso.” “Ecco, i neuroni WDR
sono proprio quelli che ci permettono di distinguere tra una carezza e uno schiaffo, tra un
pizzicotto leggero e uno forte. Sono come dei sofisticati sensori che codificano sia la posizione
che l'intensita del dolore.”

» u

Connessioni Nervose e Input:

e | neuroni WDR non operano isolatamente, ma sono parte di un sistema piu ampio di
comunicazioni neurali.

e Ricevono input da tre tipi di fibre nervose:
o Fibre A-beta (tatto leggero).

o Fibre A-delta (dolore).
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o Fibre C (dolore).

e “Essi ricevono informazioni da tre tipi di fibre. nervose, le fibre a beta che riguardano il tatto
leggero, le fibre A delta e le fibre Crambe verificano il dolore”

Risposta Selettiva ai Farmaci:

e Farmaci come i cannabinoidi (che si legano ai recettori CB2) o la K-basa-pina possono ridurre
selettivamente i segnali del dolore, senza alterare quelli del tatto.

e Questo suggerisce che, nonostante I'utilizzo comune del glutammato come neurotrasmettitore, i
segnali dolorosi e tattili reagiscono in modo diverso ai farmaci.

e Bloccando i recettori NMDA del glutammato, si influenzano solo i segnali del dolore.

e Infatti e stato scoperto che quando si utilizzano alcuni farmaci, come ad esempio i cannabinoidi,
si riducono solo i segnali del dolore, lasciando inalterati quelli del tatto.” “Per esempio,
bloccando i recettori NMDA del glutammato, si influenzano solo i segnali del dolore.”

Ruolo nel Dolore Patologico:

e In condizioni di dolore patologico, i neuroni WDR possono attivarsi spontaneamente, anche
senza stimolazione esterna.

e Questa attivazione anomala é alla base di:
o Allodinia: Un tocco leggero viene percepito come doloroso.
o Iperalgesia: Aumento della sensibilita al dolore.

e L'attivazione spontanea e l'alterata percezione del dolore sono dovute a un'anormalita nella
conduzione dei circuiti neurologici del corno posteriore del midollo.

e L'attivita dei WDR & regolata sia in modo eccitatorio che inibitorio da interneuroni vicini nel
corno dorsale.

e In queste situazioni questi neuroni possono iniziare a sparare spontaneamente, cioe si attivano
anche senza uno stimolo esterno. Questo fenomeno e considerato alla base di due condizioni
molto fastidiose: I'allodinia, dove anche un leggero tocco non doloroso viene percepito come
doloroso e l'iperalgesia, cioé dove si ha una sensibilita esagerata e aumentata a del dolore.

Sensibilizzazione dei Recettori:

e Durante una condizione dolorosa, la soglia di attivazione dei recettori dei neuroni WDR per le
fibre C si abbassa.

e Questo fa si che segnali di dolore di minore intensita vengano percepiti come piu forti, in quanto
il WDRN e gia sensibilizzato.

e “Inoltre, durante una situazione dolorosa si abbassa la soglia di attivazione dei recettori di questi
W di RN dei recettori nei confronti della linea telefonica delle fibre C. Quindi quando c'é dolore,
una fibra C magari sta scaricando in un modo tranquillo viene invece letta perché il WDRN & gia
sensibilizzato, viene letta come se invece scaricasse maggiormente.”
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Implicazioni e Prossimi Passi:

e Laricerca sui neuroni WDR e cruciale per lo sviluppo di terapie piu efficaci per il dolore cronico e
patologico.

e La comprensione dei meccanismi di azione di questi neuroni pud portare a trattamenti che
mirano selettivamente a ridurre il dolore senza alterare le normali sensazioni tattili.

e La prossima puntata analizzera il comportamento di questi neuroni nei confronti delle vie
specifiche del dolore.

Conclusione

| neuroni WDR sono fondamentali per la percezione del dolore, la loro capacita di codificare
un'ampia gamma di stimoli e la loro risposta selettiva ai farmaci li rendono un target importante per
la ricerca e lo sviluppo di nuove strategie terapeutiche.

Spero che questo briefing sia utile! Fammi sapere se hai bisogno di ulteriori chiarimenti o
approfondimenti.



