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A Doenca de Parkinson (DP) é uma doenga neurodegenerativa multifatorial e
idiopatica envolvendo fatores genéticos, imunologicos e ambientais. Possui uma
prevaléncia estimada entre 1- 2% na populagdo acima dos 65 anos. Caracteriza-se
por uma perda progressiva de neurdnios dopaminérgicos na substancia nigra pars
compacta do mesencéfalo e pela agregacao citoplasmatica e axonal de
alfa-sinucleina, conhecida como corpos de Lewy, levando a manifestagdes clinicas
associadas principalmente a disturbios motores. A DP n&o tem cura, o tratamento
clinico disponivel para a doenca se baseia nos sintomas clinicos dos pacientes,
contudo, ndo sao capazes de retardar ou reverter o processo neurodegenerativo.
Desta forma, esfor¢cos tém sido feito para compreender a patogénese da DP e para
desenvolver tratamentos neuroprotetores. Os Micro-RNAs sao pequenos RNAs nao
codificantes que contém aproximadamente 20-22 nucleotideos, envolvidos no
controle em diferentes vias e niveis da transcricdo e que desempenham um
importante papel nas fungdes cerebrais. Contudo, alguns estudos mostraram
desregulacao na expressao de miRNA em pacientes com a DP. Assim, o objetivo do
presente trabalho foi identificar os principais miRNAs envolvidos na patogenia da
DP. A presente revisao fundamentou-se em artigos publicados na plataforma
pubmed (www.pubmed.com), durante os ultimos 5 anos, utilizando os seguintes
descritores: miRNA, Parkinson e neuroinflamation, sendo considerados estudos em
animais e humanos e restritos a doenga de Parkinson. Os resultados compilados
mostraram que os mMiRNA-7 e -153 sao encontrados em tecido nervoso, em
desenvolvimento e maduros, e inibem a expressao da alfa-sinucleina ao se ligarem
a regidao 3'UTR do gene SNCA e possuem uma alta expressdo no mesentério,
hipocampo e cortex. O miRNA-155 € inibidor da resposta inflamatdria e possui uma
alta regulacdo quando comparada a pacientes controles. Contudo, em pacientes
parkinsonianos que fazem uso de uma dosagem de levodopa acima de 458 mg
possuiam sua expressdao reduzida. Os miRNA-34b e 34c também inibem a
expressdo da alfa-sinucleina se ligando a sua regido 3'UTR do SNCA, e



polimorfismos no sitio de ligagdo do miRNAs levam a um aumento na concentragao
de alfa-sinucleina, e sua inibigdo provoca um maior estresse oxidativo e perda do
potencial de membrana mitocondrial. O miRNA-16-1 também controla os niveis de
alfa-sinucleina ao suprimir a chaperona 70 em células com altos niveis de
expressao do SNCA, ja os miRNA -320a, -373 e —379 inibem proteina de membrana
associada ao lisossomo 2A (lamp-2a) ao se ligar na regido 3’'UTR, desregulando
assim a via de autofagia mediada pela Lamp-2a e chaperona 70 levando a um
acumulo de alfa-sinucleina. O miRNA-133b inibe o PITX3, um fator de transcricao
importante para a diferenciacdo e viabilidade dos neurdnios dopaminérgicos,
impedindo a maturagdo dessas células em seu ultimo estagio. Podemos assim
concluir que os miRNAs -153, -155, -133b, -34b e -34c mostram-se importantes na
resposta inflamatéria e na modulacao da expressao de alfa-sinucleina. Podendo ser
importantes como possiveis biomarcadores da DP.



