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RESUMO

A doenca de Alzheimer (DA) acomete principalmente idosos e € caracterizada pela perda de memoria,
dificuldades de cognicao, linguagem e alteragdes comportamentais. As formas atuais de diagndstico
oferecem desconforto ao individuo, pois requerem coleta de liquido cefalorraquidiano e biopsia do
cérebro. Neste contexto, sendo essencial a existéncia de formas menos invasivas para o diagndstico
da DA, os marcadores bioldgicos mostram-se como uma boa alternativa para a sua determinagao.
Este estudo tem como objetivo analisar os biomarcadores presentes na corrente sanguinea que podem
auxiliar na detec¢ao da DA. Apos analise dos estudos sobre pesquisa desses marcadores, conclui-se
que, apesar de apresentarem bons resultados, novos estudos sdo necessarios para que 0s mesmos
sejam aprimorados para se tornarem mais especificos, assim permitindo um diagndstico precoce da
doenga, com um subsequente tratamento adequado e uma qualidade de vida factivel aos portadores
dessa enfermidade.

PALAVRAS-CHAVES: Doenga de Alzheimer; Biomarcadores; Sangue.

AREA TEMATICA: Diagnéstico Laboratorial Baseado em Evidéncias.



INTRODUCAO

A doenga de Alzheimer (DA) ¢ uma patologia neurodegenerativa, que geralmente, acomete
pessoas adultas, principalmente idosos. Desse modo no inicio da DA, normalmente, ocorre uma perda
progressiva da memoria e, com o decorrer do avanco da doenca, o individuo acometido pode comecar
a ter dificuldades de cogni¢do, de linguagem e alteragdes de comportamento (HOGH, P., 2017).
Segundo o Ministério da Saude (2020), estima-se que no Brasil hd cerca de 1,2 milhdes de casos

existentes no Brasil, e sua maioria ainda nao tém o diagndstico.

Para realizar o diagnostico da DA, sdo feitas analises do liquido cefalorraquidiano e a bidpsia
do cérebro, métodos estes que apresentam certos graus de desconforto ao individuo. Entretanto, é
essencial a realizacdo de estudos que busquem outras formas menos invasivas para se diagnosticar
essa enfermidade e ainda proporcionar o diagndstico precoce para que os tratamentos tenham maior
eficacia e uma reducdo da severidade dos sintomas (CEREJA, M. P. et al, 2019).

Dessa forma, estao sendo realizadas pesquisas em busca de biomarcadores sanguineos que
sejam capazes de distinguir a DA, ainda no periodo inicial. Assim, ¢ essencial que esses biomarcadores
da doenga sejam explorados e aprofundados (CEREJA, M. P. et al, 2019; DOS SANTOS, G. A. A &
PARDI, P. C., 2020).

OBJETIVO

Analisar os possiveis biomarcadores encontrados na corrente sanguinea que podem colaborar

para a detec¢@o da Doenca de Alzheimer.
METODOLOGIA

Este estudo ¢ uma revisdo integrativa, realizada em novembro de 2020. A construcdo desse
presente estudo teve como etapas: 1*) formulacdo da questdo norteadora; 2*) busca em bases de
dados primarios; 3%) sele¢do dos estudos; 4*) avaliacdo dos estudos selecionados; 5*) discussdo dos
resultados. A questdo selecionada para guiar o estudo foi: “Quais sdo os possiveis biomarcadores

encontrados na corrente sanguinea que podem auxiliar na detec¢do da doenga de Alzheimer?”.

Durante esse periodo, buscaram-se artigos disponiveis nas bases de dados PubMed e SciELO
, utilizando os dados que contivessem os descritores obtidos a partir do vocabulario DeCS - Descritores

em Ciéncias da Saude - utilizados nesta revisao, e ainda adotou-se o uso do operador booleano AND



para os cruzamentos, que foram “Doenga de Alzheimer” AND “Biomarcadores” AND “Sangue” no
idioma portugués, e “Alzheimer Disease” AND “Biomarkers” AND “Blood” em inglés.

Ademais, a base usada para estabelecer a inclusao foram artigos originais que envolvessem
a tematica, publicados entre 2015 e 2020, em inglés e portugués. Ja para a exclusdo, o critério foi
selecionar artigos de revisdo de literatura, ndo disponiveis na integra, envolvendo animais, ou em

outro idioma.
RESULTADOS E DISCUSSAO

Das bases de dados utilizadas, a que apresentou o maior numero de resultados, apds a
realizagdo dos cruzamentos, foi o PubMed (n= 46), seguido do SciELO (n= 07). Em consonancia,
mesmo apos as etapas de selecao, o PubMed (n= 02) informou maior nimero de artigos selecionados

e o SciELO demonstrou apenas um artigo incluido.

O estudo de caso-controle de Santos et al. (2020), envolveu 120 pessoas (60 individuos
cognitivamente saudaveis, sem diagnostico de DA e 60 pessoas com diagndstico de provavel DA).
Verificou-se que a hemoglobina e plaquetas sdo estatisticamente mais reduzidas em pacientes com
DA (12,87 + 1,60 de hemoglobina e 217,37 + 49,49 de plaquetas) e ja o grupo sem DA (14,45 + 0,87
de hemoglobina e 228,75 + 81,29 de plaquetas). Na analise bioquimica em individuos com DA a
vitamina B12 mostrou uma diminui¢do nos niveis séricos em pacientes com DA (267,72 + 117,82)

em comparagdo com o grupo sem DA (388,52 + 58,68).

J& na pesquisa de Carlini et al. 2020, foi detectado o aumento do nivel da proteina do canal
1 intracelular de cloreto (CLIC1) em monocitos circulantes no sangue de individuos com Alzheimer
(AD). Este mRNA foi coletado de amostras sanguineas de 11 homens e 18 mulheres — ambos idosos
— e 35 pacientes com Alzheimer (19 mulheres e 16 homens). Torna-se evidente, portanto, que, nesta
investigacdo, conseguiu-se demonstrar que os monocitos de sangue tinham um actimulo da proteina
CL1C1 na membrana nos pacientes com DA. Dessa forma, para haver a confirmagdo de tmCL1C1
como um marcador confiavel e com especificidade para a perda progressiva da estrutura dos neuronios,
sera vital, também, fazer o teste dessa proteina em outros processos neurodegenerativos, por exemplo,
deméncia frontotemporal ou doenca de Parkison. Neste contexto, ¢ importante testar uma alteracao
provavel de niveis de tmC1C1 em estados doentios sistémicos, como neuropatia periférica e esclerose

multipla.

Por conseguinte, linear aos dados de Ashton et. al. 2017, foram comparados entre quatro
grupos, os niveis de fator repressor de transcri¢ao de silenciamento do elemento 1 (REST) — proteina
encontrada no sangue para prote¢do do Sistema Nervoso. Estes grupos foram: idosos saudaveis
(n=65) em que obtiveram comprometimento cognitivo leve, permanecendo estavel (MCI estavel,
n=36), esse MCI foi posteriormente convertido em deméncia (conversor MCI, n=29) e AD (n=65).

Assim, os niveis de REST atenuaram-se com o aumento da gravidade do risco e deficiéncia. Portanto,



os resultados sdo indicadores promissores de que a reducdo do estresse pode elevar os niveis da
proteina REST no sangue e, consequentemente, também, pode aumentar os niveis no cérebro, isso

estd programado para ser determinado em estudos futuros.

CONCLUSOES

Tais estudos deixam em evidéncia que a pesquisa por biomarcadores para a DA esta cada vez
mais eficiente, consequentemente, o diagnostico e 0o acompanhamento de pacientes acabam se tornando
cada vez mais promissores. No entanto, esses resultados, apesar de serem positivos, demonstram uma
necessidade de novos estudos para que possam ser aprimorados, a fim de permitir um diagnostico
precoce, diferenciado e preciso para que o individuo consiga um tratamento apropriado e a chance de

ter uma qualidade de vida.
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