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Resumo: Com 0s avancos na area da salde e na qualidade de vida notou-
se um aumento na expectativa de vida em individuos com Sindrome de
Down (SD), resultando no envelhecimento cada vez maior dessas pessoas.
Concomitante ao envelhecimento, uma caracteristica intensamente notada é
a grande incidéncia de Alzheimer nesses individuos. Objetivou-se identificar
0 conhecimento cientifico produzido a respeito da Doenca de Alzheimer em
idosos com Sindrome de Down, por meio de revisao integrativa, através do
periodico Pubmed, entre 2015 e 2019.
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1. Introducéao

A Sindrome de Down (SD) é uma condi¢cao genética em que ha uma trissomia
do cromossomo 21, levando o individuo a um quadro clinico caracteristico e uma
significante deficiéncia em seu desenvolvimento. Contudo, dentro da SD existe uma
grande variagcdo entre os pacientes, que podem decorrer das condi¢des vividas
ambientais, emocionais, nutricionais e até mesmo as intercorréncias de salde que o
portador da sindrome teve ao longo da vida (BRASIL, 2013).

Tendo em vista o comprometimento fisiolégico atribuido aos individuos com
Sindrome de Down e os avanc¢os gradativos na area da salde e qualidade de vida
desses pacientes, podemos observar a crescente expectativa de vida, que antes era
de 30 anos e atualmente ndo € raro encontrar aqueles que passam a marca de 65
anos (ROSA et al., 2005).

Em paralelo, ainda que o padréo de envelhecimento dessa populacéo,
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apresente individualidades, uma caracteristica intensamente notada € a numerosa
incidéncia concomitante com a Doenca de Alzheimer (ROSA, et al, 2005; SCHULTZ,
2019).

Em idosos, a Doenca de Alzheimer é frequentemente encontrada, sendo uma
doenca neurodegenerativa, com deterioracdo progressiva das habilidade
intelectuais, perda da cognicdo e memoria, assim como, comprometimento das
atividades de vida diaria e alteracdo comportamental. A incidéncia dos casos, da-se
na maioria, apds os 65 anos de idade, o que representa um fator de risco para a
doenca, assim como a baixa escolaridade (BRASIL, 2013).

Considerando que a Doenca de Alzheimer ndo é descrita em outras
deficiéncias intelectuais e que sua relacdo com a SD pode estar associada a
cromossomopatia gerada por meio da triplicacdo do cromossomo 21 (CASTRO, et
al, 2016), justifica-se a realizacdo dessa reviséo de literatura que tem como objetivo
identificar o conhecimento cientifico produzido a respeito da Doenca de Alzheimer

em idosos com Sindrome de Down.

3. Metodologia

Trata-se de uma revisao integrativa da literatura, que € uma estratégia utilizada para
identificar as evidéncias existentes, fundamentando a pratica de saude nas
diferentes especialidades (BEYLA; NICOLL, 1998). Para elaboracdo dessa revisao
integrativa percorreu-se as seguintes etapas: identificacdo do tema e selecdo da
hiptese de pesquisa, estabelecimento dos critérios de inclusdo/exclusdo dos
artigos, definicdo das informacBes a serem extraidas dos artigos, avaliacdo e
interpretacdo dos estudos incluidos, apresentacao da reviséo integrativa (MENDES,
SILVEIRA, GALVAO, 2008).

Elaborou-se a seguinte questdo norteadora para revisdo: “Qual o
conhecimento cientifico produzido nos ultimos cinco anos a respeito da Doenca de

Alzheimer em idosos com Sindrome de Down?”. Para a selegao dos textos foi feito
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um levantamento na base de dados PubMed utilizando-se a seguinte estratégia de
busca: “Down syndrome” and “Alzheimer Disease”. Foram incluidos textos

completos disponiveis online publicados nos ultimos cinco anos.

4. Andlise e Interpretacdo dos Dados

Foram incluidos doze artigos na presente revisao, sendo que um foi publicado

em 2019, cinco em 2018, quatro em 2017, um em 2016 e dois em 2015. O quadro,
em anexo, apresenta um resumo dos artigos analisados.
Quanto ao conhecimento cientifico produzido nos ultimos cinco anos a respeito da
Doenca de Alzheimer (DA), a analise dos artigos permite dizer que h& novas
descobertas no ambito da neurofisiologia que circunda a relacdo entre Sindrome de
Down e DA, mostrando a necessidade de novas pesquisas que seréo essenciais
para abordagens futuras. E sabido frente as literaturas, que ha uma relacdo entre a
sindrome de down e a doenca de Alzheimer, visto sua prevaléncia na fase senil,
além disso, o risco para os pacientes com SD, desenvolver DA, apresenta
prevaléncia de quase 80% dos casos, essa associacdo da-se também pelo
deposicao da proteina amiloide em ambas as patologias, o0 que pode inferir na piora
de déficits cognitivos.

4. Conclusao

Estudos dos ultimos cinco anos nos permitem concluir que individuos
portadores de Sindrome de Down possuem sua fisiologia e neurofisiologia
predisponente a doenca de Alzheimer. Pode-se afirmar devido a presenca de
betamarcadores, proteinas influenciadoras do desenvolvimento de DA, presentes no
genoma de pessoas com a trissomia em questdo. Em suma, foram encontradas
outras associacoes em diferentes ambitos, além de algumas lacunas em aberto que

necessitam um maior aprofundamento através da continuidade de pesquisas.
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ANEXO - Quadro 1 —resumo dos resultados
Titulo do Artigo Ano Pais onde Nome da Revista Objetivo Tipo de pesquisa Resposta a pergunta de pesquisa
apesquisa
foi
realizada

Down syndrome: 2018 | Estados Free Radical Criar uma visdo geral dos caminhos | Editorial Processos moleculares e a idade séo principais fatores
From development to adult Unidos Biology and responsaveis pelas principais para o declinio para o desenvolvimento de Doenca de
life to Alzheimer disease Medicine caracteristicas patoldgicas da doenga, em Alzheimer (DA).

particular a neuropatologia do tipo

Alzheimer, discutindo também estratégias

que podem retardar ou atenuar as

manifestagées clinicas.
Epilepsia mioclénica en el sindrome de Down | 2017 Espanha Neurologia O presente estudo tem como objetivo Estudo transversal A epilepsia mioclénica progressiva apresentada em
yenla descrever uma série de pacientes com idosos com SD possui similaridade evolutiva ao
enfermedad de Alzheimer SD ou DA com crises epilépticas tonico- quadro clinicos de idosos com SD e DA.

clénicas mioclonicas e generalizadas; a

fim de entender melhor esse quadro e

realizar um manejo adequado desses

pacientes.
Cognitive Profiles on the Severe Impairment 2016 Canada Alzheimer Dis Assoc | Comparar o perfil cognitivo de pessoas Estudo transversal Neurofisiologicamente pessoas com DA quanto
Battery Are Similar in Alzheimer’s Disease and Disord com alzheimer e pessoas com sindrome pessoas com SD e DA possuem diagnostico de
Down Syndrome with Dementia de Down e Alzheimer depresséo e um perfil neurofisiolégico iguais.
A genetic cause of Alzheimer disease: 2015 Reino Unido | Nat Rev Apresentar caracteristicas clinicas e | Artigo de Opinido O desenvolvimento de DA estéa relacionado a estrutura
mechanistic insights from Down syndrome Neurosci. patolégicas da DA-SD e, comparando-as do genoma de pessoas com SD, as tornado propensas

com outras formas de DA para destacar a doenca.

mecanismos genéticos, patogénicos e de

protecéao.
Dementia in Down syndrome: unique insights | 2019 Estados Nature Reviews | Esta revisdo avalia as semelhancas e | Revisdo de literatura Possibilitou a identificagdo de lacunas na area de

for Alzheimer disease research Unidos Neurology diferencas entre as cascatas patolégicas pesquisa, concluindo que a Sindrome de Down oferece

e genética subjacente da Sindrome de uma oportunidade para abordar eventos temporais e

Down e Doenca de Alzheimer, com o caminhos mecanicistas que

objetivo de fornecer uma plataforma para sdo importantes para a Doenga de Alzheimer ao longo

exploragdo comum desses transtornos. da vida.
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Metabolic and Vascular Imaging Biomarkers in 2018 Estados Front Aging Neurosci Esta revisdo descreve estudos de | Reviséo de literatura Aimagem de PET-FDG na Sindrome de Down sugere
Down Syndrome Provide Unique Insights Into Unidos neuroimagem metabdlica e vascular na reducdes sistematicas no metabolismo da glicose no
Brain Aging and Alzheimer Disease Sindrome de Down que sugerem que cingulado posterior e no cortex parietotemporal.
Pathogenesis. essas alteracdes funcionais sd&o uma Estudos de espectroscopia de ressonancia magnética
caracteristica fundamental do mostram redugdes consistentes na saide neuronal e
envelhecimento, ligadas ao declinio aumento de mioinositol, sugerindo inflamac&o.
cognitivo e Doenga de Alzheimer nessa
coorte vulneravel.
2017 Estados Acta Neuropathol O estudo teve como objetivo testar se ha Estudo coorte A presenca de angiopatia amil6ide cerebral (CAA) na
Unidos Commun uma angiopatia amiléide cerebral (CAA) Sindrome de Down é mais frequente do que na
Cerebrovascular pathology in Down syndrome mais extensa e disseminada com a idade Doenca de Alzheimer esporadica, apresentando
and Alzheimer disease. na Sindrome de Down em relagdo a também, uma probabilidade aumentada de CAA mais
Doenca de Alzheimer esporadica. grave com a idade. As patologias vasculares
ateroscleroética e arteriolosclerética € incomum na SD.
2015 Reino Unido | Behaviour Front | Dissecar a contribuicdo genética da Reviséo de literatura O advento de células-tronco pluripotentes induzidas
Neurosci trissomia 21 para os fenétipos da pelo homem para a Sindrome de Down fornece pela
Dissecting Alzheimer disease in Down Sindrome de Down, incluindo aqueles primeira vez um modelo in vitro humano trissémico que
syndrome using mouse models. relevantes para a Doenca de Alzheimer. recapitula marcas de algumas patologias da Doenga
de Alzheimer. Estudos fenotipicos detalhados ao
longo do desenvolvimento com bebés e adultos com
Sindrome de Down ja estdo em andamento. Estudos
de biomarcadores também estédo sendo realizados em
modelos de Doenga de Alzheimer, inclusive em fases
muito precoces da deposigao de AR.
2018 Austrélia Stem Cell reports O presente estudo teve como objetivo | Ensaio clinico A cépia supranumeraria da APP é de fato responsavel
investigar a ideia de que niveis pelo aumento dos niveis de amiléide contendo AB42 e
The Impact of APP on Alzheimer-like aumentados de APP sdo os Unicos piroglutamato na SD, mas ndo esta diretamente
Pathogenesis and Gene Expression in responsaveis pelo aumento de formas envolvido na estimulacdo da hiperfosforilagdo da tau
Down Syndrome iPSC-Derived Neurons fosforiladas especificas da tau ou morte ou morte celular neuronal aumentada nas culturas
celular neuronal aumentada na neuronais da DS.
patogénese da DA associada a sindrome
de Down.
2017 Japéo Molecular Este estudo tem como objetivo | Estudo coorte Os resultados fornecem informagbes altamente
P Neurodegeneration determinar se a quantificacdo da tau valiosas de que o plasma p-taul81 é um biomarcador
Quantification of plasma phosphorylated tau to | stica fosforilad " ina 181 (p- nauin romissor para a deteccio d tologia d
use as a biomarker for brain Alzheimer plasmética fosforilada na treonina 181 (p sanguineo promissor para a deteccdo da patologia da
R ) taul81) é informativa no diagndstico da DA cerebral, pois ainda hd uma grande necessidade
pathology: pilot case-control studies DA = tisfeita de biomarcador nauin hen
including patients with Alzheimer’s . nao sausiefa de biomarcadores sanguineos menos
disease and down syndrome invasivos e de baixo custo para detectar patologia da
DA cerebral.
2018 Estados JAMA Neuro Realizar um estudo longitudinal sobre a Reviséo de literatura Os pesquisadores notaram uma forte associacdo
Unidos influéncia da DA na expectativa de vida previamente identificada entre comorbidade e
Prevalence and Severity of Alzheimer Disease de individuos com SD deméncia em pessoas com Sindrome de Down. Os
in Individuals With Down Syndrome. autores também encontraram mortalidade com o uso
de inibidores da colinesterase.
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2017 Estados “Free Radical Biology Anallsar se HNE nas proteinas | Revisdo de literatura O estudo mostrou que o HNE e outros oxidantes
Unidos and Medicine acumulam-se no cérebro do SD e causam modificacdes quimicas de proteinas,
HNE-modified proteins in Down syndrome: desempenham um papel crucial na causa principalmente irreversiveis, que afetam integridade
Involvement in  development  of do comprometimento da  glicose, conformacional e funcional dos substratos alvo na
Alzheimer disease neuropathology. metabolismo, trafico neuronal, controle de maioria dos casos.
qualidade protéica e resposta
antioxidante, acelerando o quadro de DA.
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