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REVISAO DE LITERATURA

RESUMO

Este artigo tem por objetivo realizar uma varredura da literatura médica vigente sobre as novas
perspectivas de tratamento para os pacientes com Doenga de Alzheimer. Foram utilizados como
motores de busca os indexadores Google Scholar, Scielo, Pubmed e Web of Science para sele¢ao
dos artigos, através dos unitermos “doenga de Alzheimer; deméncia; proteina B amildide;
proteina tau fosforilada; neurodegeneragao; tratamento; novas terapéuticas. Conclui-se que ha
diversos estudos importantes em andamento capazes de modificar a evolugdo da doenca.
Contudo, ainda sdao poucas as ferramentas para retorno da capacidade cognitiva dos pacientes,
bem como sdo raros os estudos envolvendo multiplas terapias associadas.
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neurodegeneracao; tratamento; novas terapéuticas.
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Alzheimer's Disease: New Therapeutic Approaches.

ABSTRACT

This article aims to conduct a review of the current medical literature on new treatment
perspectives for patients with Alzheimer's Disease. The search engines Google Scholar,
Scielo, PubMed, and Web of Science were used to select articles using the keywords
"Alzheimer's Disease; dementia; B-amyloid protein; phosphorylated tau protein;
neurodegeneration; treatment; new therapies." It is concluded that there are several
ongoing important studies capable of altering the disease's progression. However, there
are still limited tools for restoring the cognitive capacity of patients, and studies
involving multiple therapies are rare.
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INTRODUCAO

A doenca de Alzheimer (DA) é uma doenca neurodegenerativa progressiva que
afeta predominantemente os idosos. Ela é a principal causa de deméncia em todo o
mundo, caracterizada por uma deterioracdo gradual das funcdes cognitivas, incluindo
membdria, linguagem, raciocinio e habilidades de resolucdo de problemas. A doenca de
Alzheimer tem um impacto significativo nas vidas dos pacientes, suas familias e na

sociedade como um todo.(1)

Embora a causa exata da doenga de Alzheimer ainda ndao seja completamente
compreendida, varios fatores estdo associados ao seu desenvolvimento. A formacdo de
placas de beta-amildide e emaranhados de proteina tau no cérebro é uma caracteristica
patoldgica central. Acredita-se que a inflamacdo cronica do cérebro, estresse oxidativo
e até alteracbes da microbiota intestinal desempenhem papéis importantes no

desenvolvimento da doenga.(2)

Por esse motivo, é necessario descobrir novas moléculas e novos alvos

terapéuticos que sejam efetivos para o tratamento da doenga.

METODOLOGIA

Foram utilizados como motores de busca os indexadores Google Scholar, Scielo,
Pubmed e Web of Science para selegdo dos artigos, através dos unitermos “doenca de
Alzheimer; deméncia; proteina B amildide; proteina tau fosforilada; neurodegeneracao;
tratamento; novas terapéuticas. Foram excluidos artigos que ndo se encaixavam dentro

do escopo da pesquisa.

RESULTADOS

Até recentemente, as opc¢des terapéuticas para a doenca de Alzheimer se
concentravam principalmente no alivio dos sintomas. Os inibidores da colinesterase,

como o donepezil e a rivastigmina, eram frequentemente prescritos para melhorar a
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funcdo cognitiva dos pacientes, mas esses tratamentos ndo modificavam a progressao

da doenca.(3)

Nos ultimos anos, houve um aumento significativo na pesquisa sobre novas
abordagens terapéuticas para a doenca de Alzheimer. Essas abordagens buscam nao
apenas tratar os sintomas, mas também abordar as multiplas causas subjacentes da

doenca. (4)

1. Terapia com Anticorpos Monoclonais

Uma das abordagens com maior expectativa envolve o uso de anticorpos
monoclonais para direcionar as placas de beta-amildide no cérebro. O aducanumabe é
um exemplo notavel dessa classe de medicamentos, e sua aprovacdo em 2021 pela Food
and Drug Administration (FDA) trouxe ainda mais esperanca para a reducdo da
acumulacdo de placas, consideradas o principal mecanismo patolégico da DA. Em 2023,
também foi aprovado pela FDA o Lecanemab, com mecanismo de ag¢do similar ao

aducanumab. (5,7)

2. Vacinas contra Alzheimer

Pesquisadores estao investigando o desenvolvimento de vacinas que estimulam
o sistema imunoldgico a atacar as placas de beta-amiléide. Essa abordagem visa prevenir
ou reduzir a progressao da doenga. Vale ressaltar também o estudo publicado
recentemente pela Journal of Alzheimer's Disease, que observou efeitos indiretos da
vacinagdo contra difteria, tétano e coqueluche, herpes zoster e pneumocdcica na

reducdo do numero de idosos maiores de 65 anos desenvolvendo DA.(6)

3. Terapia com Peptideos Beta-Amildides

Além dos anticorpos, estdao sendo testados peptideos sintéticos, como o AB1-42,
gue mimetizam a beta-amiléide como uma forma de impedir ou diminuir a formacgao de

placas no cérebro. (7)
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4. Modulagao da Microbiota Intestinal

Estudos recentes sugerem uma ligacdo entre a saude intestinal e a doencga de
Alzheimer. Observou-se que pacientes com DA possuem menor concentracao intestinal
de Firmicutes e Bifidobacterium, enquanto hd aumento de Bacteroidetes. Portanto,
intervencdes na microbiota intestinal podem ter potencial terapéutico, uma vez que a

saude do intestino pode influenciar a inflamacdo cerebral. (8)

5. Terapia Génica

A terapia génica esta sendo explorada para introduzir genes que podem ajudar

na remocao de proteinas toxicas no cérebro de pacientes com Alzheimer. (9,10,11)

6. Abordagens Multimodais

A complexidade da doenca de Alzheimer levou a investigacdo de terapias
multimodais que combinam diferentes tratamentos para abordar varias facetas da
doenca. Abordagens ndao farmacoldgicas, como a psicoterapia, terapia ocupacional,
musicoterapia e arteterapia sdo intervencdes que ganham espaco visando a diminuicdo
do declinio cognitivo. Ja dentre as abordagens farmacoldgicas, a associagao de drogas,

tal qual é realizado no tratamento do cancer, parece ser o futuro. (12,13)

7. Intervengodes no Estilo de Vida

Cada vez mais, a pesquisa estd destacando a importancia do estilo de vida na
prevencdo e no manejo da doencga de Alzheimer. Exercicios fisicos regulares, uma dieta
saudavel e estimulagdo cognitiva sdo considerados fatores chave na reduc¢do do risco de
desenvolvimento da DA e também no retardo de sua progressdao, uma vez ja

instalada. (14,15,16)

Brazilian Journal of Implantology and Health Sciences
Volume 5, Issue 4 (2023), Page 2270-2278.



Doenga de Alzheimer: Novas Abordagens Terapéuticas
Coelho Filho & Barbosa

8. Modulagao Inflamatdria

Dada a evidéncia de inflamacdo crénica no cérebro de pacientes com Alzheimer,
medicamentos anti-inflamatoérios estdo sendo estudados com a finalidade de modular a

resposta imune, avaliando sua eficacia na reducdo da progressao da DA. (9,11)

9. Terapia com Estrogénio

O estrogénio, um hormoénio feminino, mostrou ter efeitos neuroprotetores,
sendo relacionado a modulac¢do de neurotransmissores, acdo vasodilatadora, aumento

do numero de sinapses, além de aumento de ramificagdes dendriticas.(17)

10. Estimulagdao Magnética Transcraniana (EMT)

A EMT surge como uma intervenc¢ao promissora na melhora dos sintomas da DA.
Através da emissdo de ondas de corrente continua a estimulacdo focal do cérebro,

levando a melhora da sintomatologia em alguns estudos publicados. (18)

CONSIDERAGOES FINAIS

A doenga de Alzheimer é uma condicao devastadora que afeta milhGes de pessoas em
todo o mundo. A medida que a pesquisa avanca, ha uma crescente esperanca de que
novas abordagens terapéuticas e estratégias de prevencdao possam ser desenvolvidas

para melhorar a qualidade de vida dos pacientes e suas familias.

Embora os desafios permanecam, a colaboragcdo global entre cientistas, médicos,
cuidadores e a comunidade em geral é fundamental para enfrentar essa doenca
complexa e debilitante. A medida que a pesquisa continua, é importante lembrar que a
compreensao da doencga de Alzheimer esta evoluindo e que novas descobertas estao

sendo feitas regularmente.
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