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Introducgao

O aumento da expectativa de vida é um fator crescente que vem ocorrendo no Brasil' e
na sociedade mundial, principalmente nos paises com melhores indices socioeconémicos. Esse
envelhecimento populacional torna mais evidente as doencas que acometem principalmente os
idosos, como a Doenga de Alzheimer (DA). A DA é um tipo de deméncia caracterizada pela
perda de substancia cortical no cérebro do paciente, afetando a memoaria afetiva, a liberdade de
realizar atividades cotidianas e a capacidade de comunicagdo. Tal condigdo prejudica a
qualidade de vida do paciente, ao mesmo tempo em que modifica a convivéncia com pessoas
préximas.

Infelizmente, ainda pouco se sabe sobre o que pode ser feito para prevenir ou retardar a
progressao dos sintomas dessa doenca. Contudo, ha diversos estudos que analisam a relagao
do uso de uma classe medicamentosa, as estatinas, com a DA. As estatinas sao utilizadas para
o tratamento da hipercolesterolemia, podendo colaborar para a diminuicdo do acumulo da
proteina beta-amiloide (BA), que é uma das causas da DA. Essa proteina BA advém da proteina
precursora de amiloide (APP, amyloid-precursor protein), a qual é processada de forma
alternativa, formando as proteinas BA, que s&o neurotoxicas. Estudos mostram que esse
processo € modulado por alteragdes dos niveis de colesterol, além de outros que comprovaram
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que a diminuicao dos niveis de colesterol, em experimentos realizados com animais, reduz a
producdo da proteina BA.?

Esse resumo possui como objetivo apresentar informagdes a respeito da relagdo entre os
niveis de colesterol e a DA, questionar o quao importante pode ser, de fato, o uso de estatinas
nos pacientes com DA, além de mostrar os resultados encontrados em estudos atuais.

A Doenca de Alzheimer

Dos 10% dos idosos que apresentam importante diminuicdo da memoaria, 50% deles a
causa é a Doenga de Alzheimer.? Ha estudos que indicam que a frequéncia de deméncias,
incluindo a DA, dobra a cada 5 anos a partir dos 60 anos de idade.*

Os sintomas de DA véo surgindo aos poucos e progressivamente, prejudicando o
paciente em realizar suas atividades cotidianas e dificultando o convivio social. E comum que o
paciente ndo perceba que esta com déficit de memoria, ou seja, apresenta-se em estado de
anosognosia, impossibilitando-o de procurar, por si so, ajuda médica, sendo, entdo, os familiares
ou pessoas mais proximas as responsaveis por irem a procura de esclarecimento médico.3

A idade avancada e a presenga de DA no histérico familiar s&do os principais fatores de
risco para DA, além de outros fatores que sdo menos importantes, como ser do sexo feminino,
possuir histérico de traumatismos cranianos e possuir menor nivel educacional. A DA pode
aparecer em qualquer fase da vida adulta, sendo mais comum em idosos, ja que a cada década
de vida, a frequéncia de DA aumenta. Outros potenciais fatores de risco, ainda em estudo, sao a
dieta pobre em frutas, vegetais e vinho tinto, a hipertensdo, o tabagismo, o sedentarismo e os
baixos niveis de acido félico, ja que sao situag¢des relacionadas aos niveis elevados de colesterol
LDL e baixos niveis de colesterol HDL no sangue, e a doengas vasculares. Além disso, sabe-se
que os danos vasculares provocados pela BA, a angiopatia mieloide, estdo associados ao
diabetes e a elevados niveis e homocisteina e colesterol.34

O paciente com DA, geralmente, inicia o quadro apresentando déficit de memoaria, o qual
€ muitas vezes atribuido ao esquecimento comum a idade, mas que pode progredir com
prejuizos na visdo espacial e na linguagem. O que relaciona a perda de memoédria com a DA é
um decréscimo de 1,5 desvio-padrao do normal em testes de memoria padronizados. Estudos
indicam que 50% dos individuos que apresentam essa queda podem evoluir para DA em até
cinco anos.® Durante as fases mais avangadas da doenca, a pessoa com DA se torna
extremamente dependente de cuidadores, ja que ha comprometimento acentuado da realizag&o
de atividades basicas do cotidiano, como a higiene pessoal. Ha prejuizos também para as
pessoas que convivem com o paciente, devido as dificuldades sociais impostas, com
consequente diminuicdo da qualidade de vida dos familiares.

Os tratamentos para DA buscam melhorar a qualidade de vida do paciente, ja que é dita,
atualmente, como uma doenga sem cura, através da reducdo da progresséo dos sintomas e dos
danos neuroldgicos inerentes a doenga. Perante tal situagéo, diversos estudos surgem a fim de
encontrar tratamentos que produzam melhores resultados. Uma discussao importante na
atualidade é a relagcédo entre os niveis de colesterol total no sangue, o uso de estatinas e a
cognicdo em idosos. Mesmo que o organismo idoso ja possua naturalmente niveis mais baixos
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de colesterol, as estatinas, que agem como redutoras de niveis de colesterol, podem ser uteis na
diminuigao da velocidade de progressao da doenga.

Metodologia

Trata-se de uma pesquisa bibliografica sistematica, sendo pesquisados artigos e
publicagdes na Biblioteca Virtual de Saude, nas bases SciELO, Lilacs,Google Académico, com
enfoque em publicagdes recentes em revistas e jornais internacionais. Para a realizagdo dessa
pesquisa foram utilizadas palavras-chave em inglés (statins, elderly, Alzheimer’s disease) e em
portugués (idoso, estatinas, doenca de Alzheimer). Foram selecionados 18 artigos, sendo 12 em
inglés e 6 em portugués. Estipulou-se que as referéncias utilizadas tivessem sido publicadas a
partir do ano 2005 até o ano 2015. Informagdes adicionais foram pesquisadas nos seguintes
livros-texto, em suas edicdes mais recentes: Medicina Interna de Harrison® e Tratado de
Neurologia da Academia Brasileira de Neurologia*. Os critérios de exclusdo foram: a data de
publicacdo dos trabalhos ser anterior a 2005 e possuir conflito de interesse por ser patrocinado
por laboratérios. Ja os critérios de inclusdo foram: apresentar pelo menos uma das palavras-
chave selecionadas para essa pesquisa e ndao ser uma revisao bibliografica. A quantidade de
variaveis utilizadas nos artigos ndo foi um critério de avaliagdo da qualidade dos mesmos, mas
sim o uso de estatinas como a principal forma de intervencéao realizada nos sujeitos dos estudos.

Resultados e Discussao

Estudos que relacionam o uso de estatinas como forma de tratamento para pacientes com
DA é recente. Sabe-se que os altos niveis de colesterol no sangue sdo considerados um fator de
risco para a DA, e que as estatinas agem inibindo a sintese de colesterol.®> Acredita-se que a
diminuigdo dos niveis de colesterol no cérebro leva a reducdo de lesdes neuropatologicas do
cérebro, caracterizada pela associacdo de emaranhados neurofibrilares neuronais e perda
neuronal especifica, o que leva a uma diminuicdo da resposta inflamatéria. E notavel a
importancia da inibicdo da patogénese da DA, através das estatinas, para reduzir os riscos de
deméncia e de DA, prevenindo acidentes vasculares aterotrombéticos nos usuarios de agentes
hipolipemiantes, em especial naqueles com idade inferior a 80 anos. &7

Foi observado em alguns estudos que o numero de pacientes com deméncia foi maior
dentre os pacientes que né&o utilizaram estatinas, quando comparado com o grupo de pacientes
em tratamento com estatinas. Contudo, a associagao direta do uso de estatinas com a incidéncia
de deméncia nao foi possivel.®

Outros estudos evidenciaram que o uso de estatina foi associado com um risco reduzido
de deméncia, mas sendo necessarios varios anos de uso de estatina para produzir esse
resultado, ou o seu uso pode ser eficaz quando os tratamentos sao realizados varios anos antes
do aparecimento de sintomas de deméncia.” Entretanto, a hipétese da utilizagdo de estatinas
para atrasar a progressao da DA nao possui provas significativas.
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Ademais, novos estudos indicam que o tratamento com estatinas possibilita maior
atividade da telomerase e niveis maiores de comprimento de teldbmeros de leucdcitos, quando
comparado com aqueles individuos que nao fizeram uso de estatina.

Observou-se uma maior atividade da telomerase e maior comprimento dos telébmeros,
principalmente em pacientes que participaram de uma prolongada terapia com estatinas,
indicando que a telomerase humana pode estabilizar e proteger os teldbmeros, facilitando a
proliferacdo celular. Diante disso, apesar de ainda existirem duvidas, os estudos que envolvem
as estatinas e os teldmeros indicam que as estatinas possuem efeitos que podem beneficiar o
ndo encurtamento e a atividade da telomerase.?

Conclusoes

O surgimento de novos tratamentos que possam reduzir os prejuizos causados pela DA
em pacientes, principalmente idosos, é ainda muito incipiente. Dessa forma, percebe-se a
necessidade de novos estudos para que alternativas que auxiliem ainda mais na regressao de
sintomas sejam descobertas, trazendo beneficios a qualidade de vida dos pacientes.

Acerca do uso das estatinas, conclui-se que estudos mostram uma diminuigao do risco de
deméncia em pacientes tratados com tais medicacbes, podendo ser fundamental a sua
utilizacdo na prevengao e no tratamento de DA para melhorar a qualidade de vida das pessoas
mais idosas. Contudo, ha necessidade de estudos mais aprofundados, para que seja melhor
esclarecida a agao das estatinas quando relacionada a DA, para se obter mais seguranga sobre
o0 uso desse medicamento, para que sua administragdo traga mais beneficios que eventuais
riscos.
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