( 11
LUNIFIP

CENTRO UNIVERSITARIO

DOENCA DE ALZHEIMER NO ENVELHECIMENTO: ESTRATEGIAS PARA
PREVENCAO E TRATAMENTO

NOME DO ALUNO: BRUNA DE LUCENA SOARES
: PROF. MA. EULLALLIA GONCALO DAS NEVES E SILVA



DOENCA DE ALZHEIMER NO ENVELHECIMENTO: ESTRATEGIAS PARA
PREVENCAO E TRATAMENTO

Trabalho de Conclusao de Curso
apresentado ao Centro Universitario de
Patos UNIFIP, como parte dos requisitos
para a obtencdo do grau de Bacharel em
Farmacia pela referida instituicao.

Orientador:

Prof.2 Me. Eullallia Goncalo das Neves e
Silva

PATOS -PB
2026



BRUNA DE LUCENA SOARES

DOENCA DE ALZHEIMER NO ENVELHECIMENTO: ESTRATEGIAS PARA
PREVENGAO E TRATAMENTO

Trabatho de Conclusdo de Curso
apresentado ao Centro Universitarnio de
Patos UNIFIP, como parte dos requisitos
para a obteng@o do grau de Bacharel em
Farmécia pela referida instituig@o.

Aprovadoem: _ofl  /ns /2036

/

\ﬁﬂah

PROFME. EULLALLIA GONGALO DAS NEVES E SILVA
CENTRO UNIVERSITARIO DE PATOS UNIFIP
(ORIENTADORA)

PROF. DR. PAULA REGINA RogﬁlGUES SAL%‘§DO

CENTRO UNIVERSITARIO DE PATOS UNIFIP
(1° MEMBRO)

1@\«"\- T dmma LJ}»»\(;
PROF. WR GOMES HE\SOUZA
CENTRO UNI ITARIO DE PATOS UNIFIP

(2° MEMBRO)



FICHA CATALOGRAFICA
Dados de Acordo com AACR2, CDU e CUTTER
Biblioteca Central - UNIFIP

Soares, Bruna de Lucena.
S676d Doenca de Alzheimer no Envelhecimento: Estratégias para
Prevencéo e Tratamento. / Bruna de Lucena Soares.
Patos — PB UNIFIP, 2026.
27 fls.

Orientador (a): Profé. Me2. Eullallia Goncgalo das N. e Silva.
Artigo, Graduacao Bacharelado em Farmacia.

1. Prevencdo. 2. Deméncia. 3. Tratamento. |. Titulo.
[l. Centro Universitario - UNIFIP

UNIFIP/BC CDU: 615

Yasmim Caroline A. NObrega — Bibliotecaria. CRB 15/1086

13



14

AGRADECIMENTOS

Gostaria de agradecer a minha orientadora Eullallia por todas as nossas
conversas e a paciéncia que ela teve durante todo o processo. E aos membros da
banca Valmir e Paula por todo o carinho e disposi¢céo que tiveram para me auxiliar na
realizacédo desse trabalho.

Aos meus amigos, obrigada por existirem. A faculdade € uma etapa téo incrivel
guanto desafiadora e ter passado por ela com vocés foi fundamental para que eu seja
quem sou.

A minha familia, sou grata por todo o apoio, carinho e confian¢a que depositam

em mim. Obrigada pelas nossas conversas e parceria e por acreditarem em mim.



LISTA DE FIGURAS

FIGURA 1: Etapas do processo de pesquisa, identificacdo, selecéo e inclusdo dos
estudos na revisao integrativa.



11

LISTA DE TABELAS

QUADRO 1: Principais resultados dos estudos incluidos na revisao sobre a prevencao
e o tratamento da doenca de Alzheimer



12

LISTA DE ABREVIATURAS

AB — Beta-amiloide

APP — Proteina Precursora do Amiloide

ARIA — Anormalidades Relacionadas ao Amiloide

ARIA-E — Anormalidades Relacionadas ao Amiloide com Edema Cerebral
ARIA-H — Anormalidades Relacionadas ao Amiloide com Micro-hemorragias
ChEls — Inibidores da Acetilcolinesterase

DA — Doenca de Alzheimer

DASH — Dietary Approaches to Stop Hypertension

DHA — Acido Docosahexaenoico

EMTr — Estimulacdo Magnética Transcraniana Repetitiva

EPA — Acido Eicosapentaenoico

FDG-PET — Tomografia por Emisséo de Pésitrons com Fluorodesoxiglicose
LPS — Potencial de Longa Duracéao

MEEM — Mini Exame do Estado Mental

MIND — Mediterranean-DASH Intervention for Neurodegenerative Delay
MoCA — Montreal Cognitive Assessment

NMDA — N-metil-D-aspartato

PSEN1 — Presenilina 1

PSEN2 — Presenilina 2

RM — Ressonancia Magnética

tACS — Estimulagéo Transcraniana por Corrente Alternada

TM — Tomografia Computadorizada

WHO — World Health Organization



ARTIGO A SER SUBMETIDO A REVISTA IBERO
- AMERICANA DE HUMANIDADES, CIENCIAS E EDUCACAO- REASE

DOENCA DE ALZHEIMER NO ENVELHECIMENTO: ESTRATEGIAS
PARA PREVENCAO E TRATAMENTO

13



Revista REASE (ISSN:2675-3375)

DOENCA DE ALZHEIMER NO ENVELHECIMENTO: ESTRATEGIAS PARA
PREVENCAO E TRATAMENTO

ALZHEIMER’'S DISEASE IN AGING : STRATEGIES FOR PREVENTION AND
TREATMENT

Bruna de Lucena Soares?

Eullallia Goncalo das Neves e Silva2

RESUMO: A Doenca de Alzheimer é uma enfermidade neurodegenerativa progressiva,
caracterizada pelo declinio das funcdes cognitivas e motoras, sendo a forma mais
prevalente de deméncia em idosos. Sua prevaléncia apresenta tendéncia crescente,
configurando-se como relevante problema de saude publica. Este estudo objetivou
analisar estratégias de prevencdo, diagnostico precoce e tratamento da Doenca de
Alzheimer. Trata-se de uma revisdo integrativa da literatura, realizada nas bases SciELO,
LILACS e PubMed, utilizando os Descritores em Ciéncias da Saude: “deméncia”,
“‘envelhecimento”, “Alzheimer”, “doengas neurodegenerativas” e “tratamento”, combinados
por meio dos operadores booleanos AND e OR. Foram incluidos artigos publicados entre
2021 e 2026, nos idiomas portugués e inglés, disponiveis na integra e pertinentes a
tematica. Excluiram-se estudos duplicados, néo relevantes e publicacdes com limitacdes
metodoldgicas, resultando em uma amostra final de 13 estudos. Os achados indicam que
intervencdes baseadas em estilo de vida, como atividade fisica, qualidade do sono e
adesao a dieta MIND, podem estar associadas a reducao do risco e a desaceleracdo do
declinio cognitivo. A suplementacdo isolada apresenta evidéncias inconsistentes.
Biomarcadores demonstram potencial para deteccdo precoce, embora com limitacdes
guanto a aplicabilidade clinica. Intervencdes farmacolégicas e ndo farmacolégicas
apresentam efeitos promissores, porém heterogéneos. Conclui-se que abordagens
multidimensionais s&@o essenciais, persistindo lacunas quanto a efetividade e
aplicabilidade clinica dessas estratégias.

Palavras-chaves: Prevencdo. Deméncia. Tratamento
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ABSTRACT: Alzheimer's disease is a progressive neurodegenerative disorder
characterized by the decline of cognitive and motor functions, being the most prevalent
form of dementia among older adults. Its prevalence shows an increasing trend,
representing a significant public health concern. This study aimed to analyze prevention
strategies, early diagnosis, and treatment of Alzheimer's disease. This is an integrative
literature review conducted in the SciELO, LILACS, and PubMed databases, using the
Health Sciences Descriptors: “dementia,” “aging,” “Alzheimer,” “neurodegenerative
diseases,” and “treatment,” combined through the Boolean operators AND and OR.
Articles published between 2021 and 2026, in Portuguese and English, available in full text
and relevant to the topic, were included. Duplicate, non-relevant studies and publications
with methodological limitations were excluded, resulting in a final sample of 13 studies.
Findings indicate that lifestyle-based interventions, such as physical activity, sleep quality,
and adherence to the MIND diet, may be associated with reduced risk and slower
cognitive decline. Isolated supplementation shows inconsistent evidence. Biomarkers
demonstrate potential for early detection, although with limitations regarding clinical
applicability. Pharmacological and non-pharmacological interventions show promising but
heterogeneous effects. It is concluded that multidimensional approaches are essential,
with persistent gaps regarding the effectiveness and clinical applicability of these
strategies.

Keywords: Prevention. Dementia. Treatment.

INTRODUCAO

A deméncia é definida como uma sindrome que pode ser causada por varias
doencas e com a progressdo do tempo ocasiona a destruicdo dos neurbnios e
consequentemente em lesédo cerebral, por meio desta, a funcdo cognitiva do paciente é
deteriorada além do que poderia ser esperado no envelhecimento normal (WHO, 2025).

Dessa forma, devido ao envelhecimento populacional e ao aumento de casos, as
doencas neurodegenerativas representam um importante desafio para a saude publica.
Outrossim, aproximadamente mais de 50 milhdes de pessoas no mundo sdo acometidas
por essas doencas, numero que pode atingir cerca de 152 milhdes até 2050. Entre elas, a
doenca de Alzheimer (DA) representa a doenca neurodegenerativa demencial mais

frequente, correspondendo a cerca de 60% a 80% dos casos (Passeri et al.,2021).
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A DA é uma enfermidade de origem multifatorial, com caso de influéncia genética,

ambiental e de estilo de vida. E classificada em familiar e esporadica. A forma familiar
dominante representa 1-5% da quantidade total de casos, sendo categorizada como de
inicio precoce, ocorrendo antes dos 65 anos e apresenta mutagdes genéticas nos genes
presenilina 1 (PSEN1), presenilina 2 (PSEN2) ou na proteina precursora do amiloide
(APP). A forma esporadica da DA representa aproximadamente 95% dos casos e é
classificada como de inicio tardio, ocorrendo em pessoas com mais de 65 anos. O
envelhecimento é o principal fator de risco associado a DA esporadica (Guerrero et al.,
2023).

O aspecto neuropatologico dessa doenca, compreende principalmente a formacéo
disfuncional das placas senis B-amiloide (Ap) defendido pela hipotese da cascata amiloide
e emaranhados neurofibrilares intracelulares da proteina tau (Engelhardt, 2024). Apesar
de a presenca de placas de AP ser considerada um importante marcador da doenca, elas
podem ser encontradas em individuos que nao apresentem a doenca. Esse achado indica
gue a formacdo dessas placas é um fator necessario, mas ndo suficiente para o
desenvolvimento da DA. Além disso, processos relacionados ao envelhecimento, como o
aumento da permeabilidade da barreira hematoencefélica e imunossenescéncia, podem
facilitar a entrada de agentes patolégicos no cérebro, contribuindo para processos
inflamatorios e possivelmente para a progressao da doenca (Bagnheri, 2025).

Ao longo dos ultimos anos, diversas estratégias terapéuticas para a DA tém sido
investigadas, todavia, os tratamentos disponiveis para essa enfermidade atuam
principalmente atenuando os sintomas, e ndo na progressao da doenca. Por isso, o foco
esta sendo concentrado na prevencao e reducao dos fatores de risco. Estima-se que mais
de 30% dos casos de DA estejam associados a fatores de risco que podem ser
modificados, destacando a importancia de estratégias preventivas e da deteccdo precoce
da doenca ainda em estagios pré-clinicos (Passeri et al., 2022).

Justifica-se este estudo pela crescente prevaléncia da Doenca de Alzheimer e por
seu impacto significativo na saude publica. Apesar dos avancos cientificos, as terapias
disponiveis permanecem predominantemente sintomaticas, com eficacia limitada na
modificacdo da progressdo da doenca. Além disso, embora biomarcadores tenham
ampliado as possibilidades de diagnostico precoce, sua aplicagdo clinica ainda é restrita
por limitacoes de acessibilidade e padronizagédo. Persistem, ainda, lacunas na literatura
guanto a integracéo entre diagnostico precoce e estratégias terapéuticas eficazes. Nesse
contexto, torna-se relevante a analise das evidéncias recentes, visando compreender 0s
avancos e limitagdes no manejo da doenca.

Neste contexto, o presente estudo tem por objetivo analisar, por meio de revisao

bibliografica, as estratégias de prevencdo e tratamento da DA, explorar os avancos
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cientificos no diagndstico precoce dessa doencga, destacando a relevancia dos

biomarcadores e das tecnologias emergentes, avaliar as novas abordagens terapéuticas
disponiveis para o tratamento da DA, incluindo terapias farmacolégicas e nao

farmacoldgicas.

METODOLOGIA

Este estudo trata-se de uma revisao integrativa da literatura, com abordagem
gualitativa, de carater descritivo e explicativo, que teve como objetivo reunir e analisar as
evidéncias cientificas disponiveis sobre estratégias de prevencao e tratamento da doenca
de Alzheimer no envelhecimento, com foco em intervencdes precoces farmacolégicas e
ndo farmacoldgicas. A revisdo integrativa, permite reunir e sintetizar resultados de
pesquisas ja publicadas de diversas fontes e abordagens, oferecendo uma compreensao
ampla e critica do estado atual do conhecimento sobre o tema.

A conducédo desta revisado foi realizada em etapas, iniciando-se pela identificacdo
do problema e formulacdo da pergunta norteadora: Como as novas perspectivas
terapéuticas e as intervencdes precoces podem influenciar a prevencao e a progressao
da doenca de Alzheimer ?, em seguida ocorreu a busca nas bases de dados: Scientific
Electronic Library Online (SciELO), Literatura Latino-Americana, do Caribe em Ciéncias
da Saude (LILACS) e PubMed, por serem relevantes e abrangentes na area da saude.

Os critérios de inclusdo adotados foram: artigos cientificos publicados no periodo
de 2021 a 2026, disponiveis na integra, redigidos nos idiomas portugués e inglés, que
abordassem de forma direta a tematica de doencas neurodegenerativas focando na
doenca de Alzheimer e nas estratégias de prevencdo e tratamento. Foram excluidos
estudos duplicados, materiais que nao abordavam diretamente a teméatica proposta,
artigos indisponiveis gratuitamente, editoriais, cartas ao leitor, dissertacfes, teses e
publicacées com falhas metodoldgicas evidentes.

Para a busca, foram utilizados os Descritores em Ciéncias da Saude (DeCS). Os
descritores escolhidos foram: “deméncia”, “envelhecimento”, “Alzheimer”, “doengas
neurodegenerativas” e “tratamento”. combinados por meio dos operadores booleanos
AND e OR, conforme estratégia de busca: (“Alzheimer” AND “tratamento”) OR
(“deméncia” AND “envelhecimento”). A busca ocorreu entre janeiro e abril de 2026, sendo
ajustada conforme os recursos de cada base de dados, com o objetivo de garantir a maior
sensibilidade e especificidade possivel na identificacdo de estudos relevantes.

Na etapa de triagem, inicialmente foram identificados 30 estudos potencialmente
pertinentes, a partir da leitura dos titulos e resumos. Apdés a leitura na integra e aplicacéo

dos critérios estabelecidos, 13 artigos foram selecionados para compor a amostra final.
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As informacdes extraidas desses estudos foram organizadas em uma tabela descritiva

contendo dados como autor, ano de publicacdo, titulo, metodologia e principais
resultados.

Para um melhor entendimento do processo de selec¢éo dos estudos incluidos nesta
revisao integrativa, apresenta-se a seguir a figura do fluxograma que descreve, de forma
detalhada, as etapas de identificacdo, triagem, elegibilidade e inclusdo dos artigos,

conforme os critérios previamente estabelecidos.

Figura 1 — Etapas do processo de pesquisa, identificacdo, selecéo e inclusédo dos
estudos na reviséo integrativa

Identificacéo
(SciELO, LILACS,
PubMed): 30

( Triagem ) ( N ) ( )
Artigos avaliados por Elegibilidade

titulo e resumo: 30

Artigos excluidos por
ndo atenderem aos
critérios de inclusao:

\ 12

J

Fonte: Dados de pesquisa,

2026

Artigos selecionados
para leitura na integra:

Artigos excluidos apés
leitura na integra: 7

.

Inclusao

Artigos incluidos na
revisdo integrativa final :

13
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RESULTADOS E DISCUSSAO

A seguir, foi organizada um quadro com base nos 13 estudos selecionados
para a integracdo desta revisdo integrativa sobre as estratégias de prevencédo e
tratamento da doenca de Alzheimer. Cada artigo foi analisado de forma detalhada e
critica, considerando seus objetivos, metodologias e principais resultados. Tendo
como objetivo esquematizar de forma clara para a facilitacdo da leitura e

comparacao dos achados do estudo.

Quadro 1 - Principais resultados dos estudos incluidos na revis&o sobre a prevengéo e o
tratamento da doenca de Alzheimer.

Autores e Objetivos do Metodologia Principais Resultados
Ano Estudo
Swanson Determinar a dose Os resultados de 18 meses indicam
et al., eficaz do lecanemab Ensaio clinico que lecanemab pode reduzir a
2021 capaz de produzir randomizado progresséo da doenga,
pelo menos 90% do especialmente quando se considera
efeito maximo do tanto a biologia quanto a funcéo
tratamento. clinica.
Porcello et Apresentar o Revisédo A identificacdo de alvos moleculares
al., 2022 consenso realizado Sistematica da eficazes e o desenvolvimento de
pelo Departamento literatura protocolos mais precisos de
de Neurologia avaliagdo sao fundamentais para
Cognitiva sobre os detectar individuos em estagios pré-
critérios diagnosticos clinicos da doenca de alzheimer.
da DA no Brasil.
Stefaniak Analisar a relagéo Reviséo A dieta mediterranea, a dieta DASH e
et al., 2022 | entre aalimentacdo e | Sistematica da a dieta MIND reduzem o risco de
a prevengao ou literatura desenvolvimento da doencga de
progressao da Alzheimer.
Doenca de
Alzheimer.
Paseri et Apresentar uma Revisado As estratégias terapéuticas existentes
al., 2022 atualizacéo sobre a Sistematica da visam retardar a progresséao da
doenca de literatura doenca, mas ndo sdo curativas.
Alzheimer, com Sendo necessario mais estudos
énfase nas sobre a area.
estratégias de
prevencgao.
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Koch; Revisar as novas Revisédo A implementacao de protocolos de
Spampinat assinaturas Sistematica da EMTr (estimulacdo magnética
0, 2022 neurofisiologicas da literatura transcraniana repetitiva) em areas
doenca de Alzheimer clinicamente relevantes pode, de fato,
que tém sido auxiliar no tratamento das funcdes
destacadas por cognitivas.
estudos com EMT
Sims etal., | Avaliar a eficacia e Ensaio clinico Entre participantes com doenca de
2023 0s eventos adversos randomizado Alzheimer sintomatica inicial e com
do donanemabe, um patologia de amiloide e tau, o
anticorpo donanemabe retardou
desenvolvido para significativamente a progressao
remover as placas de clinica.
amiloide no cérebro.
Ricardo Analisar os principais Reviséo Os avangos em biomarcadores e
Nitrini, avangos no Sistematicada | terapias para a Doenca de Alzheimer
2024 diagnéstico e literatura melhoraram o diagndstico e abriram
tratamento da novas perspectivas de tratamento,
doenca de embora os efeitos clinicos ainda
Alzheimer, com sejam limitados e existam
énfase no impacto controvérsias na aplicagao pratica.
dos biomarcadores e
das novas terapias
Moussavi Investigar a eficacia Ensaio clinico Os resultados mostram beneficios de
et al., da EMTr ativa em randomizado curto e longo prazo do tratamento
2024 comparagéo com o com EMTr ativa, mas também
procedimento indicam beneficios semelhantes com
simulado (sham), 0 uso do coil simulado (sham) em
avaliar o efeito da pacientes com doenga de Alzheimer
duracgéo do leve a moderada.
tratamento, analisar
a duracao dos
beneficios do
tratamento.
Alencar Investigar a relacéo Revisado Embora os habitos de vida possuam
et al., entre os habitos de Sistematicada | associacdo positiva para o tratamento
2024 vida na prevencao, literatura e prevengao da DA, existem
diagnostico e limitagcdes quanto ao diagndéstico
tratamento da associado a esses parametros e
doenca de Alzheimer inefetividade dessas medidas em
estagios mais avancados da doenca.
Santos Analisar os Reviséo Apresentam achados divergentes
et al., resultados de Sistematica da sobre os efeitos da suplementagéo
2024 diversos estudos literatura de acidos graxos 6mega-3 na fungao

sobre a
suplementacéo de
acidos graxos
0mega-3 na funcao
cognitiva de idosos.

cognitiva de idosos. Enquanto alguns
sugerem beneficios, outros ndo
identificam diferencas significativas.
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Andrad Revisar a eficacia e a Reviséo A maioria dos medicamentos e
eetal., seguranca dos Sistematica da suplementos ndo conseguiu
2025 farmacos para a literatura demonstrar um impacto significativo
doenca de Alzheimer na progresséo da doenca em estudos
clinicos, evidenciando a necessidade
continua de pesquisas para
encontrar opcdes terapéuticas
eficazes.
Salloway Comparar o efeito do Ensaio clinico O tratamento com donanemabe
et al., donanemabe versus randomizado resultou em uma remocao de placas
2025 0 aducanumabe na amiloides mais rapidos e intensas em
remocao de placas comparagdo com o aducanumabe.
amiloides em
participantes com
doenca de Alzheimer
sintomatica inicial.
Cantoni Avaliar a seguranca, Ensaio clinico A tACS gama domiciliar mostrou-se
et al., viabilidade e eficacia randomizado vidvel e melhorou os desfechos
2025 da tACS gama clinicos na Doenca de Alzheimer,
domiciliar aplicada com evidéncias neurofisiolégicas de
sobre em pacientes engajamento cerebral. Esses
com doenca de achados apoiam a investigacao
Alzheimer adicional da tACS gama como uma
prédromica e leve. possivel intervencao terapéutica para
a Doenca de Alzheimer.

Fonte: Baseado na analise dos estudos selecionados para esta revisdo integrativa (2026).

Esta revisao integrativa analisou treze estudos publicados entre 2021 e 2026,

com o objetivo de descobrir estratégias de prevencédo e tratamento da DA, explorar

0os avancos cientificos no diagndstico precoce dessa doenca e analisar 0s

tratamentos farmacoldgicos e ndo farmacoldgicos para melhorar a qualidade de vida

dos pacientes. As evidéncias foram organizadas em trés eixos tematicos que

abrangem os principais achados relacionados a prevencdo da doenca de Alzheimer,

diagnéstico precoce, tratamento farmacolégico e nao farmacoldgico. A seguir,

apresentamos uma analise critica, explicativa e integrada desses achados.

1. Prevencédo da doenga de Alzheimer

A doenca de Alzheimer € uma das doencas neurodegenerativas mais

estudadas mundialmente, sendo a prevencado um dos focos principais. Os estudos

analisados demonstram crescente investigacdo sobre fatores de risco modificaveis,

com destaque para dieta, atividade fisica e qualidade do sono, treinamento cognitivo
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e 0 uso de suplementos o0s quais apresentam associacdo consistente com a reducao
do risco de desenvolvimento da doenca (Alencar et al, 2024; Stefaniak et al, 2022).

O resultado do estudo realizado por Alencar et al (2024), sugere que a adocao
de habitos saudaveis como exercicio fisico e sono de qualidade demonstrou ser
eficaz para a protecdo neural e também pode repercutir positivamente nos
processos de neuroplasticidade para estagios mais leves da DA. Esses resultados
estdo em consonancia com Stefaniak et al (2022), entretanto, ampliam essa
abordagem ao integrar a dimensé&o nutricional como elemento central na modulacao
do risco do declinio cognitivo.

No ambito alimentar, Stefaniak et al. (2022) destacam que padrbes dietéticos
como a dieta mediterranea, a dieta DASH e a dieta MIND apresentam associacao
consistente com a redugao do risco de deméncia e melhora da fungédo cognitiva.
Sendo a MIND a mais promissora por combinar caracteristicas das demais. Assim,
observa-se uma concordancia na literatura quanto ao papel protetor da alimentacéo,
diferentemente do que se verifica em relacéo a suplementacao isolada.

No que se refere a suplementacdo de micronutrientes. De acordo com
Stefaniak et al (2022). Os resultados permanecem heterogéneos. Embora vitaminas
como E, C e D apresentam potencial biolégico na reducéo do estresse oxidativo, da
peroxidacdo lipidica induzida pelo beta amiloide e na modulacdo de vias
inflamatérias,

os estudos analisados nao demonstram evidéncias consistentes quanto a sua
eficacia clinica na prevencdo da doenca de Alzheimer. Essa inconsisténcia também
se estende a investigacdo dos &cidos graxos poli-insaturados, especialmente os
omega- 3 (DHA e EPA).

Outrossim, a revisao sistematica realizada por Santos et al (2024) confirma a
presenca de resultados divergentes acerca da suplementacdo de d6mega-3 e outras
substancias provenientes de peixes. Demonstrou-se que o EPA e o DHA, no cérebro
em quantidade reduzida, podem acarretar em perda de volume no hipocampo e
prejuizo cognitivo. Porém, pela divergéncia nos estudos randomizados sobre os
efeitos da suplementacéo de acidos graxos 6mega-3, destaca-se a complexidade do
impacto desses suplementos e da consideragdo do tratamento individual na

abordagem da saude cognitiva nesses idosos.

2. Diagnéstico precoce
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O diagnéstico clinico de deméncia da DA, € uma etapa crucial e a avaliacao &
minuciosa, principalmente pela necessidade de analisar os dominios cognitivos
afetados e o comprometimento funcional do paciente, conforme descrita na secao de
critérios diagndsticos e baterias de testagem neuropsicolégica (Porcello et al, 2022;
Ricardo Nitrini, 2024).

A revisdo sistematica das diretrizes do diagnostico da DA realizada por
Porcello et al (2022), sugere que o diagndstico € baseado na anamnese e avaliacdo
cognitiva por testes mini exame estado mental (MEEM) e Montreal Cognitive
Assessment (MoCA). Essa avaliagdo geralmente abrange o exame da memoria
episodica, funcdes executivas, linguagem e habilidade visuoespaciais, com dois
subtestes para cada dominio cognitivo.

Em consonancia com as descobertas anteriores. Ricardo Nitrini (2024)
reconhece a importancia da avaliacdo clinica, no entanto amplia ao destacar a
importancia do método de neuroimagem, como a ressonancia magnética (RM),
tomografia computadorizada (TM) e o PET com fluorodesoxiglicose (FDG-PET).
Principalmente por elas aumentarem significativamente a precisdo diagndstica,
permitindo a exclusdo de outras possibilidades de doencas e auxiliam na
identificacdo de padrdes de atrofia cerebral, como a atrofia do hipocampo na forma
mais tipica da

enfermidade ou em apresentacfes atipicas que possuem caracteristicas
distintas, além de direcionar o tratamento com a terapia mais adequada.

Além disso, Ricardo Nitrini (2024) e Porcello et al (2022) destacam que a
utilizacdo de biomarcadores teve um grande avanco nos ultimos anos, tanto no
liguido cefalorraquidiano quanto em exames de imagem molecular. Sendo que a
caracteristica marcante biologica da DA é a reducao dos niveis de beta-amiloide e o
aumento das proteinas tau fosforiladas no liquor, demonstrando os processos da
neurodegeneracdo. O uso desses biomarcadores € mais indicado quando ha duvida
diagnodstica entre a DA e outras deméncias neurodegenerativas, sendo tambéem
indicado em casos atipicos da DA.

Dessa forma, a concordéncia entre os estudos reforca a importancia da
avaliacdo clinica no diagnostico da DA, enquanto as contribuicbes adicionais de
Nitrini (2024) demonstram uma evolugcdo nesse campo de pesquisa, com a
incorporacao de ferramentas que aumentam a precisao diagndéstica e a intervencao

do tratamento. Ainda assim, ambos reconhecem que esses métodos
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complementares com o uso de biomarcadores sdo promissores para o diagnostico
precoce e possuem limitagdes, como custo e disponibilidade, sendo mais utilizados

em pesquisa do que no ambito clinico.

3.Tratamento farmacolégico e ndo farmacoldgico

Os inibidores da acetilcolinesterase (ChEIs), como donepezila, rivastigmina e
galantamina, constituem a base do tratamento sintomatico da Doenca de Alzheimer,
atuando por meio da inibicho da degradacédo da acetilcolina e consequente
potencializacdo da neurotransmissdo colinérgica. De forma complementar, a
memantina, antagonista ndo competitivo do receptor N-metil-D-aspartato (NMDA),
modula a excitotoxicidade glutamatérgica, sendo indicada principalmente em
estagios moderados a graves, conforme descrito por Passeri et al. (2022).

Resultados semelhantes foram observados na revisdo sistematica de Andrade
et al. (2025), que evidenciou melhora cognitiva associada a esses farmacos, no
entanto, nessa analise outros farmacos e suplementos apresentam evidéncias
inconclusivas e limitadas. Além do estudo ter limitacdes metodoldgicas que
contribuiram para a exclusdo de medicamentos importantes, como memantina,
lecanemabe e donanemabe. De modo geral, tais intervengcbes apresentam efeito
predominantemente sintomatico, sem impacto consistente na modificacdo da
progressao da doenca.

Nesse contexto, terapias modificadoras da doenca, especialmente anticorpos
monoclonais direcionados ao beta-amiloide, tém sido amplamente investigadas. O
lecanemabe, que apresenta afinidade por formas agregadas solUveis de beta-
amiloide, como oligbmeros, atua promovendo sua depuracdo e reduzindo a carga
amiloide cerebral. Em ensaio clinico randomizado, duplo-cego e controlado por
placebo com 854 participantes, Swanson et al. (2021) demonstraram que, embora o
desfecho primario em 12 meses nédo tenha sido atingido, apés 18 meses observou-
se reducdo significativa da deposicdo amiloide associada a desaceleracdo do
declinio cognitivo, sugerindo potencial efeito modificador em fases iniciais da
doenca.

De forma convergente, o anticorpo monoclonal donanemabe, I1gGl
humanizado, liga-se seletivamente a placas amiloides maduros no cérebro. O
complexo formado entre o AR e o donanemabe € removido por fagocitose mediada

por micréglias. Em ensaio clinico de fase 3 com 1736 participantes, Sims et al.
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(2023) evidenciaram reducdo da progressao clinica, especialmente em individuos
com menor carga de proteina tau, indicando que a resposta terapéutica pode estar
relacionada ao estagio da doenca e ao perfil de biomarcadores.

Adicionalmente, Salloway et al. (2025), em ensaio clinico randomizado aberto
com 148 participantes, compararam diretamente o donanemabe ao aducanumabe,
demonstrando maior eficacia do donanemabe na remocao de placas amiloides, sem
aumento proporcional de eventos adversos, principalmente as anormalidades
relacionadas ao amiloide (ARIA), incluindo edema cerebral (ARIA-E) e micro-
hemorragias (ARIA-H), além de reacdes relacionadas a infusdo, geralmente leves a
moderadas. Esses eventos apresentam maior incidéncia em portadores do alelo
ApoE €4 e em regimes de maior dose, sendo necessario monitoramento adequado.

Apesar dos resultados promissores, a heterogeneidade dos desfechos
clinicos, o tempo limitado de acompanhamento e a baixa diversidade populacional
dos estudos, aliados a ocorréncia desses eventos adversos, ainda restringem a
generalizacdo dos achados. Assim, embora os anticorpos monoclonais representem
um avango no paradigma terapéutico da Doenca de Alzheimer, seu impacto clinico
sustentado permanece incerto, demandando validacdo adicional em estudos de
longo prazo.

Diante das limitagbes do tratamento farmacologico, abordagens nao
farmacoldgicas estdo se tornando ferramentas terapéuticas com grande potencial na
modulagdo do declinio cognitivo na DA. A estimulacdo magnética transcraniana
repetitiva (rTMS), a estimulagéo transcraniana por corrente alternada na faixa gama
(tACS) séao alternativas de tratamento pesquisadas atualmente.

Segundo a revisdo sisteméatica de Koch; Spampinato (2022), a rTMS aplicado
em alta frequéncia pode favorecer os mecanismos semelhantes ao potencial de longa
duracdo (LPS), que esta relacionado a consolidagdo da memoria que ja esta
comprometido na fase inicial da doenga. Além disso, evidéncias indicam que 0 uso
prolongado dessa terapia em conjunto com a escolha adequada da area alvo pode
melhorar a conectividade funcional e o desempenho cognitivo. No entanto, apesar
desses resultados promissores, a evidéncia clinica é inconsistente em relagdo a
magnitude e durabilidade. Sendo necessarios estudos com maior duracéo.

Quando comparado aos achados experimentais de Moussavi et al (2024), o
estudo randomizado duplo cego realizado na populacéo de 135 pessoas com estagio

leve a moderado da doenca de Alzheimer examinou a eficiéncia do tratamento de
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rTMS em curto e longo prazo. Apesar dos resultados promissores da revisao
sistematica, os resultados clinicos demonstraram que a rTMS nao foi superior a
estimulacdo simulada (sham) na melhora cognitiva de pacientes com doenca de
Alzheimer. Embora ambos os grupos tenham apresentado melhora ao longo de até 6
meses. Esses achados sugerem que a melhora observada em ambos os grupos
pode estar relacionada a fatores ndo especificos, como efeito placebo, viés de
expectativa ou limitagcbes metodoldgicas do estudo, ndo sendo possivel atribuir tais
resultados a um efeito terapéutico da estimulagcdo simulada (sham). Sendo
necessario mais estudos futuramente.

Adicionalmente, outra técnica nao farmacolégica em ascensao € a estimulagéo
transcraniana por corrente alternada na faixa gama (tACS). Um ensaio clinico
randomizado, duplo-cego e controlado realizado por Cantoni et al (2025), demonstrou
gue a tACS aplicada sobre o precuneus é segura, bem tolerada e apresenta melhora
nas fungdes cognitivas globais. O estudo também demonstrou que um periodo de 8
semanas de tratamento foi o suficiente para promover os efeitos terapéuticos,
demonstrando implicacdes importantes para a aplicabilidade clinica. Portanto, os
estudos com tACS tém sugerido resultados mais promissores, embora ainda

preliminares e dependentes de confirmacao da eficacia por estudos de maior duracéo.

CONSIDERACOES FINAIS

Diante do exposto, esta revisdo integrativa evidencia que a Doenca de
Alzheimer representa um desafio complexo, cuja prevencdo e manejo demandam
uma abordagem multifatorial. Os achados reforcam que a adocdo de habitos de vida
saudaveis, como pratica regular de atividade fisica, qualidade do sono e adesédo a
padrdes alimentares como a dieta MIND, desempenham papel relevante na reducao
do risco e na progressao da doenca.

No entanto, a analise critica da literatura demonstra que intervencgdes
isoladas, como a suplementacdo, ainda apresentam evidéncias inconclusivas,
evidenciando a necessidade de abordagens integradas e individualizadas.

Observa-se também que, embora haja avancos significativos no diagndstico

precoce por meio de biomarcadores e no desenvolvimento de novas terapias
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farmacoldgicas e ndo farmacoldgicas, ainda existem limitacbes importantes
relacionadas a aplicabilidade clinica, custo e acesso a essas tecnologias.

Como contribuicdo, este estudo destaca a importancia da integragdo entre
estratégias preventivas, diagndstico precoce e intervencdes terapéuticas, além de
evidenciar a necessidade de maior producdo cientifica voltada para a efetividade
dessas abordagens na pratica clinica.

Por fim, ressalta-se a necessidade de estudos mais robustos, com maior
tempo de acompanhamento e diversidade populacional, a fim de consolidar
evidéncias que orientem de forma mais precisa a prevencdo e o tratamento da
Doenca de Alzheimer.
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