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RESUMO

O estudo fornece uma revisdo da evolugdo no tratamento farmacolégico e
estratégias vigentes para a doenca de Alzheimer (DA), proporcionando um melhor
prognostico para o paciente, identificando a eficacia e obstaculos das terapias
disponiveis. O tratamento apresenta diversas dire¢cbes, com a meta de retardar o
desenvolvimento e progressdo da doenca. Destacam-se o0s inibidores da
acetilcolinesterase, que aumentam a neurotransmissdo colinérgica. O uso de
antidiabéticos tem mostrado um papel neuroprotetor, diminuindo células
inflamatérias. Os medicamentos serotoninérgicos e terapia genética tém levado a
possiveis estratégias e desenvolvimento de novos estudos. Os anti-inflamatorios
elucidam melhora na neuroinflamacdo com uso consciente. A terapia focada em
estratégias de estimulacdo cognitiva mostrou efeitos promissores, melhorando
qualidade de vida. Contudo, a falta de ensaio clinico dificulta abordagens
terapéuticas. Além disso, um tratamento multifacetado com medicamentos e

estratégias vigentes levou a desaceleracdo da patologia.

Palavras-chave: Alzheimer. Evolucdo terapéutica. Tratamentos atuais
farmacologicos. Estratégias inovadoras.
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1. INTRODUCAO

Entre deméncias degenerativas, a Doenca de Alzheimer (DA) € mais
frequente, e de etiologia pouco conhecida. Por conseguinte, a DA é provocada
pela morte de neurbnios colinérgicos, afetando a memoéria, cognicdo e
comportamento social, além disso, a DA pode apresentar de forma tardia,
frequente em pessoas com mais de 65 anos de idade ou de forma precoce que
afeta pessoas entre 40 anos associado a fator genético (Sereniki, et al., 2008).

O tratamento para a doenca € realizado de forma paliativa, com o objetivo
de desacelerar sua progressdo. No campo da farmacologia, os inibidores da
colinesterase sdo usados para aumentar a disponibilidade de acetilcolina, o que
ajuda a reduzir a toxicidade nos neurdnios. Além disso, as abordagens nao
farmacologicas focam na estimulacao cognitiva, enfatizando também a importancia
do envolvimento familiar no processo (Cunha et al., 2011).

A doenca de Alzheimer é uma forma progressiva de deméncia
neurodegenerativa, prevalente entre individuos com mais de 60 anos. Esta
condicao representa um desafio significativo para a saude publica, especialmente
em funcédo do aumento da longevidade na populacao atual (Silva et al., 2023).

E crucial destacar a necessidade de tratamentos mais eficazes para melhorar
a qualidade de vida dos pacientes, sendo essa uma pratica essencial para o avancgo
da saude publica nesse contexto. Embora a doenca seja progressiva e irreversivel,
as terapias farmacoldgicas atuais visam apenas aliviar os sintomas, sem impactar a
progressdo da doenca, o0 que ressalta a necessidade de desenvolver novas
estratégias emergentes (levada et al., 2024).

O estudo sobre a evolucdo das terapias para o tratamento do Alzheimer visa
oferecer um panorama atualizado das opcdes terapéuticas e estratégias atuais,
melhorando o prognéstico dos pacientes. Esta revisdo da literatura cientifica busca
identificar e descrever a eficacia das terapias disponiveis (Silva et al., 2023)

Segundo Libério Sinhorini Fonseca (2023), € crucial adotar uma abordagem
diversificada e personalizada no tratamento de idosos, integrando multiplas
disciplinas para alcancar resultados promissores. Este enfoque identifica lacunas

No acesso aos tratamentos necessarios.



2. MATERIAIS E METODOS

Realizou-se uma pesquisa de revisao integrativa da literatura com busca de
informacgdes nas bases de dados, Pubmed, Google académico e Scielo, entre os
anos de 2008 e 2024 com publicagdes em portugués e inglés, onde foi analisado 17
artigos de forma qualitativa, avaliando as tendéncias e modelos na terapéutica atual
da Alzheimer.

Foi feita a busca por palavras chaves de “Alzheimer”, “evolugcao terapéutica”,
“tratamentos atuais farmacologicos” e “estratégias inovadoras”, integrando todas as
informacgdes colhidas. O método de excluséo foi feito a partir de artigos fora da
integra atual do Alzheimer, ndo intervindo no problema da pesquisa.

A revisao integrativa foi feita com 10 estudos selecionados, avaliando de
forma individual as informacdes, por meio da metodologia e resultados
apresentados, com objetivo de sintetizar amplamente a eficiéncia e obstaculos para
os tratamentos atuais do Alzheimer, permitindo um estudo objetivo e direcionado
com as informacdes avaliadas enaltecendo evidéncias clinicas com possiveis

desenvolvimentos na area geriatrica.

3. RESULTADOS E DISCUSSAO

O tratamento da doenca de Alzheimer abrange mdultiplas abordagens, embora
haja ainda pouco entendimento sobre os mecanismos patolégicos envolvidos.
Apesar dos avancos nos marcadores micro e macroscopicos, o objetivo principal é
retardar o desenvolvimento e progressdo da doenca, focando na melhoria da
comunicacao colinérgica e neurotransmissao. Isso inclui o alivio de sintomas como
humor, comportamento, cognicdo e memoria, visando melhorar a qualidade de vida
dos pacientes (TWAROWSKI & HERBET, 2023).

Figura 01 — Tratamento usado na inflamacéo da doenca de Alzheimer.
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A figura 1 ilustra as diferentes abordagens no tratamento da doenca de

Fonte: (TWAROWSKI & HERBET, 2023).

Alzheimer. No entanto, devido a falta de estudos praticos e ensaios clinicos, a
eficacia desses medicamentos ainda ndo estd completamente esclarecida. Entre as
classes aprovadas para uso clinico estdo os inibidores da acetilcolinesterase
(Donepezila, Rivastigmina e Galantamina), que visam preservar a acetilcolina
aumentando a neurotransmissao colinérgica para reduzir a progressao da doenca, e
0 antagonista do receptor NMDA (memantina).

A combinacdo dos inibidores da acetilcolinesterase (AChEIs), como a
donepezila e a memantina, € destacada por pesquisadores devido ao seu efeito
estabilizador que ajuda a atenuar a deterioracdo cognitiva na doenca de Alzheimer.
Adicionalmente, o surgimento de inibidores da B e y-secretase foi impulsionado pela
formacdo de placas B-amiloide associadas ao desenvolvimento da DA, embora
esses medicamentos estejam relacionados a varios efeitos colaterais (Feitosa, D, et
al., 2024).

O pinitol, um alcool que atua na y-secretase, demonstrou reduzir a formacéo
de placas B-amiloide quando administrado em doses de 2 mg/dia, mas ha poucas
informacBes sobre a quantidade segura e adequada para os pacientes, devido a
escassez de evidéncias clinicas disponiveis (Srivastava, K et al., 2020). Por outro
lado, a imunoterapia, exemplificada pelo desenvolvimento de uma vacina contendo

fragmentos de B-amiloide, aumenta a resposta imune produzindo anticorpos



especializados que impedem a formagéao de placas, embora ainda esteja em fase de
ensaios clinicos (Chagas, 2021).

O uso de anti-histaminicos como a latrepiridina visa proteger as mitocondrias
contra a quebra neural causada pela inflamacdo na doenca de Alzheimer. No
entanto, sua eficacia ainda estd sendo investigada em estudos in vitro e in vivo
(Mlynarczyk et al., 2016).

O uso de insulina demonstrou contribuir para a evolugdo cognitiva e da
memoria devido ao seu acumulo no Sistema Nervoso Central. A insulina exerce um
papel neuroprotetor ao reduzir células inflamatérias, como a IL-6 pro-inflamatdria.
Além disso, observou-se um aumento de marcadores de resposta inflamatéria e
substancias anti-inflamatorias na doenca de Alzheimer, o que sugere novas
estratégias para acompanhamento, controle ou desenvolvimento de estudos
adicionais a partir desses marcadores (Twarowski et al., 2023).

Para entender a doenca de Alzheimer, € crucial considerar os fatores
inflamatorios, como citocinas e TNF-alfa, que desempenham um papel na
neuroinflamacdo. O tratamento com anticorpos monoclonais anti-TNF, como o
adalimumabe, tem demonstrado reduzir a destruicdo neuronal e a atividade da
enzima [3-secretase, responsavel pelo aumento das placas B-amiloide. Além disso, a
talidomida, outro inibidor de TNF-q, reduz a producdo de agentes inflamatérios,
melhorando assim o desempenho neuronal. A talidomida, diferentemente de outros
AINES, apresenta maior afinidade com a barreira hematoencefalica (Twarowski et
al., 2023).

Medicamentos imunossupressores como a ciclosporina e o tacrolimus tém
sido estudados devido ao seu potencial em reduzir o efeito da proteina precursora
da amiloide, o que pode diminuir as alteracbes histologicas e bioquimicas
patolégicas, proporcionando um melhor prognaéstico (Fagone, P, 2022).

O uso de medicamentos antidiabéticos como a metformina tem sido
associado a um efeito neuroprotetor, retardando a inflamacédo e o estresse oxidativo
no contexto da doenca de Alzheimer. Além disso, AINES ndo esteroides como o
ibuprofeno e o diclofenaco demonstram melhorar a inflamacdo na DA, embora seu
uso deva ser cuidadoso devido aos potenciais efeitos adversos, especialmente em
pacientes idosos (Twarowski et al., 2023).

A doenca de Alzheimer, sendo influenciada por diversos fatores

desencadeantes, beneficia-se de um tratamento multifacetado que inclui medidas



ndo farmacologicas, demonstrando evidéncias positivas na desaceleracdo da
progressdo da doenca e na reducdo dos efeitos adversos de medicamentos. E
crucial também uma abordagem familiar eficaz, que oriente sobre a evolucdo dos
sintomas ao longo do tempo, promovendo uma conduta multidisciplinar com o
envolvimento de psicélogos, nutricionistas, fisioterapeutas e profissionais de
educacdo fisica (Carvalho et al., 2016).

Segundo Carvalho et al. (2016), a terapia de reminiscéncia, que inclui
atividades como visualizacdo de fotos, orientacdo espacial e temporal, leitura,
calculos simples e arte terapia, demonstrou ser um componente crucial no
tratamento da doenca de Alzheimer. Essas praticas ndo apenas melhoram a
gualidade de vida dos pacientes, mas também tém proporcionado novas
perspectivas para estudos adicionais.

Por conseguinte, as atividades fisicas, especialmente as aeroObicas, tém
demonstrado inUmeros beneficios para a saude, incluindo a protecao cardiovascular
e metabolica. Além de aumentar o fluxo sanguineo cerebral, o exercicio ajuda na
neuroplasticidade e na eliminacdo de residuos metabdlicos. A irisina, uma
substancia liberada durante o exercicio, tem um alto potencial anti-inflamatorio e
pode prevenir a destruicdo dendritica dos neurdnios (Edmilson da Silva et al., 2021).

Atualmente, na pratica clinica, muitos pacientes com doenca de Alzheimer
apresentam sintomas psiquiatricos como agitacao, alucinacdes e depressao, para 0s
guais sdo utilizados inibidores seletivos da recaptacdo de serotonina, como
citalopram e sertralina. Estes medicamentos tém demonstrado melhorias
significativas nos sintomas de agitacdo associados a depressao (Naylor, R, et al.,
2024).

Em casos de alteracdes comportamentais e agressividade na doenca de
Alzheimer, o uso de neurolépticos atipicos, como o Haloperidol, € comum, embora
exija cuidados devido aos seus potenciais efeitos adversos e risco cardiovascular
significativo em pacientes idosos. Efeitos extrapiramidais sdo frequentemente
observados com essa classe de medicamentos (Feitosa, D, et al., 2024).

Nesse sentido foi exposto medicamentos disponiveis atualmente porém com
abordagens terapéuticas em indagacdo, por falta de ensaios clinicos em seres
humanos, havendo uma necessidade de encontrar metas terapéuticas que

controlem o decorrer da doenca. Todavia, o presente estudo evidenciou a boa
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aceitacdo e desenvolvimento cognitivo nos tratamentos ndo farmacologicos mesmo

nao intervindos diretamente no curso da doenca.

4.  CONCLUSAO OU CONSIDERACOES FINAIS

Contudo, o presente estudo teve como objetivo analisar os tratamentos
farmacoldgicos e estratégias vigentes atualmente para o Alzheimer. Os resultados
apresentados indicam promessas futuras, que ainda estdo sob investigacdo. E
importante ressaltar que no mercado nao ha medicamento modificador da doenca,
todavia sem alterar a patologia do Alzheimer. Por conseguinte, a falta de testes
clinicos em humanos leva a falha no alvo terapéutico e em biomarcadores
confiaveis. Portanto, terapias mais direcionadas, sobretudo os anti-inflamatdérios,
inibidores da acetilcolinesterase e a imunoterapia, mostram um direcionamento para
perspectivas futuras. Além disso, podemos destacar inovagdes no tratamento com
agentes antidiabéticos e psicodélicos serotoninérgicos. Entretanto, um diagnostico
precoce proporciona melhores adaptacbes com o tempo e ainda pode ter um
envolvimento ativo do paciente, somados a pratica de atividades fisicas e
estimulacéo da cognicao, oferecendo um acesso ao tratamento mais rapido levando

a um melhor prognéstico e qualidade de vida.
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