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Galantamina na doenca de Alzheimer

Prof. Dr. Rodrigo Rizek Schultz

RESUMO

Artigo cientifico que explora o uso da galantamina, um farmaco com agdo sobre a
acetilcolinesterase e receptores nicotinicos, no tratamento da doenca de Alzheimer
(DA). O texto detalha o mecanismo de agdo da galantamina, sua eficacia em diferentes
estagios da DA, incluindo a deméncia da DA com ou sem doenca cerebrovascular, e sua
capacidade de melhorar a cognicao, funcionalidade e comportamento dos pacientes.
Sao abordados os beneficios da galantamina para os cuidadores, mostrando como o
medicamento pode reduzir a sobrecarga do cuidador ao melhorar o comportamento
dos pacientes com DA. O material traz, ainda, uma discussao sobre a associagao da
galantamina com a memantina em casos de DA moderada a grave, e uma analise das
implicagoes da neuroimagem estrutural, especialmente a tomografia computadorizada
de cranio, na avaliagdo da DA. O objetivo principal do artigo é fornecer informagoes
sobre a aplicacdo clinica da galantamina no tratamento da DA, destacando seus
beneficios para pacientes e cuidadores, bem como sua importancia na abordagem
multidisciplinar da doenca.

ABSTRACT

This scientific article examines the use of galantamine, a drug that targets both acetyl-
cholinesterase and nicotinic receptors, in the treatment of Alzheimer's disease (AD). It
provides an in-depth analysis of galantamine’s mechanism of action and its effective-
ness across different stages of AD, including dementia with or without cerebrovascular
involvement. The paper highlights its positive impact on cognition, functionality, and
behavior in patients. Additionally, the benefits for caregivers are discussed, illustrating
how galantamine can alleviate caregiver burden by improving patient behavior. The
paper concludes with a discussion of combining galantamine with memantine in cases
of moderate to severe AD and analyzes the role of structural neuroimaging, particularly
cranial computed tomography, in evaluating the disease. The primary goal of this paper
is to offer insights into the clinical use of galantamine in AD treatment, emphasizing its
benefits for both patients and caregivers and its significance within a multidisciplinary
approach to the disease.
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Galantamina: mecanismo de agdo diferenciado

A galantamina fornece uma agao moduladora
sobre os receptores nicotinicos. Portanto, além
de atuar inibindo a acetilcolinesterase (IAChE), a
galantamina funciona como um modulador alos-
térico de receptores nicotinicos, possivelmente
aumentando a transmissdo colinérgica por esti-
mulagdo da transmissdo nicotinica pré-sinaptica.

Galantamina na deméncia de Alzheimer com ou
sem doenga cerebrovascular (DCV)

Segundo informacdes presentes em bula, ou
seja, provenientes de resultados de estudos que
avaliaram respostas especificas em decorréncia
de caracteristicas clinicas e laboratoriais de pes-
soas com Alzheimer, a galantamina demonstrou
ser benéfica quando usada para o tratamento
da deméncia da doencga de Alzheimer (DDA)
com ou sem DCV relevante. Essa especificagdo
merece ser citada e explorada, pois sabe-se que
a ocorréncia de lesdo vascular encefdlica em
pacientes com doenca de Alzheimer é elevada,
sendo o achado patolégico mais frequente em
maior ou menor intensidade.’

A galantamina demonstrou efeitos benéficos
nos resultados cognitivos e ndo cognitivos em
pacientes com DDA e DCV, sendo o tGnico IAChE
aprovado para tratamento de individuos com essa
condicdo no Brasil e em alguns outros paises.2

Galantamina: benéfica em termos de cognicao,
comportamento e funcionalidade

A galantamina demonstrou eficacia em longo
prazo na melhoria ou manutencdo da cognicao,
funcionalidade e comportamento em pacientes
com DDA de leve a moderada. Uma metandlise
mostrou que a galantamina também ¢€ eficaz na
doenga de Alzheimer (DA) de moderada a gra-
ve e grave.’> De uma maneira geral, os estudos
demonstraram boas tolerabilidade e seguranga
com a galantamina em suas apresentagdes, além
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do beneficio da possibilidade de tomada Unica
didria, facilitando de maneira significativa a vida
de familiares e/ou cuidadores.*

Galantamina: a¢do na redugdo da sobrecarga do
cuidador

A maioria dos ensaios terapéuticos para a
DDA sempre se concentraram principalmente
em medidas clinicas de eficicia diretamente
associadas aos pacientes, mas os impactos dos
efeitos do tratamento sobre os cuidadores tém
sido reconhecidos, analisados e discutidos como
potenciais medidas acessorias. A questao da so-
brecarga do cuidador é bem conhecida na DDA,
mas apenas recentemente estudada e difundida
de forma mais ampla. Os dados de resultados
secundarios de estudos clinicos com a galan-
tamina em pacientes com DDA sugerem que
os beneficios sintomaticos nos pacientes estao
associados a diminui¢do do tempo de demandas
e sofrimento psiquico dos cuidadores.®

Um estudo desenhado para avaliagdo dos
distirbios de comportamento, fonte de maior
sobrecarga de cuidadores, a partir do Inventario
Neuropsiquiatrico, com 2.033 pacientes com
DDA de leve a moderada, evidenciou melhora
significativa em varios desses transtornos, prin-
cipalmente: agitagao/agressividade, ansiedade,
desinibicao e comportamento motor aberrante.
Sendo assim, podemos concluir que, seguramen-
te, houve uma significativa diminuicao dessa
sobrecarga, facilitando o convivio das partes e
diminuindo o risco de uma institucionalizacado.®

Galantamina: associacdo com memantina nas
fases de moderada a grave

Sao numerosos os estudos que concluiram que
a terapia combinada de IAChE com a memanti-
na, um antagonista glutamatérgico de receptor
NMDA, em comparagdo com o IAChE isolada-
mente, em fases de moderada a grave da DDA,
mostrou efeitos estatisticamente significativos
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para as medidas propostas sob andlise. Tais resul-
tados foram observados nos ambitos da cognigao
e impressao clinica global no seguimento de
curto prazo, bem como em relagdo a diversos
distarbios cognitivos, comportamentais e funcio-
nais. Essa melhora pode estar relacionada a acao
sinérgica dos receptores nicotinicos e NMDA.”

EXAMES DE NEUROIMAGEM
ESTRUTURAL, COMO A TOMOGRAFIA
COMPUTADORIZADA

Os exames de neuroimagem estrutural, como a
tomografia computadorizada de cranio, descre-
vem o processo fisiolégico do envelhecimento
ou de doenca, mensurando indiretamente a
gravidade da situacao.®

A utilidade maior da tomografia é servir como
um método simples, rapido e acessivel de afastar
causas secunddrias e reversiveis de deméncia,
como hematomas subdurais, tumores ou hidro-
cefalia de pressao normal.?

Avalia-se a ocorréncia de atrofia e a sua inten-
sidade, especialmente em regides temporais,
sendo mais acentuada com a evolucao dos
processos patolégicos. Uma maior taxa de
atrofia predispde a aumentos dos sulcos e das
cavidades ventriculares. Além disso, é possivel
visualizar a auséncia ou a presenca de lesdes
cerebrovasculares, caracterizando uma condicao
responsavel por intensificar os déficits cognitivos,
as manifestagdes comportamentais e o impacto
na funcionalidade.?

Inicialmente, a seguir hd uma imagem de
ressonancia magnética em corte coronal desta-
cando-se as estruturas a serem analisadas (Figura
1. A). Posteriormente, seguem imagens de to-
mografia computadorizada de cranio em cortes
coronais representativas de momentos muito
distintos do envelhecimento, desde individuos
assintomaticos (Figura 1. B). até pacientes com
DDA avancada (Figura 1. C). Nota-se a atrofia
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Figura 1. A. Tomografia computadorizada de cranio
em corte coronal compativel com o envelhecimento
normal. B. Tomografia computadorizada de cranio em
corte coronal compativel com deméncia da doenca
de Alzheimer em fase inicial. C. Tomografia computa-
dorizada de cranio em corte coronal compativel com
deméncia da doenca de Alzheimer em fase avancada.
Adaptada de: Mortimer AM et al. Pract Neurol. 2013.%
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dos lobos temporais se acentuando, bem como
o aumento dos espagos liquoricos.?
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