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the pathophysiological mechanism responsible for triggering
the disease is not yet known, but it is believed to be a

RESUMO

O Alzheimer é uma doenca neurodegenerativa progressiva
e que se manifesta através da deterioracio da funcao
cognitiva e da memdria de curto prazo, além de uma
variedade de sintomas neuropsiquiatricos e de alteragdes
comportamentais que se agravam com o tempo. A doenc¢a
de Alzheimer é a forma mais comum de deméncia e ainda
néo se sabe 0 mecanismo fisiopatolégico que é responsavel
por desencadear a doenca, porém acredita-se que seja uma
doenc¢a geneticamente determinada. O sintoma que mais
remete ao diagndstico é a perda da memoéria recente,
contudo, outras manifestacées sao capazes de nos remeter
ao diagnostico, como, a repeticio da mesma pergunta
varias vezes, a agressividade e a irritabilidade. Esse
trabalho foi embasado em uma pesquisa bibliografica de
trabalhos, preferencialmente, publicados nos ultimos dez
anos, da lingua inglesa, espanhola e portuguesa. Sendo
assim, o trabalho busca realizar uma revisao concisa do
assunto, abordando, principalmente, o diagndstico da
Doenca de Alzheimer.

PALAVRAS-CHAVE: Doenca de Alzheimer, deméncia,

doenca neurodegenerativa.
ABSTRACT

O Alzheimer's is a progressive neurodegenerative disease that
manifests itself through impaired cognitive function and short-
term memory, as well as a variety of neuropsychiatric
symptoms and behavioral changes that get worse over time.
Alzheimer's disease is the most common form of dementia and
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genetically determined disease. The symptom that most refers
to the diagnosis is the recent memory loss, however, other
manifestations are able to refer us to the diagnosis, such as the
repetition of the same question several times, aggressiveness
and irritability. This work was based on a bibliographical
research of works, preferably published in the last ten years, in
English, Spanish and Portuguese. Thus, the paper seeks to
perform a concise review of the subject, addressing, mainly,
the diagnosis of Alzheimer’s disease.

KEYWORDS: Alzheimer’s disease, insanity,
neurodegenerative disease.

1. INTRODUCAO

De acordo com dados obtidos pela Word Health
Organization (WHO), cerca de 50 milhdes de pessoas
vivem com deméncia em todo o mundo. Estima-se que
o nimero de pessoas com deméncia chegara a 82
milhes em 2030 e & 152 milhdes em 2050. E sabido que
dentre as deméncias, a Doenga de Alzheimer (DA) € a
mais comum, nos dias atuais, correspondendo a cerca de
60 a 70% dos casos de deméncia de todo o mundo.
Sendo assim, a DA é um grave problema de saude
publica, que tende a se intensificar, devido, sobretudo,
ao envelhecimento da populagdo'.

A DA, ¢ um quadro neurodegenerativo progressivo
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que se manifesta através da deterioracdo da memoria e
de fungdes congnitivas>. Com isso, tem-se um
comprometimento progressivo das atividades de vida
cotidiana além de wuma gama de sintomas
neuropsiquiatricos € de alteragdes comportamentais®3*,

Sabe-se que diversas condigdes podem causar a
Sindrome Demencial, sendo a DA e a doenga isquémica
cerebrovascular (DIC) as duas causas mais
importantes>®. A prevaléncia da deméncia aumenta de
acordo com o envelhecimento e a etiologia mais
frequente ¢ a DA®. Nota-se que a partir dos 65 anos a
taxa de incidéncia praticamente dobra a cada cinco anos
e a taxa anual de incidéncia da DA no Brasil ¢é de 7,7
casos por 100.000 habitantes>%’.

A fisiopatologia da DA ¢ caracterizada por uma série
de alteragcSes neuropatologicas. Tais alteragdes sdo
constituidas de excesso de depodsito extracelular de
peptideo B-amiloide (BA) nas placas senis, muitos
emaranhados neurofibrilares intracelulares contendo a
proteina Tau hiperfosforilada (p-Tau), atrofia cerebral,
principalmente na regido hipocampal, perda neuronal ¢
sindptica, ativacdo da glia e processo inflamatério'-®?.

As manifestacdes clinicas iniciais do paciente
acometido com a DA ¢ constituida por uma perda lenta
e progressiva da memoéria de curto prazo, da
possibilidade de assimilar novos conhecimentos ¢ da
habilidade de expressar-se claramente!. Com a
progressdo da doenga, pode-se notar agitagdo
psicomotora, alteragdo no padrdo do sono, dificuldade
para se alimentar e alteragdes psicoldgicas, como,
depressido maior, ansiedade e apatia’.

O diagnoéstico precoce ainda é considerado uma
tarefa dificil e desafiadora''. Sendo, portanto,
considerado um diagnoéstico de exclusdo, uma vez que
ndo se tem ainda exames capazes de concluir o
diagnoéstico'>. Com isso, o National Institute of
Neurological and Communicative Disorders and Stroke
y el Alzheimer’s Disease and Related Disorders
Association  (NINCDS-ADRDA  Wrotk  Group)
estabeleceu alguns critérios clinicos associados a
exames de imagem e a dosagem de biomarcadores
visando propiciar maior sensibilidade e especificidade
no diagndstico da DAL710,

No que tange o tratamento, os estudos mostram que
a associagdo da terapia medicamentosa e da terapia ndo
medicamentosa alcangaram resultados mais satisfatorios
do que quando utilizados de maneira independente,
principalmente, para os pacientes nos estagios iniciais
da DA,

Desta forma, o presente estudo tem como objetivo
abordar o protocolo preconizado pelas sociedades
médicas para o diagnodstico da DA, levando em conta a
importancia do diagndstico correto e precoce para que
se possa iniciar medidas a fim de se obter um
prognoéstico mais favoravel do paciente.

2. MATERIAL E METODOS

O estudo proposto trata-se de uma revisdo
sistematica de literatura médica. Este método de estudo
apresenta como principal finalidade reunir e sintetizar os
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estudos realizados sobre um determinado tema,
construindo uma conclusdo, a partir dos resultados
evidenciados em cada estudo.

Para sua realizacdo do estudo, foram seguidas as
seguintes etapas: identificacdo do tema e formulagéo da
questdo de pesquisa, estabelecimento do objetivo da
revisdo, estabelecimento dos critérios de inclusdo e
exclusdo de artigos, definicdo das informacdes a serem
extraidas dos artigos selecionados, avaliagdo dos
estudos incluidos na revisdo integrativa e interpretacdo
dos mesmos.

Foi realizado uma pesquisa bibliografica na
literatura nacional e internacional buscando trabalhos
publicados preferencialmente nos Ultimos dez anos,
escritos nas linguas inglesa, espanhola e portuguesa. Os
artigos foram obtidos nas bases de dados: SciELO,
LILACS, Google Académico, MEDLINE e PUBMED.

Foram utilizados como critérios de inclusdo para a
selecio de amostras, os artigos indexados
preferencialmente de 2009 a 2019, em periddicos
nacionais e internacionais, disponibilizados na integra,
ou seja, texto completo e com acesso livre, nos idiomas:
portugués, inglés e espanhol, que respondiam a tematica
do estudo. Os descritores utilizados na pesquisa foram:
Doenca de Alzheimer; Doenga Neurodegenerativa;
Deméncia; Alzheimer’s disease; Neurodegenerative
disease; Insanity.

Como critérios de exclusdo dos artigos de consulta,
ndo foram utilizados artigos que ndo abordavam a
teméatica proposta, textos que se encontravam
incompletos e indisponiveis na integra on-line, que ndo
forneciam informagdes suficientes acerca da temética do
estudo e aqueles publicados fora do tempo cronolégico
preestabelecido pelo estudo e que foram julgados como
ndo necessarios para a elaborac¢do do trabalho.

3. DISCUSSAO

No Brasil, o diagndstico de deméncia segue os
critérios estabelecidos pelo Manual de Diagnoéstico e
Estatistica das Doengas Mentais da Associacdo de
Psiquiatria Americana IV (DSM-1V). Entretanto, tais
critérios utilizados sdo baseados nas diretrizes propostas
pelo NINCDS-ADRDA Wrotk Group”'3.

Apds a anamnese ¢ exame fisico, deve-se realizar
uma pesquisa para causas de deméncia ndo relacionadas
a DA. Para tal, alguns exames complementares devem
ser realizados antes de se dar continuidade a pesquisa
especifica para DA. Dentre os exames a serem
solicitados, os inicias sdo, hemograma completo, TSH,
EAS, sorologia para sifilis, dosagem de calcio, de sodio,
de vitamina B12, de proteinas totais e fracdes, da
glicemia de jejum, da ureia e creatinina e a realiza¢ao do
perfil lipidico!®. Para além dos exames complementares,
testes neurocognitivos, como o MiniExame do Estado
Mental — MEEM, devem ser aplicados no intuito de
avaliar o perfil cognitivo do paciente e poder fazer uma
comparagdo da progressdo dos sintomas com o decorrer
do acompanhamento’'4.

Atualmente o diagnostico da DA ¢ baseado na clinica
que o paciente apresenta, nos relatos dos pacientes e dos
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familiares, nos resultados dos testes cognitivos ¢ da
avaliagdo neuroldgica, nos exames de imagem e na
dosagem de biomarcadores’. Através desse conjunto, o
paciente ¢ classificado em um dos trés estagios, sendo
eles: pré-clinico, comprometimento cognitivo leve e
deméncia”'>!%. Um ponto importante para se pautar é
que nos critérios vigentes para se estabelecer o
diagnostico, ndo € preciso, necessariamente, ter
alteragdo da memoria para se concluir o diagndstico de
deméncia’.

A fase pré-clinica corresponde ao estagio
assintomatico da DA, que pode iniciar anos antes do
inicio dos sinais e sintomas demenciais”'®. Essa fase,
atualmente, ndo apresenta relevancia clinica, somente
no ambito da pesquisa. Possivelmente, no futuro, tal
servira para se estabelecer um diagnostico precoce e
propor medidas que demonstrem ser efetivas para o
controle da evolugdo da DA!>16,

Na fase de comprometimento cognitivo leve, os
pacientes nela classificados apresentam déficits em um
ou mais dos dominios cognitivos, que sdo: funcdo
executiva, memoria, habilidades visuoespaciais, aten¢ao
ou linguagem. Entretanto, mesmo apresentando tais
comprometimentos permanecem independentes para a
realizag@o das atividades diarias e n3o preenchem os
critérios para o diagndstico de deméncia’!%!7,

De acordo com o NINCDS-ADRDA Wrotk Group, a
mais recente definicdo para se estabelecer o diagndstico
de deméncia determina que o paciente apresente pelo
menos dois dos seguintes dominios acometidos: declinio
da memoria, das habilidades visuoespaciais, do
raciocinio, do manejo das tarefas complexas, do
julgamento, da comunicagdo e alteragdes da
personalidade e do comportamento. Importante salientar
que agora ndo precisa ter alteragdo da memoria
obrigatoriamente envolvida’!'®!8, Para o diagndstico de
deméncia relacionada a DA, foram propostas algumas
terminologias onde se classifica o paciente como:
provavel deméncia devido & DA, possivel deméncia
devido a DA e deméncia da DA definida’'3.

O diagnostico de provavel deméncia associado a DA
¢ feito, fundamentalmente, através de uma boa
anamnese associado ao relato ou observagdo de
familiares ou amigos do paciente que notam
deterioracdo da fungdo cognitiva, aliado a exclusao de
outras formas de deméncia. A confiabilidade desse
diagnodstico pode ser elevada através da dosagem
positiva de biomarcadores especificos (B-A e p-Tau), da
comprovacdo do prejuizo cognitivo e da presenga de
mutagdes génicas tipicas da DA (mutacdo nos genes que
codificam a -A, a apolipoproteina E e as pré-senilinas
1 e 2) e através do exame de imagem, preferencialmente
a ressondncia nuclear magnética, para que se exclui
outras causas de deméncia, principalmente, uma
possivel causa cerebrovascular'>!°. A doenga deve ter
inicio insidioso, com uma notavel e perceptivel piora da
funcdo cognitiva, sendo necessario que se exclua outras
causas de deméncia, por exemplo, a causa
cerebrovascular, a deméncia com corpos de Lewy e a
deméncia frontotemporal, Para além disso, deve-se
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excluir outros tipos de doengas ou uso de algum farmaco
que sejam capazes de atuar afetando a cognig¢do do
paciente'’.

O diagnostico da possivel deméncia associado a DA
¢ estabelecido quando o paciente preenche os critérios
para deméncia associado a DA porém apresenta curso
atipico, ou seja, um inicio abrupto dos sintomas ou um
padrdo evolutivo distinto do que se evidencia na
provavel deméncia por DA, ou faz o uso de algum
medicamento que € capaz de interferir na cognicao do
paciente, ou apresenta alguma alteragdo que possa
justificar outro tipo de deméncia, por exemplo, a
cerebrovascular, ou quando os detalhes de instalagdo ou
evolugio da doenga sdo insuficientes” 31617,

O diagndstico da deméncia da DA ¢ obtido quando
os critérios clinicos e cognitivos sdo preenchidos,
associado a evidéncias obtidas através de um exame
histopatologico por biopsia ou necropsia. Geralmente
conclui-se que o diagnostico ¢ de deméncia da DA
somente durante a necropsia, visto o risco que se tem em
submeter um paciente a biopsia cerebral”-'°.

Antes de fechar o diagnostico de deméncia por DA,
alguns diagnosticos diferenciais devem ser pautados, a
citar: deméncia cerebrovascular, deméncia por Corpos
de Lewy, deméncia Fronto-Temporal, doengas
Pridnicas’. Para além desses, a Academia Americana de
Neurologia, pauta que a depressdo, a deficiéncia de
vitamina B12 e o hipotireoidismo sdo comorbidades
frequentes nos pacientes idosos e, portanto, devem ser
pesquisados?. Com isso, sempre solicitar um exame de
imagem, tomografia computadorizada sem contraste ou
ressonancia nuclear magnética, exames laboratoriais e
testes cognitivos, como o MiniExame do Estado Mental
—MEEM, sdo de grande valia para realizar o diagnostico
diferencial®’.

O tratamento é pautado em estratégia de terapia
medicamentosa associada ou ndo a terapia ndo
medicamentosa?’. Estudos recentes mostram que a
associagdes de tais estratégias propiciam maior
beneficio ao portador de DA e, com isso, melhora a sua
qualidade de vida®>?%?!. Com o inicio do tratamento
farmacolégico, ¢ iniciado um processo de tentativa de
melhora dos sinais e sintomas apresentados pelo
paciente. Atualmente, a opgdo terapéutica padrdo tem
sido a prescricdo de drogas inibidoras da
acetilcolinesterase, por exemplo, rivastigmina,
donepezila e galantamina, que sdo drogas que atuam
retardando a destruicdo celular e, consequentemente,
retardando a progressio da doenga®'??%%!. Ji como
opcdes ndo medicamentosas, tem-se as terapias tanto
cognitiva quanto multidisciplinar, sendo essas as
técnicas mais utilizadas e com melhores resultados.
Uma outra técnica que mostrou resultados promissores
¢ a arteterapia, porém ainda ndo se tem estudos
suficientes para que se possa afirmar tal beneficio. E
importante pautar que a terapia ndo medicamentosa
mostrou maiores beneficios para os pacientes que
possuem alteragdes comportamentais, contudo tal
terapia mostrou beneficios para todos os perfis de
portadores de DA%,
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4. CONCLUSAO

Os estudos mais recentes sobre a DA sdo
animadores, uma vez que 0S mesmos trazem
informagdes capazes de propiciar um melhor
entendimento em um ambito geral sobre a doencga. O uso
de biomarcadores e os novos conhecimentos sobre o
processo fisiopatologico cria uma expectativa de que no
futuro se possa estabelecer um diagnostico precoce com
maior sensibilidade e especificidade, além de
possibilitar que se tenha intervengdes terapéuticas
eficientes e especificas.

E inegavel que a DA é uma das mais importantes
doencas que afeta os idosos, em especial pela sua
elevada prevaléncia e aumento da incidéncia, uma vez
que a rapida mudanga no perfil demografico favorega
tal. A deméncia compromete o bem estar, a qualidade de
vida e aumenta a morbimortalidade dos portadores,
portanto, ¢ de suma importancia que se tenha todo um
empenho nas pesquisas, a fim de se entender melhor a
doenga, descobrir novas formas de tratamento ¢ de
diagndstico precoce e, com isso, conseguir formas para
poder propiciar uma melhor qualidade de vida aos
portadores da DA.
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