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RESUMO

INTRODUGAO: A Doenca de Alzheimer (DA) é uma condi¢do neurodegenerativa caracterizada pelo
comprometimento cognitivo progressivo. Embora ja existam meios de intervencdo eficazes,
atualmente ndo ha um tratamento definitivo que possa curar ou reverter a deterioragdo causada
pela DA no funcionamento cognitivo dos idosos, populacdo mais acometida pela doenca. Ainda que
existam meios farmacoldgicos, ha comprovagdo que meios ndo farmacoldgicos sdo mais acessiveis e
eficazes para o regresso da neurodegeneracao, como a pratica de atividade fisica, a melhoria do sono
e aimplementacdo de uma dieta saudavel. A necessidade de explorar e abordar os fatores estruturais
presentes na implementagdo de novas estratégias de intervengdo contra a DA é fulcral para o
tratamento precoce da doenga. OBJETIVOS: Revisar e sintetizar as evidéncias atuais sobre os efeitos
do envelhecimento na funcdo cognitiva, com foco na deterioracdo cognitiva relacionada ao
Alzheimer. E analisar as intervenc¢des voltadas a promocdo da saldde cognitiva na terceira idade.
METODOLOGIA: O presente estudo consiste em uma Revisao Bibliografica realizada no periodo de
junho a julho de 2024. Utilizando a base de dados PubMed e Scientific Electronic Library Online
(SciELO). Os critérios de inclusdo foram: artigos nos idiomas Portugués, Inglés, espanhol e Francés;
publicados no periodo de 2019 a 2024. RESULTADQOS: Os resultados apontam que, por se tratar de
uma condicdo multifatorial, as praticas interventivas relacionadas a Doenca de Alzheimer devem
estar concernentes aos fatores que implicam no preservamento ou na melhora da fungao cognitiva
durante o envelhecimento. A pesquisa destacou que o tratamento farmacoldgico, embora seja
menos recorrente, consiste na prescri¢cdo de anticolinesterdsicos e de memantina. Em contrapartida,
a intervenc¢do nao farmacoldgica, que tem se mostrado mais importante na atualidade, diz respeito
ao retardamento da disfuncdo cognitiva com o decorrer do tempo - visto que a pratica de exercicios
aerdbicos aumentam o nivel do fator neurotréfico ligado a cogni¢cdo, que o controle do ciclo
circadiano diminui distirbios do sono que podem levar ao acimulo patoldgico de proteinas que
causam a neurodegeneragdo, e que uma dieta rica em antioxidantes e vitaminas ajuda no
funcionamento neuronal. CONCLUSAO: O presente artigo enfatiza a importancia de adotar
abordagens que promovam um estilo de vida saudavel, sendo esse o meio de intervencdo mais
importante, que trata tanto aspectos de envelhecimento quanto fatores especificos da Doenca de
Alzheimer, como o declinio cognitivo.

Palavras-chave: Cognicdo. Doenca de Alzheimer. Estilo de vida. Envelhecimento. Saude do idoso.
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ABSTRACT

Alzheimer's disease (AD) is a neurodegenerative condition characterized by progressive cognitive
impairment. Although effective interventions already exist, there is currently no definitive
treatment that can cure or reverse the deterioration caused by AD in the cognitive functioning
of the elderly, the population most affected by the disease. Although pharmacological means
exist, there is evidence that non-pharmacological means are more accessible and effective for
the return of neurodegeneration, such as physical activity, improved sleep and the
implementation of a healthy diet. The need to explore and address the structural factors present
in the implementation of new intervention strategies against AD is crucial for the early treatment
of the disease. OBJECTIVES: To review and synthesize the current evidence on the effects of aging
on cognitive function, with a focus on cognitive deterioration related to Alzheimer's. And to
analyze interventions aimed at promoting cognitive health in old age. METHODOLOGY: This study
consists of a Literature Review carried out from June to July 2024, using the PubMed and
Scientific Electronic Library Online (SciELO) databases. The inclusion criteria were: articles in
Portuguese, English, Spanish and French; published from 2019 to 2024. RESULTS: The results
indicate that, as it is a multifactorial condition, intervention practices related to Alzheimer's
Disease should concern the factors that imply the preservation or improvement of cognitive
function during aging. The research highlighted that pharmacological treatment, although less
recurrent, consists of the prescription of anticholinesterases and memantine. In contrast, non-
pharmacological intervention, which has proven to be more important today, concerns the delay
of cognitive dysfunction over time - since the practice of aerobic exercises increases the level of
the neurotrophic factor linked to cognition, that the control of the circadian cycle reduces sleep
disorders that can lead to the pathological accumulation of proteins that cause
neurodegeneration, and that a diet rich in antioxidants and vitamins helps neuronal functioning.
CONCLUSION: This article emphasizes the importance of adopting approaches that promote a
healthy lifestyle, this being the most important means of intervention, which addresses both
aspects of aging and specific factors of Alzheimer's disease, such as cognitive decline.
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INTRODUCAO

A Doenca de Alzheimer (DA) representa um desafio crescente na drea da sadde,
visto que o envelhecimento populacional ¢ uma realidade global que traz consigo desafios
significativos para a saide publica, especialmente no que tange a saude cerebral e
cognitiva. A estrutura de pesquisa do National Institute on Aging and Alzheimer's
Association operacionalizou a DA como uma constru¢do bioldgica, caracterizada por
evidéncias de placas amiloides, emaranhados de tau e neurodegeneragdo,
independentemente da expressdo clinica (VAN DER SCHAAR J. et al., 2022). Este
quadro insidioso € frequentemente precedido por comprometimento cognitivo leve, uma
condi¢do vista por muitos autores como um estado de pré-deméncia. Inicialmente, o
paciente apresenta maior comprometimento da memoria recente. Com a evolucdo da
doenca, ocorrem distirbios de memoria semantica, dificuldades de nomeacdo e
elaboracdo da linguagem, déficits de atencdo, prejuizos visuo-espaciais e nas fungdes
executivas. Esses déficits impactam significativamente as atividades didrias do paciente,
incluindo convivéncia familiar e desempenho social e ocupacional (COELHO F.G.M. et

al 2009).

Para contribuir com a redugdo progressivas dos sintomas, as praticas de atividade
fisica (AF) tem sido sugerida como uma possivel intervencdo preventiva para deméncias,
com varios mecanismos propostos, incluindo a diminui¢do da producdo de B-amildide,
aumento da remocao de B-amiléide, melhoria da vasculatura cerebral e do fluxo
sanguineo, além de processos antioxidantes e anti-inflamatérios no cérebro. No entanto,
estudos que avaliam a relacdo entre AF na meia-idade e o diagndstico de deméncia na
velhice, com acompanhamentos de pelo menos 20 anos, sdo necessarios para confirmar
se a AF € um fator de estilo de vida modificavel e protetor contra a deméncia (ISO-
MARKKU P. et al., 2022). Outras pesquisas terapéuticas evidenciadas com os avancos
recentes na inteligéncia artificial (IA) tém demonstrado grande promessa no diagndstico,
previsdo, planos de tratamento e monitoramento da progressio de doencas
neurodegenerativas. A Doenca de Alzheimer (DA) € uma doenca cerebral cronica e
incurdvel que gradualmente afeta a cognicdo e a memdria, sendo a principal causa de
demeéncia, especialmente em pessoas idosas. A IA tem sido aplicada a diversas fontes de
dados para diagnosticar a DA, incluindo imagens médicas, proteinas quantificdveis na

urina, sangue € liquido cefalorraquidiano (LCR), informacOes genéticas, registros
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clinicos, sinais de eletroencefalografia (EEG) e comportamentos de dire¢do
(DABBAGHI K. G. et al., 2023). Ao integrar esses aspectos, o presente artigo busca
fornecer uma visao abrangente das interacdes entre envelhecimento, funcdo cognitiva e
praticas de atividades fisicas, delineando caminhos para estratégias de intervengdo que
possam preservar a saide cognitiva na terceira idade e oferecer uma abordagem holistica

para o bem-estar cerebral ao longo da vida.

Estudos de Blackman J. et al. (2021) evidenciaram que os distirbios do ritmo
circadiano contribuem significativamente para os distirbios do sono, piorando com a
idade e com a Doenca de Alzheimer (DA). Essas alteracOes estdo possivelmente
relacionadas a secrecao de melatonina pelo Nucleo Supraquiasmatico. Uma teoria recente
postula uma relacdo bidirecional entre sono ruim e DA: enquanto a DA causa disturbios
do sono, estes, por sua vez, podem levar ao acimulo patoldgico de proteinas que causam
neurodegeneracdo. Estudos mostram que os niveis de beta amiloide soldvel flutuam
diurnamente em camundongos e humanos, destacando o papel crucial do sono na
depuracao dessa proteina. A privacao cronica de sono acelera o acimulo de beta amiloide
em placas amiloides insoliveis, sugerindo que o sono ruim interrompe a depuracdo do
amiloide soldvel, levando a deposicdo de placas e a formagao de mais placas por meio de
loops de feedback positivo. Assim, buscar compreender os mecanismos pelos quais o
ciclo circadiano afeta a func¢do cognitiva pode abrir novas oportunidades para
intervengdes terapéuticas baseadas em ajustes ambientais, cronoterapia € modulagdo de

hébitos didrios para promover a satide cerebral na terceira idade.

Estudos de Zhang S. et al. (2022) tém demonstrado que “o exercicio pode
melhorar as atividades da vida didria em adultos mais velhos e retardar o declinio
cognitivo em pessoas com Doenca de Alzheimer (DA)”. Assim como Smith observou
que o exercicio aerébico melhorou moderadamente a fungao neurocognitiva em adultos
mais velhos sauddveis, incluindo melhorias na aten¢do, velocidade de processamento,
funcdo executiva e memoria, corroborando os achados de Zheng. Guadagni et al.
conduziram uma interven¢ao de exercicio aerébico de 6 meses com 206 adultos mais
velhos sauddveis, revelando melhorias significativas nas funcdes cognitivas, como
memoria verbal, grafica e complexa. Acredita-se que essa melhoria cognitiva esteja
relacionada a modulacdo cerebrovascular provocada pelo exercicio. Nocera et al.
descobriram que 6 meses de exercicios aerébicos de alta intensidade podem melhorar a

funcdo cognitiva em pacientes idosos com comprometimento cognitivo leve, com
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beneficios mais pronunciados em mulheres. Bernardo et al. sugeriram que exercicios de
resisténcia podem aumentar o potencial antioxidante do corpo, reduzindo a condi¢do
neuropatoldgica de pacientes com DA. Essa evidéncia reforca a ideia de que exercicios
fisicos podem melhorar a fungcdo cognitiva em pacientes com DA. Portanto, o objetivo do
presente estudo busca analisar ndo apenas os beneficios do exercicio fisico na melhoria
da fung¢do cognitiva em pacientes com Doencga de Alzheimer (DA), mas também explorar
as diferentes modalidades de exercicio que podem ser mais eficazes para este fim.
Considerando os achados de diversos estudos, é essencial investigar como o exercicio
aerobico, o treinamento de resisténcia e outras formas de atividade fisica podem
influenciar positivamente ndo apenas a funcdo cognitiva, mas também os mecanismos
neuropatoldgicos associados a DA. Este artigo visa, portanto, explorar os efeitos do
envelhecimento na fungdo cognitiva, investigando estratégias de intervengao para mitigar
o declinio associado. Os objetivos incluem revisar os mecanismos neurobioldgicos do
envelhecimento cerebral, analisar interven¢des ndo farmacoldgicas como atividade fisica
e estimulacdo cognitiva, e propor recomendagdes para promover a saide cognitiva na

terceira idade.

METODOLOGIA

O presente estudo trata-se de uma Revisdo Bibliografica realizada no periodo de
junho a julho de 2024. As buscas da literatura foram feitas nas bases de dados PubMed e
Scientific Electronic Library Online (SciELO) por meio dos seguintes Descritores em
Ciéncias da Sadde (DeCS): (Cognition) AND (Alzheimer). Os critérios de inclusdao
foram: artigos nos idiomas Portugués, Inglé€s, espanhol e Francés; publicados no periodo
de 2019 a 2024 e que abordavam as temdticas propostas para esta pesquisa, estudos do
tipo (revisdo, meta-andlise), disponibilizados na integra. Os critérios de exclusdo foram:
artigos duplicados, disponibilizados na forma de resumo, que ndo abordavam diretamente
a proposta estudada e que ndo atendiam aos demais critérios de inclusdo. Apds a
associacao dos descritores utilizados nas bases pesquisadas foram encontrados um total
de 238 artigos. Dos quais, 2175 artigos foram encontrados e pertenciam a base de dados
PubMed. e 10 artigos ao Scielo. Apds a aplicacdo dos critérios de inclusdo e exclusdao

foram selecionados 16 artigos para compor a coletanea.
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RESULTADOS E DISCUSSAO

O processo de declinio de fun¢des cognitivas que evolui para desorganizacio do
comportamento e sintomas psicoticos € um quadro de deméncia conhecido como Doenca
de Alzheimer (DA), inicialmente pode apresentar-se com leves comprometimentos
cognitivos das memorias recentes, evoluindo para distirbios de memoria semantica,
dificuldade de nomeacao e de elaboracdo da linguagem, déficits de atencdo, prejuizos nas
habilidades visuoespaciais e nas fungdes executiva. acredita-se que a neuropatologia da
DA caracteriza-se por dois mecanismos criticos que determinam um processo de atrofia
cerebral de diferentes niicleos anatdomicos, sendo eles: 1) formacdo de placas amil6ides
externas aos neurdnios a partir da clivagem da proteina precursora de amildide pela gama-
secretase e beta-secretase; 2) hiperfosforilagdo da proteina tau, que leva a formacao de
emaranhados neurofibrilares dentro dos neurénios (COELHO F. et al., 2009). O processo
de morte neural acontece inicialmente em dreas associadas ao processamento de memdoria
recente, no qual corresponde ao lobo temporal, como hipocampo e cértex entorrinal.
Progressivamente, o processo neurodegenerativo acomete todo o cortex cerebral. O
nicleo de Meynert e nicleos septais localizados no prosencéfalo basal que possui a
funcao de producio de acetilcolina é reconhecido por ser um dos primeiros complexos a

sofrerem com a degeneracao da DA (COELHO F. et al., 2009).

Atualmente, ndo existe um tratamento definitivo que possa curar ou reverter a
deterioracdo do funcionamento cognitivo causada pela DA, apenas meios para retardar o
processo de degeneracdo e incentivar a melhoria dos sintomas. Analisando os meios
farmacoldgicos, atualmente a principal forma de intervencdo € a prescricdo de
anticolinesterdsicos (rivastigmina, donepezil e galantamina) e de memantina - um
antagonista ndo competitivo do receptor de N-metil-d-aspartato - (antiglutamatérgico),
esse farmacos atuam diretamente em um dos mecanismos fisiopatolégicos da doenga, que
¢ a deposicao de AP42, agindo na redugdo do declinio cognitivo. Entretanto, ha estudos
que comprovam que esses farmacos possuem eficidcia moderada e ndo alteram a histéria
natural da doenca, ou seja, sio comprovadamente ineficazes em melhorar a cognigéo,
retardar o avanco da doenga, ou curar o Alzheimer, além de possuirem diversas limitacoes
como prego elevado, presenga de muitos efeitos colaterais e necessidade de diversas
aplicacdes e acompanhamento constante (XAVIER G. et al., 2022). A partir do
conhecimento tedrico referente a eficdcia limitada do tratamento farmacoldgico, ha

comprovacgdo de diferentes meios nao farmacoldgicos que podem ser utilizados como
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ferramenta para regressdo da neurodegeneracdo, como a realiza¢do de atividade fisica,

alteracdo de dietas e a melhoria do sono (XAVIER G, et al., 2022).

Abordagens nao farmacoldgicas que visam o retardamento da disfun¢ao cognitiva
pautam-se em intervencdes no estilo de vida, embora as evidéncias sobre sua eficicia
permanecem inconclusivas e, de acordo com alguns, tais melhorias na satide devem ser
buscadas independentemente do status do biomarcador (VAN DER SCHAAR J. et al.,
2022). De acordo com estudos realizados, verificou-se que a pratica de exercicios
aerdbicos - exercicios de resisténcia, aerdbicos, de equilibrio e combinados - decorrem
no retardamento do declinio cognitivo em pessoas com DA e melhoram moderadamente
a funcdo neurocognitiva em adultos mais velhos saudéveis, incluindo melhorias na
atencao e velocidade de processamento, fungdo executiva e memoria, visto que poderiam
aumentar o potencial antioxidante do corpo, reduzindo assim a condi¢ao neuropatoldgica
de pacientes com DA. Estudos demonstraram que o exercicio aerébico pode aumentar o
nivel do fator neurotréfico derivado do cérebro (BDNF), que estd envolvido na
neuroprotecdo e promove a sobrevivéncia celular, o crescimento de neuritos e a
plasticidade sindptica associado a funcdo cognitiva. Além disso, o exercicio aerébico
também pode aumentar a captagdo cerebral do fator de crescimento semelhante a insulina-
1 (IGF-1) circulante, um fator que promove a diferenciacio neuronal das células
progenitoras. E vilido mencionar que ndo hd especificidade de exercicios e que existem
muitas ferramentas e escalas para avaliar a fungdo cognitiva em pacientes com DA, mas
nao existem padrdes globalmente aceitos sobre quais sdo os mais importantes (ZHANG

S. etal., 2022).

Estudos epidemioldgicos indicaram ainda que a DA possui influéncia dos padroes
alimentares, evidenciando que a alta ingestdo de carboidratos simples por exemplo estd
associada ao aumento do risco de DA, afetando a cogni¢@o e os niveis de biomarcadores
do liquido cefalorraquidiano (LCR) em adultos idosos normais e adultos com
comprometimento cognitivo leve (CCL), um prédromo presumido da DA. O consumo de
alimentos ricos em gorduras saturadas (GS), indice glicémico (IG) e sodio pode induzir
hipercolesterolemia e resisténcia a insulina (RI), que interrompem a vasorreatividade, a
funcdo hemodinamica e a integridade endotelial, impedindo assim a perfusdo cerebral
(HOSCHEIDT S. et al., 2022). Por conseguinte, distirbios relacionados a dieta, como
obesidade, hipertensdo, hipercolesterolemia e diabetes, t€ém sido consistentemente

demonstrados como associados a DA. Foi evidenciado que hd uma correlacio positiva
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entre DA e o consumo de uma dieta rica em 4cidos graxos saturados e dlcool e pobre em
antioxidantes e vitaminas. Por exemplo, vitaminas do complexo B possuem importancia
fundamental para o funcionamento neuronal e a cognicao; antioxidantes reduzem danos
induzidos por espécies reativas de oxigénio e estabilizam membranas; o dcido graxo dcido
docosahexaendico (DHA) afeta o processamento anormal de proteinas (amiloide-p, tau);
e DHA, colina e uridina modulam a formac¢ao de membrana neuronal (DA SILVA S. L.

etal., 2014).

Evidéncias crescentes relacionam também o declinio cognitivo e a DA a vérios
distirbios do sono, e, ainda, apontam que a diminui¢do da duracdo e da qualidade do
sono, a reducdo da eficiéncia do sono, o aumento da fragmentagdo do sono e a sonoléncia
diurna sdo comuns no envelhecimento. A relacdo dos distirbios do sono com a DA dé-se
pelo comprometimento da consolidacao da memoria e na remo¢do de metabdlitos das
sinapses (ou seja, incluindo B-amiloide), que estdo implicados na neurogénese da DA
(CASAGRANDE M. et al., 2022). Praticas nao farmacoldgicas para melhora do sono
estdo se intensificando com os recentes avangos tecnoldgicos, como: a estimulacdo em
circuito fechado do sono de ondas lentas por meio de estimulacdo cerebral sonora ou
elétrica e a utilizacdo de 6culos para administrar a Terapia de Luz Brilhante. A abordagem
farmacoldgica possui desvantagens, particularmente em adultos mais velhos, que incluem
o potencial para efeitos colaterais, interagdes e polifarmacia (BLACKMAN J. et al.,
2021). Ademais, estudos apontaram que a patogénese da DA pode estar relacionada a
arritmia do ritmo circadiano. Pacientes com DA frequentemente apresentam
fragmentacdo do sono e ritmo circadiano anormal, e o exercicio aerébico pode ajudar a
melhorar o ritmo circadiano e a qualidade do sono em pacientes com DA, o que por sua

vez melhora a funcio cognitiva (ZHANG S. et al., 2022).

Analisando a implementagcdo de estratégias de intervengdes contra a DA para
profissionais de satde e formuladores de politicas ptblicas, foi perceptivel que a detec¢ao
precoce pode melhorar o atendimento ao paciente, por exemplo, oferecendo uma
explicacdo para as preocupacoes, antecipando as necessidades médicas e facilitando o
acesso ao suporte, uma vez que se supde que intervencdes precoces tenham maiores

chances de sucesso (VAN DER SCHAAR J. et al., 2022).

CONSIDERACOES FINAIS

Este artigo enfatiza o Alzheimer como um desafio significativo para a saude
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publica, caracterizado por placas amiloides, e emaranhados de tau e neurodegeneragdo,
que marcam os estigios iniciais com deterioracdo da memdria recente, déficits em
memoria semantica, nomeagao, linguagem, além de comprometimentos visuo-espaciais
e executivos, impactando profundamente a vida didria dos pacientes. Estratégias de
intervengdo eficazes devem abordar tanto os aspectos do envelhecimento quanto os
fatores especificos da doenga. Embora o envelhecimento ndo seja uma causa direta do
Alzheimer, pode aumentar a vulnerabilidade devido a fatores genéticos. Portanto, é
crucial adotar abordagens que promovam um estilo de vida sauddvel, controle de fatores
de risco como hipertensido, diabetes e estimulo cognitivo. Como evidenciado em varios
estudos, a pratica regular de exercicios fisicos tem se mostrado uma abordagem eficaz
para pacientes com Alzheimer, visando melhorar as fun¢des neurocognitivas e retardar o
declinio cognitivo. Acredita-se que essa melhoria esteja relacionada a modulagdo

cerebrovascular promovida pelo exercicio.

Vale destacar que o uso de firmacos, como os anticolinesterdsicos (rivastigmina,
donepezil e galantamina) e o memantina, agem diretamente na reduc¢do do declinio
cognitivo, ou seja, ainda ndo existe um tratamento definitivo que possa curar o
comprometimento da func¢do cognitiva causada pela Doenca de Alzheimer. Por outro
lado, técnicas nao farmacoldgicas estdo se agucando, como € o caso da estimulacdo do
circuito do sono. O sono estd fortemente ligado a doenca, onde a fragmentacdo, a
diminui¢do e a qualidade podem causar o aumento significativo do comprometimento da
memoria. Desta forma, o presente artigo afirma que a qualidade de vida implica
diretamente na DA. Nota-se que a combinagdo de atividades fisicas, boa qualidade de
sono e alimentacdo adequada - baixa ingestdo de carboidratos simples e ingestdo de
vitaminas do complexo B, por exemplo - incidird sobre o retardamento da doenca e

consequentemente proporcionard um estilo de vida melhor para adultos mais velhos.
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