O ALZHEIMER RELACIONADO AOS FATORES GENÉTICOS
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Caracterizado por ser uma doença neurodegenerativa, incurável e terminal, o Alzheimer é considerado a forma de demência mais comum atualmente, constituindo aproximadamente 75% dos casos. Em cérebros de pacientes com a doença, as características que mais se destacam são as placas senis, os emaranhados neurofibrilares e a perda neuronal. Trata-se de uma revisão narrativa com a metodologia da problematização, tendo como base para a observação da realidade, a reportagem escrita por Gina Kolata ''Screening for Alzheimer’s Gene Tests the Desire to Know" no dia 7 de março de 2016. Foi feita uma busca de artigos em português e inglês para a realização do trabalho. Os objetivos deste trabalho foram estabelecer relações genéticas com a Doença de Alzheimer, informar sobre o tratamento e diagnóstico, e por fim destacar algumas questões éticas pertinentes em relação à patologia. A Doença de Alzheimer é uma patologia que acomete normalmente indivíduos com mais de 65 anos, mas quando relacionada aos genes presenilina 1 (PS1), presenilina 2 (PS2), proteína precursor amiloide (APP) e da apolipoproteína E (apoE), a doença pode se desenvolver precocemente. São 2 hipóteses principais que explicam a DA. A primeira seria a da cascata amiloidal, onde a neurodegeneração da doença se inicia com a clivagem da APP resultando na produção, agregação e deposição da substância β-amilóide (Aβ) formando as placas senis. A segunda hipótese seria a colinérgica, na qual os neurônios colinérgicos morrem levando a perda de memória. A DA pode ser diagnosticada na fase pré-clínica, que deve ser restrito a pesquisas onde o comprometimento cognitivo é leve (CCL) com transtorno neurocognitivo menor, que são as formas iniciais da patologia e na fase de demência ou transtorno neurocognitivo maior. O diagnóstico por CCL é realizado quando há queixa, por parte do paciente ou de alguém próximo ou mesmo de um profissional, de alterações cognitivas juntamente com evidência de comprometimento em algum domínio cognitivo (memória, função executiva, linguagem e habilidades visuespaciais). As mudanças neuropatológicas para DA começam anos antes dos sintomas da patologia aparecerem visto que, os indivíduos não têm evidencia de declínio cognitivo, podendo apresentar alterações neuropatológicas sem o diagnóstico de DA, tendo-se assim um estado pré-clínico da 
doença. É possível ainda realizar um pré-diagnóstico da DA por meio do Sequenciamento Sanger, que detecta a mutação nos genes antes mesmo da doença se manifestar. O Sistema Único de Saúde (SUS) não inclui no diagnóstico diferencial 
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de DA, a genotipagem para ApoE, por afirmar que não há evidências suficientes para sustentar o seu uso. Na realização deste teste preditivo é importante avaliar os aspectos éticos, pois devemos levar em consideração que o indivíduo irá desenvolver uma doença com possibilidade de passar aos seus descendentes, e a patologia ainda não possui nenhum tratamento que leve a cura. O tratamento sintomático da DA é, principalmente, realizado através da administração de inibidores da enzima acetilcolinesterase (AChE) e, neste caso há uma redução da progressão da patologia e dos sintomas. Entre os inibidores da enzima, estão a tacrina, rivastigmina, donepezil e galantamina. Estes têm como função no organismo, produzir alteração da função colinérgica central pela inibição das enzimas que degradam a acetilcolina, consequentemente aumentando a capacidade para estimular receptores nicotínicos e muscarínicos cerebrais. Além disso, cada inibidor da enzima AChE exibe ações levemente diferentes no organismo. O tratamento quanto aos sintomas comportamentais, como a depressão, geralmente leva ao antidepressivo que tem a capacidade de proporcionar, indiretamente melhoria na cognição. No Brasil, o Sistema Único de Saúde (SUS) utiliza os seguintes fármacos para tratamento da DA: donepezila (comprimidos de 5 e 10 mg); galantamina (cápsulas de liberação prolongada de 8, 16 e 24 mg); rivastigmina (cápsulas de 1,5; 3; 4,5 e 6 mg ou solução oral de 2 mg/ml). Foi possível perceber no trabalho que a Doença de Alzheimer permanece como um grande desafio para os pesquisadores, pois continua a indagação de qual seria o fator principal responsável pelo surgimento da doença, além do acúmulo da β-amilóide e da formação das placas senis. Com o pré-diagnóstico da DA genética, os filhos de pais com a doença poderiam realizar um tratamento precoce na tentativa de retardar o aparecimento ou até mesmo evitar o seu desenvolvimento. É necessário um cuidado maior com esses indivíduos já que em estágios mais avançados da patologia, a pessoa perde a sua autonomia, a capacidade de reconhecer objetos não conseguindo mais realizar tarefas diárias além de possuir grande instabilidade emocional.
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