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AVALIACAO DOS EFEITOS NEUROPROTETORES DO ACIDO VALPROICO:
UMA REVISAO DE LITERATURA
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Introducio: O acido valproico (AVP), introduzido na pratica clinica ha cerca de 50 anos,
¢ um medicamento amplamente utilizado no tratamento de epilepsia e diversas condig¢des
neurologicas e psiquidtricas. Com um perfil de eficacia e tolerabilidade bem estabelecido,
o AVP destaca-se pelo seu amplo espectro de acdo neuroprotetora do sistema nervoso.
Derivado do acido valérico, o AVP foi inicialmente sintetizado em 1882, mas atualmente
diversas propriedades sao estudadas a partir dos seus derivados. Objetivo: Verificar o
potencial e relagdo do Acido Valpréico (AVP) enquanto agente neuroprotetor do Sistema
Nervoso (SN). Metodologia: Este estudo fundamenta-se em uma revisdo integrativa de
literatura com referéncia das bases de dados: “PubMed”. Foram utilizados Descritores em
Ciéncias da Saude (DECS) na lingua inglesa e os operadores booleanos "Valproic Acid"
AND "Neuroprotection”. Foram filtrados 374 publicagdes nas bases de dados, dos ultimos
10 anos, 2014 até 2024 e desse total, foram analisados 55, tendo como critério de exclusdo
artigos que associavam o AVP e outras substincias e artigos que ndo associavam
diretamente o AVP a efeitos neuroprotetores, por meio da leitura do titulo e resumo. Por
conseguinte, 10 publicagdes foram selecionadas para a leitura completa e incluidas na
pesquisa. Resultados e Discussdo: Os efeitos neuroprotetores do acido valprdico (VPA)
foram observados em diversos modelos de lesdo neuronal. Em lesdes medulares (SCI), o
VPA promoveu a recuperacdo locomotora e reduziu a permeabilidade da barreira
hematoencefalica, protegendo os neurdnios da apoptose. O VPA também modulou a
microglia, induzindo sua mudanca de um fendtipo pro-inflamatério (M1) para um
anti-inflamatorio (M2), o que reduziu a inflamagdo. A inibicdo da HDAC3 pelo VPA
contribuiu para seus efeitos neuroprotetores e anti-inflamatérios. O VPA suprimiu a via
NF-kB ao aumentar a acetilagdo do NF-kB p65, inibindo sua atividade transcricional e
atenuando a resposta inflamatdria apos lesdes.Em modelos de lesao cerebral traumatica
(TCE), o VPA reduziu significativamente o tamanho da lesdo e penetrou eficazmente nas
areas lesionadas. Esse efeito foi associado a menores niveis de proteina acida fibrilar glial
(GFAP), indicando menor dano cerebral. Andlises protedmicas mostraram que o VPA
afeta vias cruciais, como sinalizagdo de célcio e metabolismo mitocondrial. Em modelos
de toxicidade induzida por 6-OHDA, relacionados a Doenga de Parkinson, o VPA reverteu
a neurotoxicidade, suprimindo a apoptose e a producao de espécies reativas de oxigénio
(ROS), além de equilibrar a relacdo Bax/Bcl2, favorecendo a sobrevivéncia celular.
Conclusao: Os resultados indicam que o VPA ¢ um agente neuroprotetor eficaz, capaz de
reduzir a inflamagdo e proteger os neurdnios em varios modelos de lesdo e doenca
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neurodegenerativa. Seu potencial terapéutico € promissor, tanto em lesdes agudas quanto
em doencas cronicas, como Parkinson. No entanto, estudos adicionais sdo necessarios para
otimizar seu uso clinico € minimizar os efeitos adversos.
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