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RESUMO

INTRODUCAO: O Alzheimer caracteriza-se pela perda e declinio da meméria
causado pelo excesso de uma proteina toxica e viscosa chamada Beta-Amiloide, sendo
a principal responsdvel pelas lesbes degenerativas no cérebro. OBJETIVO:
Compreender quais os fatores das alteragbes do sono em idosos acometidos pela
doenca de Alzheimer e como a fisioterapia pode auxiliar no tratamento, por meios de
uma revisdo de literatura. METODOLOGIA: O presente estudo teve carédter de
revisdo de literatura. Inicialmente, buscou ferramentas tedricas para estabelecer
conceitos em torno da doenca de Alzheimer e atuacdo do fisioterapeuta na mesma.
Posteriormente foi realizada uma busca nas bases de dados: Scielo, Google Académico
e PubMed. Para a busca dos artigos foram utilizadas as seguintes palavras-chave:
Alteragbes do sono; Alzheimer; Fisioterapia; ldoso. RESULTADOS E
DISCUSSAQ: Foi definido como critérios de inclusio: Os artigos que utilizem pelo
menos 2 dos descritores selecionados; Artigos publicados no periodo de 2019 a 2022,
Idioma inglés, espanhol e portugués, Assuntos que contemplem o tema do trabalho.
CONSIDERAGCOES FINAIS: A andlise de contelidos da pesquisa foi 0 método
usado para descrever e explicar todos os tipos de documentos e contelido de texto.
Essa andlise leva a uma descricdo sistemética e qualitativa, que gjuda a reinterpretar a
mensagem e compreender o significado da mensagem em um nivel aém da leitura
comum. Palavras chaves. AlteracBes do sono; Alzheimer AND Sleep; Disturbios

comportamentais no Alzheimer; Intervencéo fisioterapeutica na DA.

MOZER, J. C. Atuacdo fisioterapéutica nas alteracdes do sono em pacientes
portadores de Alzheimer: Uma revisao de literatura. Faculdade FASIPE Cuiaba -
Trabalho de conclusdo de curso Il - TCC — Curso de Fisioterapia - p.10-45, 2022.



ABSTRACT

INTRODUCTION: Alzheimer's is characterized by the loss and decline of memory
caused by the excess of a toxic and viscous protein called Beta-:Amyloid, being the
main responsible for degenerative lesions in the brain. OBJECTIVE: To understand
what are the factors of sleep alterations in elderly people affected by Alzheimer's
disease and how physical therapy can help in the treatment, through a literature
review. METHODOLOGY: The present study was a literature review. Initialy, it
sought theoretical tools to establish concepts around Alzheimer's disease and the
physiotherapist's role in it. Subsequently, a search was carried out in the following
databases. Scielo, Google Scholar and PubMed. To search for articles, the following
keywords were used: Sleep disorders; Alzheimer's, Physiotherapy; Elderly.
RESULTS AND DISCUSSION: The following inclusion criteria were defined:
Articles that use at least 2 of the selected descriptors; Articles published from 2019 to
2022; Language English, Spanish and Portuguese; Subjects that contemplate the theme
of the work. FINAL CONSIDERATIONS: Content analysis of the research was the
method used to describe and explain all types of documents and text content. This
analysis leads to a systematic and qualitative description, which helps to reinterpret the
message and understand the meaning of the message at a level beyond ordinary
reading. Keywords: Physiotherapy AND Alzheimer’s disease; Sleep disorders
AND Insomnia Sleep alterations; Alzheimer AND Sleep; Behavioral Disordersin
Alzheimer's, Physiotherapeutic intervention in AD.

MOZER, J. C. Atuacdo fisioterapéutica nas alteracdes do sono em pacientes
portadores de Alzheimer: Uma revisdo de literatura. Faculdade FASIPE Cuiaba
- Trabalho de conclusdo de curso Il - TCC — Curso de Fisioterapia - p.10-45, 2022.
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1 INTRODUCAO

No dia 21 de Setembro foi instituida pelalel n° 11.736/2008, como o Dia Nacional de
Conscientizagdo da Doenca de Alzheimer. A DA é uma doenca globa que afeta
milhdes de pessoas no mundo, sendo de maior prevaléncia nas mulheres entre 60 & 79
anos de idade. Somente no Brasil o Alzheimer foi diagnosticado em mais de 1,5
milhdes de pessoas por ano. No mundo este nimero é triplicado para 35,6 milhdes,
sendo a maior parte delas pessoas ndo receberam o diagnostico (FERNANDO M.
2020).

O Alzheimer é uma condicdo grave e irreversivel que acomete principamente os
idosos comprometendo sua integridade socia, fisica, mental e motora. A progresséo
da doenca resulta em atrofia que em seguida € acompanhada por uma diminui¢do do
peso e volume do cérebro, bem como a perda de extensdes neuronais. O altos niveis de
estresse oxidativo, proteinas plasmaticas e cerebrais, fatores genéticos e respostas
inflamatérias sdo fatores que contribuem para a progresséo da doenca. A doenca de
Alzheimer possui quatro estagios que diferem no grau de perda de memdria, indo de
leve, moderado e grave. Durante cada estégio, 0 paciente passa por um processo de
confusdo mental com perda de memoria retrospectiva (SUNG, H. S. W. Et a, 2021).

E correto dizer que a doenca de Alzheimer é degenerativa e progressiva, mas, a origem
desta patol ogia pode ser consequéncia da falta de sono. A proteina beta-amil6ide, que
funciona como um tipo de defesa contra virus, fungos e bactérias, € produzida ao
longo do dia, isto &, durante todo o periodo de vigilia ela se acumula no cortex
cerebral. E enquanto estamos dormindo o cérebro encarrega-se de realizar limpeza de
modo auténomo, portanto, se o individuo ndo dormir o suficiente ndo tera o tempo
adeguado para livrar-se da quantidade nociva desta proteina, e gradualmente comecara
aformar placas. Eis entdo o primeiro sinal da doenca de Alzheimer. Fragmentacdo do
sono, mudangas no ritmo circadiano, muitas vezes fazendo o paciente trocar o dia pela
noite (ZHANG C. Et a,2020).
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Mas, existem maneiras de retardar a progressao da doencga. Os servicos de assisténcia
médica é composta por equipes multidiciplinares que normamente prestam servicos
em home care. E a fisioterapia esta entre elas. Durante as sessdes sdo utilizados
tratamentos especificos para cada estagio da doenca. Nas fases intermediérias e
avancadas do Alzheimer a fisioterapia contribui para a reducdo dos déficits funcionais
visando as habilidades motoras e intelectuails, mantendo como foco principa a
independéncia do paciente. Além disso, o fisioterapeuta também tem a tarefa de
orientar os familiares sobre a progresséo da DA, pois é fundamental que esta familia
esteja preparada para auxiliar no tratamento do paciente com Alzheimer e assim evitar
gue estes cuidadores passem por situacdes desconfortavéis. (QUEIROZ T. R. Et d,
2020).

Em termos de sono, o fisioterapeuta pode atuar na educagdo social conscientizando as
pessoas sobre o0 valor do sono e suas fungdes, bem como os efeitos prejudiciais da
privacdo do mesmo. Estes profissionais podem fornecer instructes de higiene do sono,
e o tratamento das disritmias ndo respiratérias, que incluem a insdnia e a sindrome das
pernas inquietas. O tratamento da apnéia obstrutiva do sono € o mais procurado. E o
fisioterapeuta € o profissional é o mais indicado para orientar e adaptar o paciente a
esta terapéutica. Proporcionando conforto e tranquilidade, e abordar quaisquer
possiveis problemas de longo prazo que possam surgir com o uso de equipamentos de
ventilacdo PAP. Isso se deve ao amplo conhecimento da fisiologia e fisiopatol ogia do
sistema respiratério associado ao uso de equipamentos de ventilacdo PAP e suas
interfaces (FERNANDO M. 2020).

O objetivo geral deste estudo é descrever a intervencéo fisioterapéutica e demonstrar
como a doenca de Alzheimer pode afetar o sistema nervoso central. Como objetivos
especificos: Descrever a etiologia, biomecanica e fisiopatol ogia da doenca, destacando
0s métodos de diagnosticos, discutir sobre as principais fungbes comprometidas no
paciente e ateracOes da doenca que podem ocorrer em seguida. E por fim,

compreender a conduta do fisioterapeuta em casos como estes.
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2 JUSTIFICATIVA

O presente trabalho tem como objetivo apresentar e descrever 0s conceitos, sinais,
sintomas e fatores de risco que levam o individio ao Alzheimer, bem como a atuacdo
do fisioterapeuta para definir o tratamento adequado relacionado as alteragdes do sono
em pacientes portadores da doenca. Além da abordagem dos elementos a cima,
também é retratado sobre a importancia de um tratamento precoce em pessoas de
terceira idade. Respectivamente, o Alzheimer é o tipo de deméncia mais comum
atualmente pelo fato do grande aumento da populagdo idosa no mundo. A partir de
desta pagina aprofundaremos nessa tematica.
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3 REVISAO DE LITERATURA.

3.1 A doenca de Alzheimer

A doenca de Alzheimer, é considerada por muitos como uma doenca tipica da velhice
e estd entre as deméncias mais identificadas enquanto doenca cerebral degenerativa,
cuja as causas sdo multifatoriais. A DA (Doenca de Alzheimer) caracteriza-se como
uma desordem progressiva e crénica que ocasiona a destruicdo dos neurénios. Os
neurdnios sdo células comunicam-se umas com as outras transmitindo informacdes
gue permitem o movimento, como reagoes em sSituagdes de perigo, recordagOes de
pessoas e acontecimentos, comunicacdo e entre outras (SCHELTENS. Et al, 2021).

Devido a doenca, existe uma série de lesdes que ocorrem nas células dos neurdnios
que se localizam em diferentes zonas do cérebro e também uma interrupcéo na
comunicacdo das mesmas, fazendo com que a informagdo ndo se transmita e com iSso
ocorra ateracbes de vérias ordens na composicdo do hipocampo que € a area
responsavel pelas memorias (VITOR J. Et al, 2020).

Embora haja a perda progressiva (heterogénea e irreversivel) de memoria, raciocinio,
reducdo das habilidades sociais e emocionais do paciente com DA, trata-se de uma
doenca que histopatol ogicamente comega muitos anos antes de tornar-se aparente o
inicio dos sintomas (VITOR J. Et a, 2020).

Existem sinais muito sutis que antecedem a doenca, como a incapacidade neurol 6gica
de registrar informacfes e se lembrar delas mais tarde, apresentar dificuldades em
manter o didlogo e perda de memaria recente (memdrias de curto prazo), esquecendo-
se de necessidades basicas como o banho ou alimentacdo. A hipertensdo e a diabetes
sdo fortes candidatos para uma futura deméncia seguido também do histérico familiar
gue € um grande fator de risco, além destas causam encontram-se dez fatores
modificavéis como o sedentarismo, tabagismo, acoolismo, poluicdo atmosférica,
trauma cranioencefdicos, contato social infrequente, baixo nivel educacional,
obesidade, depresséo e deficiéncia auditiva (CAROLINA M. Et d, 2021).
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O paciente portador de Alzheimer pode manifestar agitacdo, perda de sensibilidade
tatil como o olfato, tato, paladar e audi¢do. Em aguns casos também sdo frequentes as
alucinacOes (escuta ruidos que outros Ndo ouvem, enxergam pessoas que Nao existem e
mostra-se tenso, inquieto e apatico) e comportamento agressivo. Sobre suas acdes, 0

doente n&o consegue lembrar-se em que tempo ocorreram (DUTRA 1. B. Et a, 2020).

Dada a dificuldade de obter um diagnostico definitivo, ele deve ser feito por etapas
objetivas que possam examinar todo o estado nutricional, funcional e neurolégico do
paciente. Por esta razdo, quanto mais precoce for feito o diagndstico, mais cedo serd
iniciado o tratamento para o retardo da doenca (SANNA, V. Et a, 2022).

Em uma idade mais avancada o cerébro comeca a apresentar algumas falhas, devido
a0 sono reduzido, pelo cansaco e também pela depressao que se encontra em 50% dos
casos de Alzheimer. Embora as manifestagbes demenciais possam regredir com o
tratamento antidepressivo, os quadros de pseudodeméncia depressiva tém sido
considerados por alguns autores como manifestacdes prodromicas da sindrome
demencial, uma vez que até 50% dos mesmos evoluem com deméncia em cinco anos
(BARBOSA P. L. F. Et a. 2020).

Portanto, idosos deprimidos que apresentam déficits cognitivos proeminentes como
parte da sindrome depressiva e risco aumentado de evoluir para deméncia, mesmo
aqueles que obtém remissdo dos sintomas demenciais apos o tratamento bem sucedido
da depressdo (SCHELTENS. Et al, 2021).

Depressdo em pacientes com deméncia avancada pode ser uma condicéo dificil de se
detectar, especialmente na presenca de disturbio de linguagem e comunicagdo, ou se as
demais fungbes cognitivas estiverem gravemente acometidas (DUTRA |. B. Et d,
2020).
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A melhor forma de reduzir e lentificar a doenca de Alzheimer é promovendo ganhos
de autonomia e para isso se faz necess&rio 0 uso da Reabilitacdo cognitiva. Neste
programa a orientacdo aos familiares e cuidadores € fundamental e esta associada a
adaptacbes e modificacbes ambientais que promovem a sociadizacdo e, em aguns
casos, aressocializacdo do idoso (CAROLINA M. Et al, 2021).

Por serem as pessoas que mais conhecem 0 idoso e a rotina do mesmo, apresentam
uma sobrecarga fisica e emocional muito grande, visto que a disfuncdo cognitiva pode
fazer com que o idoso tenha dificuldade em manter uma recordacdo de eventos

anteriores e associar informagdes relacionadas entre si. (SCHELTENS. Et al, 2021).

O terapeuta ocupacional, além de avaliar e atuar reestruturando o cotidiano do idoso,
trabalha com o repasse de orientagdes e recomendacdes para que o cuidado sgja eficaz
e garanta uma independéncia maior. 1sso contribui para o aumento na qualidade de
vida tanto para o idoso como para a familia ou cuidador (BARBOSA P. L. F. Et 4.
2020).

A prevaléncia da DA correspode a 5% de casos aos 65 anos de idade, este nimero
dobra a cada cinco anos, alcancando 30% de pessoas com mais de 85 anos. Como a
doenca de Alzheimer € uma doenca cronica e progressiva, €la tem um impacto
econdmico significativo na sociedade, principalmente porque os pacientes em estégios
mais avangados precisam de cuidados ininterruptos. Em decorréncia da gravidade da
doenca, os custos totais para a sociedade em relagdo a esse tipo de deméncia séo
disparados (QUEIROZ T. R. Et al, 2020).

De acordo com estudos redlizados pela organizagdo sem fins lucrativos Alzheimer's
Disease International, se a doenca fosse um pais, seria classificado como a 182 maior
economia do mundo, com custos globais equivalentes a cerca de 1% do PIB global
(QUEIROZ T. R. Et al, 2020).
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3.2 Contexto histérico

Meédicos e filésofos gregos e romanos associavam 0 avango da deméncia a idade
avancada na Antiguidade cléssica. No entanto, foi apenas em 1901 que Alois
Alzheimer, um psiquiatra austriaco, identificou o primeiro caso de doenca de
Alzheimer em uma mulher chamada Auguste Deter, que tinha 50 anos na época (L1U
P. Eta, 2019).

A paciente apresentava sintomas comportamentais estranhos, incluindo perda de
memoéria de curto prazo; ela entédo se tornou a obsessdo de Alois durante os anos
seguintes. Auguste Deter foi uma das muitas vitimas da politica da época na
comunidade psiquiétrica; o asilo de Frankfurt era muito caro para 0 seu marido
(SOUTO, J. J. Et d, 2021).

Herr Deter fez varios pedidos para que sua esposa fosse transferida para um
estabelecimento mais barato, mas Alzheimer interveio nesses pedidos. Auguste Deter
permaneceu no asilo de Frankfurt, onde Alzheimer fez um acordo com o marido da
paciente para receber 0s seus registros e cérebro apds seu falecimento (SOUTO, J. J.
Et al, 2021).

O médico acompanhou o paciente até sua morte em 8 de abril de 1906, ano em que foi
publicado o primeiro relato sobre o caso. Quando Auguste faleceu, Alzheimer levou
seus registros médicos e cérebro para Munique, onde ele trabalhava no laboratorio de
Kraepelin. Com dois médicos italianos, ele usou as técnicas de coloragdo de
Bielschowsky para identificar placas amildides e emaranhados neurofibrilares. Essas
anomalias cerebrais se tornariam identificadores do que mais tarde ficou conhecido
como doenca ou mal de Alzheimer (SOUTO, J. J. Et a, 2021).
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Durante os cinco anos seguintes, dez casos semelhantes foram relatados na literatura
meédica, alguns dos quais se referiram a doenca como Alzheimer. Emil Kraepelin foi o
primeiro a descrever a doenca como uma condicdo autdbnoma, apos retirar algumas
caracteristicas clinicas (alucinagbes) e patoldgicas (ateracbes arterioesclerdticas) de
Auguste D. Kraepelin incluiu a doenca de Alzheimer, que chamou de "deméncia pré-
senil”, paraaoitava edi¢do de seu Manual (LIU P. Et al, 2019).

O diagnéstico da doenca de Alzheimer foi reservado para pessoas entre 45 e 65 anos
gue desenvolveram sintomas de deméncia durante a maior parte do século XX. No
entanto, esta terminologia foi aterada em 1977 ap6s uma conferéncia que concluiu
gue as manifestactes patol 6gicas das deméncias senis e pré-senil eram quase idénticas,
embora 0s autores acrescentassem gue isso ndo excluia a possibilidade de terem causas
diferentes (YING C. Et a. 2020).

Como resultado, o diagndstico da doenca de Alzheimer tornou-se independente da
idade. Por um tempo, a frase "deméncia senil do tipo Alzheimer" foi usada para
descrever a condi¢cdo em pacientes com mais de 65 anos, enquanto o nome "doenca de
Alzheimer" foi usado para agueles com menos de 65 anos. Finalmente, o termo
"doenca de Alzheimer" foi cunhado pela nomenclatura clinica para descrever pessoas
de todas as idades que apresentam um conjunto comum de sintomas, progressao e
neuropatologia (SUNG, H. S. W. Et a, 2021).

Em 1996, o Dr. Konrad Maurer e seus colegas, os Drs. Volk e Gerbaldo redescobriram
0s registros médicos de Auguste Deter produzidos por Alzheimer. Nesses documentos,
foi registrado todo o exame da sua paciente, incluindo as respostas dela para suas
perguntas (SUNG, H. S. W. Et a, 2021).
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3.3 Fisiopatologia e sintomatologia

Apbs a descoberta da DA, foi reconhecido que os sintomas da doenca estéo associados
a0 desenvolvimento de inimeras lesdes filamentosas intraneuronais e extracelulares
tanto no cortex limbico assim como no cortex cerebral. Desde entdo, surgiram diversas
hipéteses a respeito da causa da doenca (CAROLINA M. Et a, 2021).

O trabalho que prop6s a "hipotese amiloide" pela primeiravez foi publicado no inicio
da década de 1990 e postula que o peptidio A e/ou os produtos de clivagem de seu
precursor, uma glicoproteina integral denominada proteina precursora amiloide (APP),
s80 neurotoxicos e pode levar aformagdo de placas senis. O agregado anormal de fibra
citoplasmética ocorre tanto no corpo celular neuronal, envolvendo os emaranhados
neurofibrilares, quanto nos axénios e dendritos. A B-Amil6ide é uma proteina muito
importante para o sistema imunoldgico, elas protegem o cortex cerebral de agentes
invasores como Virus, fungos e bactérias. Quando a membrana protetora do sistema
nervoso central denominada de barreira hematoencefaica € rompida, a proteina f3-
Amiléide rapidamente ativa seu sistema de defesa se agrupando e formando placas
(emaranhados neurofibrilares) semelhantes a teias de aranhas com aspecto pegajoso
para capturar os micrébios. O resultado desta batalha € a quantidade nociva de
agrupamentos que a proteina forma, blogueando a passagem de sinais entre as sinapses
(JULIANA J. Et d, 2021).

Hipotese da proteina TAU: Esta proteina € responsavél por estabilizar os microtdbulos
gue se encontram nos neurdnios e sistema nervoso central. Quando encontra-se
anormal, ela ndo consegue realizar o trabalho de estabilizac&o e inicia-se 0 processo de
fosforilizagdo. A proteina TAU quando hiperfosforilada, formam novelos
neurofibrilares no interior das células nervosas. Quando isto ocorre, 0os microtubulos
desintegram-se, destruindo todo o sistema de transporte dos neurbnios. Isto pode
provocar inicialmente disfun¢bes na comunicacdo bioquimica entre os neurdénios e
uma futura fase de morte das celular (ZHANG C. Et al,2020).
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As placas, depdsitos anormais de fragmentos de proteina, se agrupam entre o0s
neurdnios que contém um emaranhado neurofibrilar formado por filamentos torcidos
de outra proteina. Essas placas séo formadas quando pedacos de proteinas chamados
beta-amiloide se agrupam, e sendo quimicamente “pegajosos” se juntando e formando
placas. Os pequenos agrupamentos blogueiam a sinalizagdo entre 0s neurGnios nas
sinapses e podem ativar células do sistema imunoldgico causando inflamacOes e
devorando células deficientes (ZHANG C. Et a,2020).

O Alzheimer € uma doenca que evolui de forma lenta, geralmente em um periodo
entre 8 e 12 anos. Sendo de cardter irreversivel, inicio insidioso e deterioracdo

progressiva. A DA divide-se em quatro estagios:

1 - Estégio inicial, a fase do esquecimento de periodo recente. E onde o idoso passa a
apresentar dificuldade e lentiddo para lidar com atividades didrias que antes eram
comuns como achar o caminho de casa ou do trabalho.

2 - Estégio intermediério, € o agravamento dos problemas da fase inicial. Perde-se a
nogéo do tempo entre o dia e a noite, apresenta uma dificuldade maior para a
comunicagdo muitas vezes repetindo palavras sem compreende-las. Ja ndo reconhece
familiares e amigos e fica muito impaciente. Além das alteragdes no humor a perda do
tato, paladar sdo bem comuns na doenca.

3 - Estagio severo, desaparecimento por completo das funcBes cognitivas. O idoso
entra em uma fase de total dependéncia de outras pessoas para sobreviver. Ficando
vulnerdvel a pneumonia e a Ulceras de decubito, exigindo do cuidador uma carga
maior de trabalho e de presenca, por consequéncia também um desgaste maior, tanto
fisico quanto emocional.

4 - Estégio final, ou estagio terminal. O paciente fica restrito ao leito, geralmente ja
apresentando casos de incontinéncia urinaria e feca, mudo e com infeccdes
recorrentes. Para estas fases é fundamental a disponibilidade de pessoas sendo
familiares ou cuidadores que possam proporcionar bem-estar e dignidade ao doente
(JULIANA J. Et d, 2021).
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3.4 A importancia do sono para o cerébro

No processo de senescéncia é comum ocorrer alteragdes na quantidade e qualidade do
sono, o que afeta grande parte dos idosos acima dos 65 anos de idade. Estas alteractes
fisiologicas do sono afetam a homeostasia das fungdes psicoldgicas, imunolégicas,
comportamentais e as condicdes fisicas (JEONGHYUN C. Et al, 2021).

Os idosos em sua maioria ficam apreensivos e dificilmente aceitam as suas ateragoes
de sono pois assimilam dormir pouco com dormir mal, e logo passam a tomar
medicamentos benzodiazepinicos que atuam como psicotropicos para tratamento de
transtorno de ansiedade e também como indutores do sono (JEONGHYUN C. Et 4,
2021).

A privacéo do sono (PS) por longos periodos por levar ao surgimento de ansiedade,
depressdo, confusdo mental, fadiga, e mudangas repentinas de humor. Quando a PS
passa de 36 horas a capacidade de realizagdo de tarefas torna-se reduzida, como a
tomada de decisdo executiva, categorizacdo, memoria, expressdo verbal fluida,
criatividade e plangamento (FERNANDO M. 2020).

Além das ateragbes emocionais e psicoldgicas, a fragmentacdo do sono também
desenvolve uma acelerada deteriorizacd das micrdglias (que atuam como 0s
leucocitos no sistema nervoso central), gue compromete toda a &rea neocortical, aém
do aumento de carga de B-Amildide no tdlamo e hipocampo. O envelhecimento das
microglias leva a uma resposta inflamatoria exacerbada deixando ainda mais sensivel
e susceptivel as respostas imuno ativadoras (YING C. Et al. 2020).

O principal e mais precoce sinal que podem ser observados no individuo é a mudanca
no padrdo de sono N3 que reduz para 1 ou 2 Hz, causando deteriorizacdo cognitiva

antes mesmo da fase sintomatica do Alzheimer apresentar-se (YING C. Et a. 2020).
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3.5 Estégiosdo sono

Durante 0 repouso passamos por cinco ciclos de sono, equivaentes a 450 minutos.
Estes ciclos sdo formados por estégios denominados de N1; N2; N3; e N4 — REM que
guando completos duram cerca de 90 minutos. Gastamos em média, 50% do nosso
tempo total de sono no estagio N2, cerca de 20% em sono REM e 30% nos demais
estégios (PATRICIA, R. H. Et al, 2022).

Estagio N1: Periodo de sonoléncia, nele ocorre o relaxamento da muscul atura, lentidao
da contracdo e dilatacdo da pupila e inicio da atividade onirica (acontecimentos
vividos recentemente). No estdgio N1 sdo predominantes as sensagoes de quedas,
vagueios, mioclonias do sono envolvendo pequenos espasmos involuntarios nas maos
e nos pés. A duracdo do N1 é de cerca de 10 minutos desde que ndo haja interrupgcdes
para a transferéncia do estagio. O individuo pode facilmente despertar com qual quer
som no ambiente (PATRICIA, R. H. Et a, 2022).

Estédgio N2: Periodo de sono leve, também chamada de fase intermediaria. Neste
estagio a atividade cerebral ainda encontra-se muito ativa em relacdo ao corpo que esta
em repouso, 0s breves pulsos da atividade elétrica cerebral auxiliam na atividade
onirica e dela serainiciado os primeiros sonhos do individuo. Esta fase possui duragéo
de 10 & 20 minutos, e é nela em que passamos a metade do sono. Para interromper este
processo é mais trabalhoso que no estagio anterior, sera necessario uma estimulacéo
tétil e de fala paradespertar o individuo (EBBA, G. M. Et a, 2022).

Estdgio N3: Periodo de sono profundo, nele ocorre a lentiddo da onda cerebral, do
batimento cardiaco, da respiracdo e da resposta muscular. A duracéo deste estégio
pode ocorrer entre 20 a 40 minutos, e é fundamental para a secrecéo de horménios do
crescimento, aumento da imunidade e melhora do cognitivo. Dificilmente o individuo
consegue despertar nesta fase ja que ruidos externos sd0 pouco perseptiveis
(SHARAY, E. S Et d, 2022).
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Estdgio N4 — REM: Ocorre depois de 90 minutos de sono, as ondas cerebrais ficam
mais ativas e a respiragdo mais rgpida. A FC e PA tornam-se mais proximas ao estado
de vigilia, porém a musculatura ainda encontra-se dormente impedindo que o
individuo se levante e vivencie o que esta sonhando. Este estagio ocorre diversas vezes
durante a noite, diversificando quanto a duragdo do sono até o despertar. A cada
evento fisiologico do corpo 0 sono REM é desativado e entdo comega-Se um novo
ciclo (PATRICIA, R. H. Et a, 2022).

O sono REM pode ocupar o espaco de 1 a 2 horas e é responsavel por grande parte dos
sonhos vividos e intensos. Ao despertar nesta fase o individuo pode facilmente
lembrar dos sonhos que teve, pois a atividade cerebral encontr-se t&o ativa quanto nos
periodos de vigilia. Os sonhos sdo caracterizados por memarias remotas ou recentes
gue podem se misturar durante 0 sono, por razdo os sonhos tendem a ser muito
aleatdrios e complexos (SUNG, H. S. W. Et a, 2021).

Ainda nos estégios REM, encontra-se as mais temivéis aucinacdes hipnogogicas e
disturbios como a paralisia do sono onde junta-se a ativacéo cerebral elevada (as vezes
com o individuo ainda acordado) com a inatividade musculoesquelética. As
parassonias caracterizadas pela ativacdo do sistema nervoso central (SNC) que readiza
a resposta motora corporea, €las ocorrem principalmente na transferéncia do sono
REM (que pode ocorrer sonambulismo e terror noturno) para o sono NREM que nele
pode ocorrer pesadelos, despertar confuso, e até mesmo transtorno de comportamento
(YUEHAN, H. Et a, 2022).

A duracdo dos estagios e periodos do sono dependem muito da integridade fisica e
psicologica do ser humano, tais como o consumo exagerado de alcool, cafeina, e
drogas. Além de distdrbios como apnéia, ansiedade, e sindrome das pernas inquietas.
Um ambiente inGspido para o sono também é condizente com a gama de fatores que
interferem na duragdo correta do sono, tais como luminosidade exarcebada, sons
(barulhos, ruidos, gritos e conversas de fundo), temperatura muito elevada no
ambiente, ou travesseiro/colchéo inadequado (YUEHAN, H. Et al, 2022).

22



3.6 Neuroquimica do sono

Alguns dos desafios que 0 Alzheimer apresenta podem resultar em um individuo com
reducdo da qualidade do sono, o que pode, por sua vez, piorar outros sintomas do
Alzheimer. Por exemplo, a fata de sono pode aumentar os delirios, ainquietagdo e a
divagacdo, tornando o sono mais dificil. Isso ocorre porque a doenca causa atrofia em
uma area do cérebro responsavél por controlar a producdo de melatonina (EBBA, G.
M. Et d, 2022).

A Melatonina é produzida pela glandula Pineal (Epifise ou Pituitéria), que atua como
agente cronoldgico exercendo a funcdo de sincronizar nosso reldgio bioldgico,
popularmente conhecido como ciclo circadiano. A duracdo deste ciclo € de 24 horas e
o principa meio de regulagdo séo as fungbes hormonais, 0 mesmo ocorre com o
horario da alimentacdo fazendo o individuo sentir fome e no horario de dormir
preparando o0 corpo para 0 sono. Para que este ciclo funcione corretamente € preciso
gue exista luz em periodos da manha e auséncia da mesma durante a noite, pois a luz
tem grande influéncia na producéo de melatonina (JEONGHYUN, C. Et a, 2021).

O maior nivel de producéo deste hormdnio encontra-se as 01:00 e 02:00 horas da
manh& A melatonia tem seu pico maximo até os 30 anos de idade, uma vez que a
partir dos 40 anos a capacidade de produzir melatonina cai consideravelmente. 1sso
ocorre por conta da irregularidade do ciclo de temperatura corporea e do ciclo do sono
e vigiliacontrolado pelo NSQ (“rel6gio mestre”), resultando em um sono de seis a sete
horas fracionados durante o dia e a noite, ou até menos. Por essa razéo, 10go o idoso
passa a ter dificuldades em pegar no sono e desperta constantemente (JEONGHY UN
C. Et al, 2021).

Atualmente foi comprovado que 0 sOon0 ndo € um processo passivo, pois ee é
dependente de todo o sistema taldmocortical. Responsavel pelo nivel de consciéncia e
percepcdo atuando juntamente com outras estruturas subcorticais como: Taamo;

Hopotdlamo; Prosencéfalo; e SRAA (conjunto de neurbnios originarios do
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Mesencéfao). Na formacdo do ciclo sono-vigilia existem diversas influéncias
neurbquimicas, somente no Hipotdlamo & muitas subdivisdes chamadas de “fator
chave”, tais como: Hipotalamo anterior (VLPO, GABAérgico); Hipotadlamo posterior
(TMN, histaminérgico); e Hipotdlamo lateral - sistema orexina/hipocretina, (LI, T. R.
Et al, 2022).

Ainda sobre a interacéo e auséncia da luz para o sono, todo o ciclo circadiano esta
sobre maximo controle do nucleo supraquiasmatico (NSQ), isso ocorre por via do
feixe retino-hipotaldmico que é transmitida para areas adjacentes chamadas de zonas
supra-paraventricular e nucleo dorsomedia DMH (que envia para a &ea VLPO
projecoes glutatérgicas e para a area hipotaldmica o horménio tireotropina. Iniciando
um breve respaldo sobre a SRAA para melhor compreensdo do assunto, quando este
sistema encontra-se ativado é entdo induzido o despertar e a consequente
dessincronizagdo do EEG, onde o mesmo é congtituido por diversas formagoes
reticulares situados em niveis e projegdes tanto colinérgicos como monoaminérgicos
(ZHANG C. Et a,2020).

As estruturas colinérgicas do tronco cerebral sdo representadas pelos nicleos TPP e
TLD. Ja as monoaminérgicas, compreendem por LC, NA, NRF, 5-HT e DA. Situados
na substancia cinzenta no periaquedutal ventral (VPAG). Adicionamente, devem ser
mencionadas estruturas diencefalicas como o TMN do hipotdlamo (histamina) e o
hipotdlamo lateral (orexina/hipocretina), assim como o nicleo basal de Meynert do
prosencéfalo basal PB, ACh e outros neurotransmissores. A doenca de Alzheimer
também envolve uma proteina do cérebro chamada TAU (do grupo dos microtubules-
associated proteins — MAP), que gjuda aregular a sinalizacdo saudavel entre as células
neuronais (estabilizacdo dos microtubulos). Pessoas com doenca de Alzheimer tém
emaranhados de proteina TAU em seus cérebros, indicando danos as células nervosas.
A privacdo de sono de apenas uma noite pode aumentar os niveis da TAU em até 50%
no liquido cefalorraquidiano (GAUTHIER, N. B. Et d, 2022).
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Existem inimeros f&rmacos que sdo utilizados para o tratamento, ou melhor, controle
da sintomatologia da doenca de Alzheimer, atuando ora sobre a inibicdo da
neurodegeneracdo ora impedindo o rgpido avango da doenca. Esses medicamentos
podem incluir antipsicoticos, antidepressivos, anti-histaminicos e pilulas para dormir.
Os BZD compbe uma classe de medicamentos relativamente seguros que sdo
divididos em dois grupos, os inibidores da acetilcolinesterase e buritilcolinesterase,
gue sdo a galantamina, rivastigmina, tacrina e o donepezil, e o farmaco inibidor do
receptor n-metil-d-aspartato (NMDA), que é a memantina. Estes medicamentos
compdem cerca de 30% a 60 % dos resultados benéficos, mas ainda podem apresentar
efeitos colaterais gastrointestinais e cardiovasculares. Outros efeitos destes
medicamentos sdo: Sonoléncia diurna excessiva; Piora da coordenacdo motora;
Reducdo da memoéria; Tonturas; Risco de dependéncia em 50% (PATRICIA, R. H. Et
al, 2022).

Além da prépria doenca trazer consigo efeitos prgudiciais, existem disturbios
intrinsecos do sono conhecidos como dissonias tais como: Insdnia psicofisioldgica,
popularmente conhecida como insbnia priméria. Trata-se de um tipo de ansiedade
causado por pensamentos mutuos de extresse e frustragdo impedindo o individuo de
pegar no sono. Geramente, esses pacientes sO conseguem dormir em ambientes
diferentes dos que estdo acostumados. Apnéa do sono, caracterizada por interrupcoes
temporarias na entrada de oxigénio durante o sono. Isso ocorre porque os musculos da
base da lingua ficam muito relaxados e bloqueiam passagem de ar pela garganta. Um
dos sinais mais comuns € o ronco. Nos distlrbios extrinsecos estdo o ambiente
inadequado para o sono, dificuldade no ajuste do sono, e consumo de substancias
psicoativas como o acool e acafeina (BARBOSA P. L. F. Et a. 2020).
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3.7 Fisioterapia no sono e no Alzheimer

A fisioterapia ndo farmécologica juntamente com psicologos e equipes
multidiciplinares tem o dever de concientizar e esclarecer sobre 0s possivels
desdobramentos da doenca de seu familiar, para que estejam melhor informados e
preparados para lidar com os sintomas. Auxiliar os familiares e cuidadores alidar com
guestdes pré-existentes em relacdo ao doente que podem estar afetando sua interacéo e
cuidado com o mesmo, preconizando o melhoramento do funcionamento e das
relagdes familiares. (BARBOSA, P. L. F. Et a, 2020).

Com conhecimento de fisiologia respiratoria e experiéncia na area de medicina do
sono, o fisioterapeuta auxilia o médico do sono na prescri¢éo do melhor dispositivo de
pressdo positiva nas vias aéreas sendo eles 0 CPAP utilizado em casos de apnéia leve,
e 0 BPAP para casos mais graves onde sera necessario um fluxo de ar maior, ambos
utilizados para o tratamento de disturbios do sono, incluindo apneia do sono (AOS),
(EBBA, G. M. Et a, 2022).

A apnéia é decorrente causas multifatoriais sendo elas, 0 aumento das amigdalas e das
glandulas adendides, sobrepeso e reducdo do espaco de entrada de ar pela boca e
garganta. Esta patologia é responsavel pelo 0 ronco e sonoléncia diurna. Outros
sintomas incluem sensacéo de sufocagéo, ofegancia, desconforto, confusdo ou dor de
cabeca; sentir boca seca ou dor de estbmago pela manha; mudancas de personalidade;
dificuldade em focar; impoténcia sexua; e irritabilidade. Assim como outros
disturbios, aapneiainterfere nas fases do sono, prejudicando o controle rudimentar das
variaveis fisiolégicas que afetam diretamente a salde. Os riscos sdo: Diabetes,

doengcas cardiacas, insuficiéncia respiratoria e hipertensdo (FERNANDO M. 2020).

O CPAP mantém a pressdo positiva tanto na fase inspiratéria, quanto na expiratoria. A
adaptacdo deste é feita através de mascaras faciais ou nasais. Geramente as méscaras
faciais sdo usadas em pacientes que apresentam vazamento de ar pela boca e as nasais

para aqueles que ndo apresentam. O emprego do CPAP requer uma faixa de variagéo
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da pressdo entre 5 e 20 cm de H20, com valor ided para supressdo da apnéia e do
ronco entre 6 e 12 cm de H20. Existe também o auto-CPAP, que regula
automaticamente o nivel da presséo necessaria durante o sono (EBBA, G. M. Et 4,
2022).

Em situacfes onde a doenca ja torna-se aparente, a intervencdo da fisioterapia para
com o tratamento do Alzheimer pode auxiliar 0 idoso em qualquer estégio da doenca e
assegurar que O paciente permaneca seguro, independente e capaz de realizar
atividades da vida diaria pelo maximo de tempo possivel. Na fase inicial da doenca
guando o idoso ainda possui condic¢édo de se movimentar sozinho, o fisioterapeuta pode
trabalhar com o treino de marcha para manter este individuo ativo e frear o processo
derigidez muscular (SHARAY, E. S. Et a, 2022).

Os idosos, em gera, apresentam hébitos profundamente arraigados, bem como
limitagdes fisicas e funcionais, sendo necessario 0 desenvolvimento de programas de
condicionamento fisico adaptados as suas necessidades especificas particul aridades.
Diante dos resultados positivos do exercicio fisico no idoso com Alzheimer, também é
sugerido para a fase intermediaria e avangada o treinamento cognitivo para reduzir os
sintomas de depressdo e retardar 0 processo de perda de memoéria do paciente
(COSTA, T.B. L. Etal, 2021).

Mesmo que no futuro este idoso seja limitado a se locomover, tornara mais facil parao
profissional oferecer cuidados especificos, como evitar que surjam Ulceras de pressao
e trabalhar com €ele exercicios de alongamentos de grupos musculares encurtados; se
for detectado alteracéo no equilibrio sera trabalhado com ele exercicios que recuperem
esta condicdo. Também é papel do fisioterapeuta orientar os cuidadores quanto a
importancia dos cuidados com a pele do paciente para que possa ser evitada a
formacéo de escaras (BARBOSA, P. L. F. Et a, 2020).
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A atividade fisica, entre as vérias opcdes, é benéfica para problemas neuroldgicos e
aumenta a coordenagdo, forca muscular, equilibrio e flexibilidade. Ajuda na
independéncia, percepcao sensoria e deterioracdo funcional nas AVDs (Atividades da
Vida Dié&ria). Atividades regulares, como aongamento, fortalecimento muscular e
exercicios cardiovasculares controlados, estéo associadas a um menor risco de doenca
de Alzheimer, de acordo com estudos. A atividade fisica também esté associada a uma
menor prevaléncia e incidéncia de deméncia, bem como a uma deterioracdo da funcéo
cognitiva. De modo geral os programas fisioterapéuticos administrados, nos estudos
analisados em portadores da doenca de Alzheimer, foram: a cinesioterapia, que se
iniciada logo no inicio da patologia, prevenindo complicacBes cardiacas, articulares e
do trato respiratério. Estas técnicas podem ser associadas a hidroterapia com exercicio
de carga, que proporcionam maior conforto e promovem o fortalecimento muscular.
Os exercicios respiratorios, trazem como beneficios 0 aumento da capacidade
pulmonar, fortalecimento da musculatura respiratoria, reduzindo os riscos de
complicacdes do trato respiratério, como a pneumonia, e evita acimulo de secrecdes.
Estes exercicios gjudam ainda, o idoso, no relaxamento e controle da ansiedade
(COSTA, T.B. L. Etd, 2021).

O paciente que apresentar um grau elevado de hipotonia pode ser utilizado como
recurso a el étro-estimulacéo e comando verbal para contracdo muscular, para um ténus
espéstico deve ser trabalhado exercicios de alongamentos e FNP (Facilitacdo
neuromuscular proprioceptiva). Também € indicado para o tratamento o método
Kabat, utilizado para melhorar a deambul acéo e reducdo da marcha antalgica que além
de evitar as atrofias por desuso e fragueza muscular, previne também os
encurtamentos de tecidos moles e as deformidades esquel éticas. Utilizar de exercicios
direcionados aos padrdes cardiorrespiratérios para melhorar a capacidade funcional da
faa, a respiragdo, expansdo toracica, funcdo venosa que véo diminuindo
progressivamente com a doenca. O papel do fisioterapeuta no cuidado ao paciente com
doenca de Alzheimer é inquestiondvel, pois € uma das formas mais eficazes de
retardar 0 aparecimento de sintomas motores, respiratorios e outros, bem como a
incapacidade e invalidez do paciente (MOHAMMED, A. Et a, 2022).
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4 METODOLOGIA DA PESQUISA

4.1 Tiposdeestudosincluidos

Inicialmente, foram buscadas ferramentas tedricas claramente descritas, para
estabelecer conceitos em torno da doenca de Alzheimer e atuagdo do
fisioterapeuta na mesma. Foram incluidos periddicos na lingua portuguesa,
inglesa, espanhola, alemd, chinesa e coreana, no periodo de 2019 a 2022 com

textos disponiveis na integra.

4.2 Localidadedos estudos

Uma orientadora, uma aluna de iniciagéo cientifica e duas avaliadoras foram
designadas a avaliarem independentemente os titulos, resumos, textos e
interpretacfes identificados nas buscas eletronicas. Para a classificacdo dos
dados artigos foram considerados as seguintes informacdes. Ano de
publicacdo; Autores(as); Local de publicacdo; Tipo de estudo e tipo de

andlise.

4.3 Fonteseestratégias de buscas

Para identificar os artigos acerca do assunto, foram realizadas buscas nas
fontes: SCIELO; MEDLINE; LILACS; PUBMED; SPRINGER. De Abril a
Julho de 2022. Com as seguintes estratégias de buscas. Physiotherapy AND
Alzheimer’s disease; Sleep disorders AND Insomnia; Behavioral Disorders

in Alzheimer's, Physiotherapeutic intervention in AD.

4.4 Andlisededados



Todos os estudos identificados foram avaliados para a inclusdo ou n&o na
revisdo de literatura, de acordo com o0s parametros estabelecidos na

metodol ogia.

Quadro 1: Fluxograma das pesquisas bibliogr aficas

Total de publicacdes selecionadas — N.26
SCIELO - N. 09

MEDLINE — N. 07

LILACS—N.05

PUBMED — N. 03

SPRINGER — N. 02

Quantidade de artigos removidos apés atriagem — N.7

Quantidade total de artigos andlisados — N.33

Selecionados por titulos, autoria e data de publicacdo — N.26

Quadro 2: Descricao dosresultados encontrados

30



Fontes Buscas Resultados
(Occupationa N.09 artigos
SCIELO therapy) AND encontrados
(Alzheimer disease) na plataforma
OR (environment)
(Sleep disorders) N.O7 artigos
MEDLINE AND (Alzheimer encontrados
disease) OR na plataforma
(Insomnia)
Alzheimer) AND N.05 artigos
LILACS (occupational encontrados
therapy) OR na plataforma
(environment)
(Alzheimer’s N.O3 artigos
PUBMED disease) AND encontrados
(behavior) OR na plataforma
(environment) OR
(cognition)
(Behavioral N.02 artigos
Disordersin encontrados
SPRINGER Alzheimer's) AND na plataforma
(Physiotherapeutic

intervention in AD

Quadro 3: Caracterizagdo de periodicos da pesquisa
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Periodico/Ano Autores Titulo Pais
Universidade BARBOSA, P. |Aspectos neurol 6gicos
Federal da Paraiba L.F,; efuncionais do
(UFPB) Jodo Pessoa | DOMINGOS, | Alzheimer em idosos BR
- PB, Brasil. p. G.A. M, na perspectiva da
8619-8630 jul./aug. BERTOLDO, terapia ocupacional.
2020 G.C. M.
Escola Paulista de Do you fook for
Medicina, CAROLINA, | 'nformation about
Universidade M.A.P; dementia? Knowledge
Federal de S0 HENRIQUE, of cognitive BR
Paulo, SZ0 Paulo P.F.B. impairment in older
(SP), p.249, 2021. people among their
relatives.
Centro Universitario | DUTRA, I. B.; |Relacdo entre adoenca
de Volta Redonda- FERNANDA, de Alzheimer e BR
UniFOA, p.171- M.A.S,; adepressdo: uma
180, 2020. BRUNO, M. revisdo bibliografica.

R.
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Pos-doutorado pela
University of Impacto da privacio
Toronto. Professor FERNANDO, M. | de sono sobre cérebro, BR
doutor da Disciplina sc comportamento e
de Neurologia— 5
emocoes.
UNIFESP. p.18-19,
2020.
Eficaciada
reabilitagéo cognitiva
Universidade S&o namehoriae
JdesTadet | yGa b s etal | manutencio das BR
(USJT), Séo Paulo, atividades de vida
p.153-60, 2019. didriaem pacientes
com doencade
Alzheimer.
Faculdade de Impacto da doenca de
CiénciasdaSalde, | QUEIROZ, T.R;; :
Alzheimer na
Universidedede | SILVA,A.C. | o ideadedevidade | BR
Brasilia, Brasilia— FERNANDES. .
pessoas idosas.
DF. P. 4-8, 2020.
Universidade JULIANNA, J. | Agerelated episodic
Federal da Paraiba, S: MEDEIROS, memory decline and BR
Joao Pessoa (PB), G.S etd the role of amyloid-:

p.300-301, 2021.

asystematic review.
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Variaveis

2022.

liquido
cefaorraquidiano e
classificacéo pelo
sistema AT(N):
estudo caso-controle.

Universidade _
Federa do ABC psicomotoras,
(UFABC) — S0 MARTINS, T. V. cognitivas e BR
Bernardo do Campo S.etd. funcionais em idosas
(SP), p.40, 2021. saudaveis e com
doenca de Alzheimer.
Universidade | \/|ToR, 3.L.B.; | Structural Volume of
Federal de S0 BARBOSA, M. | Hippocampusand BR
Paulo (SF), p.512- N. et al. Alzheimer’s Disease.
513, 2020.
Enferm. foco Impacto do exercicio
(Brasilia) : 12(6): | CO°TA T-BL: fisico no aR
1151-1158, dez. AZEVEDO, P. F. comportamento de
2021. etal. idosas com azheimer.
Breve derastreio
cognitivo no
. diagndstico da doenca
Arg. neuropsiquiatr ;| PATRIAR e definida
H.; LARISSA, S,
80(1): 23-29, Jan. ’ " | por biomarcadores no BR
LEONARDO, C.




Clinical Systems
Biology
Laboratories, The History and progress
First Affiliated LIU, P. P.; XIAOQ, of hypotheses and
Hospital of Y. M.; SHENG, J. clinical trialsfor CN
Zhengzhou K. Alzheimer’s disease.
University,
Zhengzhou —
CHINA. p. 1-13,
20109.
Department of Protective effect of
Pharmacology, CD?73 inhibitor a, B
School of Medicine, methylene ADP
Changchun ZHANG, C.; against amyloid-p-
University of SONG, W.: WEI, induced cognitive CN
Chinese Medicine, L.etal. impairment by
N0.1035, inhibiting adenosine
Changchun 130117, production in
CHINA, 2020. hippocampus.
Exploring brain
Department of glucose metabolic
Neurology, Xuanwu patternsin cognitively
Hospital of Capital | -l T-RYUE 1 normal adults at risk
Q.D;XUE Y. J of Alzheimer’s CN

Medical University,
Beijing 100053,
China

disease: A cross-
validation study with

Chinese and cohorts.
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Heart rate variability

AustN ZJ
Psychiatry 2022 in patients with
Jan;56(1):16-27. YING,C.C; dementia or

doi: CHENG, Y. H.; neurocognitive
10.1177/000486742 |  WELL.H. disorders: A
0976853. Pub 2020 systematic review and

Dec 8. meta-anaysis.

Neurodegeneration
and Glial Activation
Related CSF

Volume 19, Issuel, | YUEHAN, H; Biomarker asthe

XU. L.: ZHU. R. Diagnosis of
p. 32-47, 2022 UL Y, « _
Alzheimer’s Disease:

A Systematic Review
and an Updated Meta-
anaysis.

Effects of Alzheimer's
disease of varying

Braz. j. med. biol. GENG, D.;
res; 55: €11504, WANG, Y ; severity on cardiac
2022. GAO, Z and autonomic

function.




Korea University

independent effects of
Guro Hospitd amyloid and vascular
(KOREA
markers on long-term
RESEARCH- SUNG, H. S.W.; | functional outcomes: KOR
DRIVEN SEONWO, K. J. | an 8-year longitudinal
HOSPITAL) and P. study of subcortical
grant funded by .
vascular cognitive
Korea University N
impairment.
Medicine, 2021.
Neurocognitive effects
Department of of melatonin treatment
Rehabilitation in healthy adults and
Science, Graduate individuals
School of Inje JEONGHYUN, withAlzheimer’s KOR
University, Gimhae, | - YUNHO, J. €t | disease and insomnia
50834, Republic of al. A systematic review
Korea, p.460-464, and meta-analysis of
2021. randomized controlled
trias.
Amsterdam
University Medical
Centers - SCHELTENS, P,;
Department of STROOPER, B.; | Alzheimer’s Disease. GER
Neurology; HOLSTEGE, H.
Amsterdam — DE, et 4.

p.5-11, 2021.
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Potential
neuroprotective of

trans-resveratrol a

aidade e o papel da
beta-amiloide: uma

revisdo sistemética.

GAUTHIER, N. promising agent
Braz. j. biol; 82: B GOESF. S tempen and so;{bean USA
€235781, 2022. QUARESMA, L. seed coats-derived
et a. against beta-amyloid
neurotoxicity on
primary culture of
nerve cellsinduced by
2-methoxyethanol .
Association of
JAMA MOHAMMED, Performance on
Otolaryngology A.; GRIBBONS, Dichotic Auditory USA
Head Neck Surg. L. E.; GATES. G. Tests with Risk for
2022 etal. Incident Dementia and
Alzheimer Dementia
Age-related episodic
memory decline and
Dement. therole of amyloid-(3:
neuropsychol ogy; SOUTO, J. J; asystematic review /
15(3): 299-313, | SILVA, G.M.et | Dedliniodameméria | YA
Sept. 2021. al. episodica rel acionado
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Network activity
changesin the
Metab Brain Dis 37, | SHARAY, E. S;; pa‘h?thS ology of
289-298 (2022). MIRANDA. N. Alzheimer’s disease: USA
R the role of aging and
early entorhinal cortex
dysfunction
Automated multi-dose
dispensing in persons
i SANNA, V5 with and without
Eur JClin USA
HEIDI, T. o
Pharmocol. 2022 Alzheimer’s disease:
MARJANNA, K. impacts on
pharmacotherapy.
Is Amyloid Burden
JAD VOl 85,1 197- | Lopa o - Measured by 18F-
205 T Flutemetamol PET
' TRINE, H. E.; . _ USA
i ' ’ Associated with
doi:10.3233/JAD- HEINE. S. B.

215046, 2022.

Progressionin
Clinical Alzheimer’s

Disease?
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Quadro 4: Cronograma de elabor acdo da monogr afia

23/02/2022 Inicio da produg&o do trabalho de conclusdo de curso

10/03/2022 Plangjamento sobre a metodol ogia e tipo de estudo

04/04/2022 Defini¢do do estudo e inicio da busca dos artigos

02/05/2022 Montagem e estruturagdo do trabalho nas normas
técnicas académicas

23/06/2022 Devolucgéo da corregéo do trabalho realizado pela

orientadora
26/06/2022 Finalizag&o do trabalho
27/06/2022 Trabalho de conclusdo de curso finalizado
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