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Resumo: Doenca de Alzheimer e diabetes mellitus estaceesr principais doencas que
acometem os idosos. Diabetes mellitus tipo 2 (DNeR) sido considerado um dos potenciais
fatores de risco para o desenvolvimento da doewmc@lzheimer (DA), entre as varias
condicOes vasculares. O objetivo deste trabalhm¥estigar a relacéo entre diabetes mellitus
tipo 2 e risco de desenvolvimento da doenca de eMzér. Realizou-se uma revisdo
bibliografica, sendo consultadas pesquisas puldicam revistas indexadas nas bases de
dados Scielo, NCBI e Science Direct. Os resultatbbgpresente revisdo mostram que sao
poucos 0s estudos que pesquisaram a associacéooethibetes mellitus e a incidéncia de
doenca de Alzheimer. Nos estudos feitos sobre a,tanmaioria encontrou que os pacientes
portadores de diabetes mellitus tipo 2 possuem npmaior risco de desenvolvimento da
doenca de Alzheimer e um namero menor de pesqu@&agncontrou tal relacdo. Portanto,
Sa0 necessarios mais estudos que investiguem @agsaa para que se possa afirmar que

pacientes portadores de DM 2 sdo mais propensesemdolverem doenca de Alzheimer.

Introducéo

Os idosos representam o grupo etario que maisecres8rasil, sendo que é esperado
um aumento de até 300% da populagédo idosa em npéiees em desenvolvimento nos
proximos 30 anos, principalmente na América Laéinssia (TRUELSENet al., 2001). Esse
aumento da populacdo de idosos esta relacionashwigaimente, a reducdo das taxas de
fecundidade e ao aumento da expectativa de vidRWBRAHO e GARCIA, 2003).



As fungbes cognitivas mantém-se preservadas comvellecimento na maioria da
populacdo. Entretanto, existe uma parcela de idggesapresentam declinio cognitivo leve,
ou ainda, evoluem para quadros demenciais. Os gu@dmenciais sdo caracterizados pelo
declinio acentuado de memodria e outras alteragd@®psicologicas que se apresentam com
0 avancar da idade (STELLA, 2004).

A doenca de Alzheimer € a causa mais comum de degn@&o mundo, estando
vinculada ao agravo progressivo das habilidadeseictuais, na qual se nota a deterioracdo da
memoria e, muitas vezes, mudancas no comportameéotdndividuo (ALMEIDA e
CROCCO, 2000; INEF, 2002). As caracteristicas rneataidgicas da DA sdo a deposicao de
proteinap amiléide no cérebro, na forma de placas neurjtieas acimulo de proteina tau,
formando os emaranhados neurofibrilares (MONGE-ARESIet al., 2010).

Entre os diversos fatores associados ao surgintesta doenca, como a hipertenséo
arterial, processos isquémicos cerebrais, dislipides tabagismo, o diabetes mellitus tipo 2
(DM 2) tem sido considerado um dos potenciais éstate risco para o desenvolvimento da
doenca de Alzheimer (DA) (LUCHSINGER al., 2005; BRASIL, 2006).

Diabetes Mellitus é uma doenca comum e de incidérrgscente que aumenta com a
idade (BRASIL, 2006), sendo caracterizado como ump@ heterogéneo de disturbios
metabdlicos que possuem em comum a hiperglicemi@riAa mais comum é o diabetes
mellitus tipo 2, na qual ocorre defeitos na acé&a secrecado da insulina (SBD, 2006).

Varios efeitos adversos a saude tem sido relacomad diabetes mellitus, incluindo o
comprometimento cognitivo. Essa associagdo do DMox o desempenho cognitivo
prejudicado sugere que o mesmo pode contribuir paralesenvolvimento da DA
(ARVANITAKIS et al., 2004). De maneira geral, a hiperinsulinemia, fglieemia e crises
hipoglicemiantes sdo apontadas como o0s princigd®ds de risco a0 comprometimento
cognitivo decorrentes da presenca de DM (BRU@Eal., 2008; WHITMERet al., 2009;
LUCHSINGER, 2010).

Visto que ambas condi¢cdes, doenca de Alzheimer abeths mellitus, podem
promover um grande impacto na qualidade de vidgpdogentes e também estdo associados
com substanciais custos dos cuidados de sauda;derde consideravel relevancia a presente

revisdo bibliogréfica sobre os estudos feitos solimma.

Objetivo

Investigar a relagdo entre diabetes mellitus tipe Bsco de desenvolvimento da



doenca de Alzheimer.

Material e Métodos

Trata-se de um estudo de revisdo bibliograficaa pagual foram consultados artigos
cientificos publicados sobre o tema, no periodd @89 a 2011, em revistas indexadas nas
bases de dados Scielo, NCBI e Science Direct. Fardlmadas como palavras-chave:

diabetes mellitus e doenca de Alzheimer, em poésiguinglés.

Resultados e Discussao

Foram encontrados oito estudos que investigasgecdicamente a hipétese de que o
diabetes mellitus tipo 2 representa um fator deomasco para a doenca de Alzheimer.
Nesses estudos, todos de carater longitudinalaléagéo inicial dos pacientes diagnosticou a
presenca ou ndo de diabetes mellitus. Apds os @masalizacao dos estudos, se verificou,
entdo, quais pacientes desenvolveram a doencazteifer. Dos estudos encontrados, cinco
encontraram relagéao entre diabetes mellitus tipca@mento no risco de desenvolvimento da
DA e trés estudos ndo encontraram.

A pesquisa que deu inicio aos estudos que se meteiafluéncia de diabetes mellitus
no aumento do risco de desenvolvimento de doenédztieimer foi o estudo de Rotterdam.
Esse avaliou 6.370 idosos, nos quais a presenDd/id2 quase dobrou o risco para deméncia
e DA, sendo que o risco foi ainda maior nos paegmtatados com insulina (OTel al.,
1999).

Nesse sentido, em estudo longitudinal do tipo eomalizado por Arvanitakiat al..
(2004) com824 religiosos americanos, com idade superior a 55, agosontrou-se que o
risco de incidéncia da DA foi 65% maior entre indivos com diabetes mellitus comparado
aos gue nao possuiam a doenca.

A pesquisa denominad&onolulu-Asia Aging Sudy, avaliou 2.574 japoneses-
americanos, sendo que 216 foram submetidos a #atdpsr meio dessa, evidenciou-se
também que DM na terceira idade esta relacionada maior risco de doenca de Alzheimer,
principalmente em individuos com o alelo e4 da Apoteina E (PEILAet al., 2002), o qual
€ reconhecido como fator genético de risco paeacide Alzheimer (OJORt al., 2004).

Em outro estudo, o qual teve a participacao de6lid@os e que objetivou identificar

a associacao entre acidente vascular cerebrat@ pemra DA, diabetes mellitus apresentou



relacdo com o risco de desenvolvimento da doerganasmo na auséncia de AVC (HONIG
et al., 2003).

Resultados do estudBGache County, o qual contou com a participacdo de 5092
mulheres e homens acompanhados por 3,5 anos, rosijae houve associacao da presenca
de diabetes com um aumento no risco de desenvaltamdo Alzheimer apenas com 0s
idosos do género masculino. Porém, o DM apresesdsaciacdo com declinio na memaria
tanto de mulheres quanto de homens (CHAROONRLHL, 2005).

Em contrapartida, se tém também na literatura algstudos que ndo encontraram a
associacao tratada nessa presente revisao. Rlesutta estudo Framingham, realizado com
2.210 participantes, mostraram que o diabetestoselido aumentou o risco de incidéncia da
doenca de Alzheimer. Apesar desses resultadogjtoses afirmam que se deve considerar
DM como fator de risco potencial para o déficit mitigo, deméncia e Alzheimer
(AKOMOLAFE et al., 2006).

Williams et al. (2008) verificou a prevaléncia de diabetes malliem idosos
portadores e ndo portadores de DA e notou quevalpreia foi maior nos pacientes com DA
leve. O mesmo autor também avaliou se o DM tinkatcefsobre o inicio da DA e a
progressdo da doenca, nos pacientes ndo demenaadwos portadores de Alzheimer,
respectivamente. Porém, esses Ultimos ndo se mawstessociados ao diagndstico de DM.

Um estudo sueco demonstrou, também, que a presenfd pelos pacientes néo
aumentou o risco para doenca de Alzheimer, aparasdemeéncia vascular (Xéflal., 2004),

a qual é a segunda maior causa de deméncia (RORGOR).

Os mecanismos fisiopatoldgicos que justificam gessivel associacdo entre diabetes
e doenca de Alzheimer ainda néo estdo completanedntelados (LUCHSINGER al.,
2001; BERGet al., 2009). Entretanto, existem algumas hipoteses,ocanda resisténcia a
insulina. Essa resisténcia, nos tecidos periféerecosgdos, quando combinada a uma relativa
falta de insulina, leva ao desenvolvimento de dedanellitus tipo 2. Por outro lado,
resisténcia central a insulina, juntamente comisiveduzidos de insulina no cérebro, que
podem ser decorrentes do DM 2, levam ao acumulp-ateildide e, consequientemente DA
(HAN e LI, 2010).

Outra possivel explicagdo seria a inflamacdo qoepeio de sua influéncia sobre a
funcdo das ilhotas e sensibilidade periférica aling, acelera o desenvolvimento de diabetes
tipo 2. Inflamacdo cerebrovascular e central, juaiate com o acumulo déamildide,
modifica a funcéo sinaptica normal, o ponto inidal progressdo patologica da DA (HAN e
LI, 2010).



Demais mecanismos potenciais incluem a producgwathitos da glicacdo avancada
(SASAKI et al., 1998), mutacdes na enzima degradadora de insfARRISet al., 2004),
alteracOes das vias de estresse oxidativo, honseosdta calcio e plasticidade sinaptica do
hipocampo (BIESSELS®t al., 2002).

De modo geral, sdo poucos estudos que pesquisa@snoaiacdo entre o diabetes
mellitus e a incidéncia de doenca de Alzheimer iadaa seus resultados mostram-se
inconsistentes, pois alguns encontram que indigdwon o diabetes mellitus apresentam um
maior risco para desenvolver a doenca de Alzheip@ieém, outros ndo encontraram tal
associacado (ARVANITAKIS, 2004).

Ressalta-se que essa divergéncia nos resultadesseoddevido, principalmente, as
diferentes populacbes avaliadas, diferencas na jdddia, género, perfil dos fatores de risco
dos individuos estudados, variacbes nos projetosstiedo, critérios utilizados para definir
DM e AD, diferentes periodos de acompanhamento pdasentes e andlises estatisticas

errbneas.

Conclusao

A maior parte dos estudos realizados demonstrarsrmegiste uma associagao entre
diabetes mellitus tipo 2 e doenca de Alzheimerprha um nimero menor de pesquisas que
nao encontraram tal relacdo. Assim, pode-se canglie sdo necessarios mais estudos que
avaliem esse tema para que se possa afirmar qienfescportadores de DM 2 s&o mais
propensos a desenvolverem doenca de Alzheimer.
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