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BIOMARCADORES DA DOENCA DE ALZHEIMER NO SANGUE: AVANCOS E
PERSPECTIVAS
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RESUMO

Introducdo: A Doenga de Alzheimer (DA) ¢ uma das principais causas de demeéncia,
afetando milhdes de pessoas em todo o mundo e resultando em um declinio progressivo das
fungdes cognitivas, comprometendo a qualidade de vida dos pacientes e de seus familiares. A
identificagdo precoce da DA ¢ crucial para intervengdes terapéuticas eficazes, pois permite
que os pacientes recebam tratamento adequado em estdgios iniciais da doenga. Nesse
contexto, os biomarcadores sanguineos emergem como ferramentas promissoras, oferecendo a
possibilidade de diagndsticos menos invasivos € mais acessiveis. Objetivo: Investigar a
relevancia de biomarcadores sanguineos, como neurofilamentos leves, tau fosforilada e beta-
amiloide, na detecgdo precoce e no monitoramento da progressao da DA. A pesquisa busca
contribuir para a compreensdo do papel desses marcadores na patologia da doenga e sua
aplicabilidade clinica. Metodologia: Foi realizada uma revisdo sistematica da literatura,
abrangendo estudos recentes que abordam a correlacdo entre esses biomarcadores e a
gravidade dos déficits cognitivos em pacientes com DA. A selecdo dos artigos foi feita com
base em critérios rigorosos, incluindo a qualidade metodoldgica dos estudos e a relevancia
dos dados apresentados. Foram analisados dados quantitativos e qualitativos, permitindo uma
avaliacdo abrangente das evidéncias disponiveis. Resultados e discussdes: Os resultados
indicaram que niveis elevados de neurofilamentos leves estdo fortemente associados a
neurodegeneragao, refletindo a severidade da atrofia cerebral. Além disso, a tau fosforilada e
a beta-amiloide também demonstraram correlagdes significativas com a progressao da doenca,
sugerindo que esses biomarcadores podem ser utilizados ndo apenas para diagnodstico, mas
também para monitorar a evolucao clinica dos pacientes. Apesar das evidéncias promissoras,
o estudo identificou limitagdes, como a heterogeneidade dos métodos de detec¢do e a
influéncia de fatores confusos, como comorbidades (por exemplo, diabetes e doencas
cardiovasculares), que podem impactar os perfis bioquimicos dos pacientes. As conclusdes
sugerem que, embora os biomarcadores sanguineos apresentem potencial para melhorar o
diagnéstico e o manejo da DA, é necessario realizar mais pesquisas para validar esses achados
em coortes maiores ¢ padronizar os métodos de teste. Conclusdo: Futuras investigacdes
devem explorar a combina¢do de multiplos biomarcadores e a inclusdo de marcadores
metabolicos e genéticos, visando aprimorar a acurdcia diagndstica e oferecer novas
perspectivas sobre os mecanismos patologicos da DA. Este trabalho contribui para o
entendimento do papel dos biomarcadores sanguineos na Doenga de Alzheimer, destacando
sua importancia na pratica clinica e na busca por intervengdes precoces, que podem alterar
significativamente o curso da doenca e melhorar a qualidade de vida dos pacientes.

Palavras-chave: Métodos; Qualidade de Vida; Revisao.

1 INTRODUCAO

A Doenga de Alzheimer (DA) ¢ uma das principais causas de deméncia em idosos,
afetando milhdes de pessoas em todo o mundo. Caracterizada por um declinio progressivo das
funcdes cognitivas, a DA impde um grande 6nus nio apenas aos pacientes, mas também aos
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cuidadores e ao sistema de saude. A identificacdo precoce da doenga ¢ fundamental para a
implementagao de intervengdes terapéuticas que possam retardar sua progressao ¢ melhorar a
qualidade de vida dos afetados. Tradicionalmente, o diagnostico da DA baseia-se em
avaliagOes clinicas e exames de imagem, como a ressonancia magnética e a tomografia por
emissdo de positrons (PET), que podem ser invasivos e dispendiosos.

Nos ultimos anos, a pesquisa tem se concentrado na busca por biomarcadores
acessiveis e ndo invasivos que possam ser detectados no sangue, oferecendo uma alternativa
promissora para o diagnostico precoce da DA. Estudos recentes t€ém demonstrado que
proteinas como tau e beta-amiloide, além de neurofilamentos leves, apresentam correlagdes
significativas com os processos patoldgicos da doenga. No entanto, a validacdo desses
biomarcadores em contextos clinicos ainda ¢ um desafio a ser superado. (Johnson, K. A., et al.
(2022)).

Diante desse cenario, o presente estudo tem como objetivo geral revisar os avangos
recentes na identificacdo de biomarcadores sanguineos associados a Doenca de Alzheimer,
discutindo suas implicagdes diagnosticas e terap€uticas, bem como as perspectivas futuras
para a utilizacao clinica desses marcadores.

2 MATERIAL E METODOS

Este estudo foi conduzido por meio de uma revisdo sistematica da literatura, com o
objetivo de identificar e analisar os biomarcadores sanguineos associados a Doenga de
Alzheimer. A metodologia adotada incluiu as seguintes etapas:
I) Definicao dos Critérios de Inclusao e Exclusao: Foram estabelecidos critérios rigorosos
para a sele¢do dos artigos. Incluimos estudos publicados entre 2010 e 2023 que investigaram
biomarcadores sanguineos relacionados a DA em populagdes humanas. Excluiu- se revisoes,
editoriais e estudos que ndo apresentavam dados originais.
II) Busca Bibliografica: As bases de dados utilizadas para a busca foram PubMed e Scopus.
Utilizamos combinagdes de palavras-chave como "biomarcadores", "Doenga de Alzheimer",
"sangue", "diagnostico" e "neurodegeneracao". A busca foi realizada em inglé€s e portugués,
visando abranger um maior nimero de publicacdes relevantes.
IIT) Selecio dos Estudos: Apos a busca inicial, os titulos e resumos dos artigos foram
avaliados para determinar sua relevancia. Os artigos selecionados foram lidos na integra para
garantir que atendiam aos critérios de inclusdo. Um total de 50 estudos foi inicialmente
identificado, dos quais 8 foram incluidos na analise final.
IV) Extracdo de Dados: Para cada estudo incluido, foram extraidos dados relevantes,
incluindo tipo de biomarcador analisado, métodos de detecgao utilizados, caracteristicas da
populacgdo estudada, resultados principais e implicagdes clinicas.
V) Analise Qualitativa: A andlise dos dados foi qualitativa, focando nas tendéncias
observadas nos biomarcadores identificados e suas correlagdes com a progressao da DA. Os
resultados foram organizados em categorias, permitindo uma discussao clara sobre os avangos
e desafios na area.
VI) Avaliacdo da Qualidade dos Estudos: A qualidade metodologica dos estudos incluidos
foi avaliada utilizando a ferramenta PRISMA (Preferred Reporting Items for Systematic
Reviews and Meta-Analyses), que considera aspectos como clareza dos objetivos, adequagdo
do desenho do estudo e robustez dos resultados.

Essa abordagem metodica permitiu uma compreensao abrangente dos biomarcadores
sanguineos na Doenga de Alzheimer, contribuindo para a identificacdo de lacunas na pesquisa
atual e sugerindo dire¢des futuras para investigagdes nesta area.

3 RESULTADOS E DISCUSSAO
Os resultados obtidos nesta revisao sistematica sobre biomarcadores sanguineos
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associados a DA corroboram e expandem as evidéncias existentes na literatura cientifica,
destacando a relevancia desses marcadores para o diagndstico precoce € monitoramento da
doenca. A identificacdo de proteinas como tau fosforilada, beta-amiloide e neurofilamentos
leves no sangue tem se mostrado promissora, oferecendo uma alternativa nao invasiva em
comparagdo aos métodos tradicionais de diagnostico.

Relevancia dos Biomarcadores Sanguineos: Estudos recentes, como os de
Zetterberg et al. (2019), demonstraram que niveis elevados de neurofilamentos leves no
plasma estdo fortemente correlacionados com a neurodegeneragdo e a progressao da DA.
Esses achados sdo consistentes com nossa analise, que também encontrou uma correlacao
significativa entre a presenca de neurofilamentos e a gravidade dos déficits cognitivos. A
capacidade de detectar esses biomarcadores no sangue pode facilitar diagnosticos mais
precoces, permitindo intervengdes terapéuticas antes que a doenga avance para estagios mais
SEVeros.

Vantagens em Relacdo aos Métodos Tradicionais: A utilizagdo de biomarcadores
sanguineos apresenta varias vantagens em relacdo aos métodos tradicionais, como a
ressonancia magnética e a tomografia por emissao de positrons (PET). Além de serem menos
invasivos e mais acessiveis, os testes sanguineos podem ser realizados em ambientes clinicos
rotineiros, aumentando a viabilidade do rastreamento populacional para a DA. Isso ¢
particularmente relevante em contextos onde recursos para exames de imagem sao limitados.
(Johnson, L. M., & Pereira, A. C. (2021)).

Limitacdes e Desafios: Apesar das promessas, existem limitagdes significativas
associadas ao uso de biomarcadores sanguineos. Primeiramente, a heterogeneidade dos
estudos analisados, incluindo variagdes nas populacdes estudadas e nos métodos de deteccao,
pode impactar a generalizacdo dos resultados. Além disso, a interpretacdo dos niveis de
biomarcadores deve considerar fatores confusos, como comorbidades (por exemplo, diabetes
e doencas cardiovasculares) que podem influenciar os perfis bioquimicos dos pacientes. A
necessidade de validacdo em grandes coortes e a padronizacdo dos métodos de teste sdo
desafios que ainda precisam ser abordados para que esses biomarcadores sejam amplamente
aceitos na pratica clinica. (Johnson, L. M., & Pereira, A. C. (2021)).

Perspectivas Futuras: A combinagdo de multiplos biomarcadores pode aumentar a
precisdo do diagnostico e permitir uma abordagem mais holistica na avaliagdo da DA.
Pesquisas futuras devem focar na identificacdo de painéis de biomarcadores que possam ser
utilizados em conjunto para melhorar a acuracia diagndstica. Além disso, a investigagdo de
biomarcadores metabolicos e genéticos pode abrir novas avenidas para a compreensao dos
mecanismos patologicos subjacentes a DA.

Em suma, os avangos na identificacdo de biomarcadores sanguineos oferecem uma
perspectiva promissora para o diagndstico e manejo da Doenca de Alzheimer. No entanto, ¢
crucial continuar a pesquisa para superar as limitagdes atuais e validar esses marcadores em
contextos clinicos diversos, garantindo sua aplicabilidade e eficacia na pratica médica.

Figura 1: Comparando biomarcadores sanguineos ¢ métodos tradicionais para o diagndstico
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Fonte: criado pelo autor.

Figura 2: Desafios na implementacdo de biomarcadores sanguineos para o diagndstico de
Alzheimer.
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Fonte: criado pelo autor.

4 CONCLUSAO

Este estudo evidencia o grande potencial dos biomarcadores sanguineos na detec¢ao
precoce € no monitoramento da Doenga de Alzheimer, ao mesmo tempo em que reconhece as
limitacdes atuais, como a heterogeneidade dos dados analisados, que inclui variagdes nas
populagdes estudadas, nos métodos de detecg¢do utilizados e nos fatores confusos, como
comorbidades (por exemplo, diabetes e doencas cardiovasculares), que podem influenciar os
perfis bioquimicos dos pacientes. Essas questdes dificultam a generalizacdo dos resultados e
ressaltam a necessidade de validagdo em grandes coortes populacionais, além da padronizacao
dos métodos de andlise para garantir maior confiabilidade e aplicabilidade clinica. As
perspectivas futuras sdo promissoras, especialmente com a possibilidade de combinar
multiplos biomarcadores, incluindo aqueles de origem metabdlica e genética, para aumentar a
precisdo diagndstica e oferecer uma abordagem mais holistica na avalia¢do da doenga.

Estudos adicionais devem focar na identificagdo de painéis de biomarcadores que
possam ser utilizados em conjunto, aprimorando a acurdcia diagnoéstica, facilitando o
rastreamento de populacdes em risco e possibilitando uma intervengdo mais precoce. Além
disso, a investigagao de biomarcadores metabolicos e genéticos pode abrir novas avenidas
para compreender os mecanismos patoldgicos subjacentes a doenga, contribuindo para o
desenvolvimento de estratégias terapéuticas inovadoras. Apesar do avango significativo na
compreensdo do papel dos biomarcadores sanguineos, ¢ imprescindivel continuar a pesquisa
para superar as limitagdes atuais, validar esses marcadores em diferentes contextos clinicos e
populagdes, e estabelecer protocolos padronizados de teste, de modo a garantir sua eficacia,
confiabilidade e integragdo na pratica clinica. Assim, esses esforcos podem ndo apenas
melhorar o diagndstico e o manejo da Doenga de Alzheimer, mas também oferecer esperanca
realista para milhdes de pessoas afetadas por essa condi¢ao devastadora, promovendo uma
abordagem mais eficiente, precoce e personalizada no combate a doenga, com potencial de
transformar o cenario do cuidado neurologico e melhorar significativamente a qualidade de
vida dos pacientes e suas familias.
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