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Introdugéo: proteinas s&o moléculas imprescindiveis para o funcionamento normal do
organismo, para isso, a proteostase € fundamental para que essas moléculas possam ter
uma regulagao do seu processo de formagao(4). Problemas na degradagao de determinadas
proteinas podem influenciar no desenvolvimento de doengas neurodegenerativas, como
doenga de alzheimer (DA) e doenga de parkinson (DP), caracterizadas pela agregacao
de proteinas especificas por erros metabdlicos(2). Como resposta medicamentosa, alguns
farmacos atuam nesse sistema de regulagdo para impedir esses erros, um exemplo € a
Rivastigmina e Levodopa respectivamente(4). Atualmente, estudos para elucidacéo de novas
terapias para essas doengas neurodegenerativas séo realizados, levando em consideragéo
os efeitos toxicos da substancia, sempre com enfoque na saude do paciente e bem estar
coletivo. Objetivo: Este estudo tem como objetivo analisar os mecanismos toxicoldgicos
associados aos farmacos empregados no tratamento de doengas neurodegenerativas,
destacando o papel da proteostase na seguranga e na eficacia das terapias voltadas para
alzheimer e parkinson. Metodologia: abordagem de revisdo sistematica de literatura no
formato de pesquisa bibliografica, com inser¢gdo dos dados direcionados ao mecanismo
da proteostase em doencgas neurodegenerativas e ao processo toxicolégico decorrente
do tratamento farmacoldgico conhecido da doenga de Parkinson e do Alzheimer, com
exclusao de outras doengas, como a esclerose lateral amiotrofica e de doengas pridnicas.
As bases de dados utilizadas foram PubMed e Science Direct, considerando artigos
em inglés ou portugués, de acesso livre e publicados entre 2006 e 2024. Resultados:
medicamentos como a rivastigmina e a levodopa evidenciaram uma ajuda na modulagao
das vias de sinalizag&o e preveniram progressao. Porém, a toxicidade a longo prazo desses
medicamentos exige novas abordagens que visem regular a proteostase reduzindo efeitos

adversos(4). No Brasil, o tratamento farmacolégico com inibidores da colinesterase, além




de terapias alternativas como o canabidiol, tém mostrado resultados promissores com agao
neuroprotetora, anti-inflamatéria e antioxidante(1). Concluséo: os avangos na compreensao
dos mecanismos moleculares das doengas neurodegenerativas, tém evidenciado o papel
central da proteostase na manutencéo da homeostase celular e na prevencéo da agregagao
proteica patogénica(3,4). Embora farmacos como rivastigmina e levodopa oferegcam
beneficios terapéuticos por meio da modulagao de vias criticas, a toxicidade a longo prazo e
os efeitos colaterais destacam a necessidade de abordagens mais especificas e seguras(4).
Além disso, terapias emergentes, como o uso do canabidiol e interven¢gdes imuno-ativas,
tém mostrado potencial, ampliando as perspectivas de tratamentos(1). Assim, estratégias
que conciliam a regulagado da proteostase com o desenvolvimento de farmacos menos
agressivos poderdo melhorar a qualidade de vida dos pacientes e reduzir os impactos
sociais e econdmicos associados as doengas neurodegenerativas(2).
PALAVRAS-CHAVE: Neuroprotecgao. Inflamagao. Homeostase proteica.

REFERENCIAS BIBLIOGRAFICAS:

1. CHEN, Long et al. Assessing Cannabidiol as a Therapeutic Agent for Preventing and
Alleviating Alzheimer’s Disease Neurodegeneration. Cells, v. 12, n. 23, p. 2672, 2023.

2. GADHAVE, Dnyandev G. etal. Neurodegenerative Disorders: Mechanisms of Degeneration
and Therapeutic Approaches with Their Clinical Relevance. Ageing Research Reviews, p.
102357, 2024.

3. FORERO, D. A. et al. Synaptic dysfunction and oxidative stress in Alzheimer’s disease:
emerging mechanisms. Journal of cellular and molecular medicine, v. 10, n. 3, p. 796-
805, 2006.

4. SINGH, Baljinder et al. Alzheimer’s disease current therapies, novel drug delivery systems
and future directions for better disease management. Journal of Controlled Release, V.
367, p. 402-424, 2024.






