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RESUMO

Tendo em vista a atual tendéncia de envelhecimento populacional, doengas que
atingem em sua maioria essa faixa etaria, tém se tornado pauta de crescente interesse
nos ambitos social e cientifico. Diante dessa realidade, o presente trabalho aborda a
Doenca de Alzheimer, que, bem como a tendéncia do envelhecimento da populagao,
apresenta tendéncia de crescimento, impactando diretamente na expectativa de vida.
Devido ao alto impacto que essa doenga causa na sociedade, o presente trabalho visa
investigar uma forma de mitigar seu avango, dado que esta ainda € um campo pouco
conhecido na ciéncia. Portanto, elege-se o acido folico como um possivel fator
mitigador e que possibilite a retardacédo dessa deméncia. No decorrer do trabalho,
discute-se como ocorre e os fatores que influenciam o desenvolvimento da DA, bem
como fatores que podem retarda-la, com énfase acido folico e a epigenética. Em
conclusao, nao se obteve uma resposta concreta a respeito do impacto do acido folico
na doenga de Alzheimer, porém nao se descarta tal nutriente como possibilidade

mitigadora.

Palavras-chave: Alzheimer, alimentacao, acido félico, epigenética.



ABSTRACT

Given the current trend of population aging, diseases that primarily affect this age
group have become a topic of growing interest in social and scientific circles. Given
this reality, this paper addresses Alzheimer's disease, which, along with the aging
population, is showing a growing trend, directly impacting life expectancy. Due to the
significant impact this disease has on society, this paper aims to investigate ways to
mitigate its progression, given that this is still a relatively unknown field in science.
Therefore, folic acid is chosen as a possible mitigating factor that could slow the
progression of this dementia. Throughout the paper, we discuss how AD occurs and
the factors that influence its development, as well as factors that can delay it, with an
emphasis on folic acid and epigenetics. In conclusion, no concrete answer was
obtained regarding the impact of folic acid on Alzheimer's disease, but this nutrient

cannot be ruled out as a potential mitigating factor.

Keywords: Alzheimer's, nutrition, folic acid, epigenetics.;
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1. INTRODUGAO

De acordo com Biquetti (2018), a doenga de Alzheimer (DA) é uma deméncia
crbnica mais comum em idosos, que leva o paciente a uma perda de memoria
cognitiva, habilidades linguisticas e motoras, fazendo com que o individuo desenvolva
uma alta dependéncia em terceiros (cuidadores), impactando diretamente sua saude
mental. Essa dependéncia ndo afeta apenas a saude fisica do individuo, mas também
gera sérios impactos em sua saude mental, uma vez que a perda da independéncia
esta frequentemente associada a sentimento de frustragdo, ansiedade e isolamento
social. Além disso, vale ressaltar que os cuidadores, que em geral pertencem a familia
do paciente, também sofrem com consequéncias psicologicas, pelo excesso de
trabalho e pela tristeza em acompanhar a evolugdo da doencga. O desgaste ocorre
pela sobrecarga de tarefas, pela necessidade constante de atencéao e, sobretudo, pela
dor de acompanhar o avango da doenca em um ente querido. Dessa forma,
compreende-se que o Alzheimer ndo é uma condigdo que atinge apenas o paciente
diagnosticado, mas sim uma problematica que envolve todo o nucleo familiar,

impactando profundamente na vida de quem cuida.

De acordo com o Ministério da Saude (2022), a Doenga de Alzheimer costuma
evoluir para varios estagios de forma lenta e inevitavel, ou seja, ndo ha o que possa
ser feito impedir que a doencga progrida. A partir do diagnéstico, a sobrevida média
das pessoas com Alzheimer oscila entre 8 e 10 anos, embora existam casos em que
esse tempo seja maior ou menor, a depender das condi¢gdes gerais de saude e dos
cuidados recebidos. O quadro clinico da doencga costuma ser dividido em quatro
estagios: Estagio 1 (forma inicial), fase mais leve da doenga, na qual o individuo
apresenta alteragbes na memoria e personalidade e dificuldade na percepgao visual
e espacial. Estagio 2 (forma moderada), fase em que o individuo comega a apresentar
dificuldades para se movimentar e lembrar de informacbes primordiais, como
endereco e idade. No estagio grave (estagio 3), ha comprometimento ainda maior,
com resisténcia as tarefas diarias, incontinéncia urinaria e fecal, dificuldades para se
alimentar e limitagdes motoras severas. Finalmente, no estagio terminal (estagio 4), o
paciente se torna totalmente dependente, apresentando dor ao engolir, infeccbes

recorrentes e perda quase total da comunicagao verbal.
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Atualmente cerca de 8,5% da populagdo idosa brasileira possui esse
diagndstico, o que a torna um problema pertinente a area de saude publica e de cunho
social, que assola parte significativa da populacédo, de acordo com o Ministério da
Saude (2024). Ha, portanto, muitos individuos enfrentando problemas de cunho
financeiro e psicolégico, tentando arcar com todas as medidas necessarias para a
preservagao e o conforto dos pacientes. Este problema tende a ficar mais grave,
considerando que a populagdo mundial tende a envelhecer cada vez mais (GALVAO,
Julia, 2023). Portanto, é de interesse geral que seja encontrado uma forma de mitigar
os sintomas da DA ou de evitar sua progressao, algo que esse artigo visa fazer.

Em primeiro lugar, é necessario pontuar o que se sabe a respeito da DA
atualmente. E primordial estabelecer o ideal de que a Doenca de Alzheimer ainda é
um campo desconhecido e uma incognita para o meio cientifico. Sua origem, ndo é
um conhecimento unanime. Acredita-se que ha fatores muito complexos e que ainda
deverao ser explicados, porém sabe-se que ela é oriunda de fatores genéticos e
ambientais, ou seja, o desenvolvimento da Doencga de Alzheimer se da devido a uma
cominagao entre fatores genéticos e ambientais, o que a torna uma doenca
multifatorial. Contudo, ainda ndo se sabe, de fato, até que ponto os fatores genéticos
podem determinar de forma certeira o seu desenvolvimento. Uma coisa é fato, ha
alteracgdes no funcionamento neural que sao herdadas hereditariamente, mas isso néo
significa que, se ha ocorréncia de um caso de Alzheimer na familia, todos os
individuos sucessores irdo desenvolver este quadro. Portanto a genética ndo é um
fator determinante dessa doenga, mas sim uma das inumeras possiveis causas
(MIGLIORE, 2022; GATZ, 2006).

A respeito dos fatores genéticos contribuintes para o desenvolvimento da
doenca de Alzheimer, é necessario pontuar que, a Doenca de Alzheimer é proveniente
de mutagcbes em alguns genes, e que de acordo com alguns estudos, o
desenvolvimento precoce (antes dos 65 anos), referente a 5% dos casos, esta
diretamente ligado a alguns genes. Um exemplo, é a mutagao no gene APP (Gene da
Proteina Precursora Amiloide), que é geralmente herdado a partir da herancga
autossémica dominante (30%-40% dos casos). Essa mutagdo 'ocasiona o aumento
de producao da proteina beta-amiloide, que consiste em um dos fatores de maior

! Alteracdo na sequéncia de bases nitrogenadas/ nucleotideos na molécula de DNA, que impacta na reproducio
ou inibe a reproducéo de proteinas
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contribuicdo para seu desenvolvimento. Além do APP, outros genes que sao
causadores de grande parte dos casos de DA, PSEN1 e PSEN2, o gene da proteina
TAU e o gene da apolipoproteina E (APOE).

A apolipoproteina E € uma proteina que se liga a lipidios, formando
lipoproteinas. Ela tem como fungao a regulamentagao do metabolismo lipidico, sendo
responsavel pela homeostase desse composto, além de participar do transporte,
absorcao e redistribuicdo do colesterol entre tecidos e 6rgédos. Além disso, ela é
responsavel pela regeneragédo de neurdnios que sofreram grave degradagéo, a partir
da reposicao de lipidios aos axdnios e reconstrugao das células de Schwann,
reestabelecendo as conexdes sinapticas. Quando essa proteina € modificada, é
identificada uma variante chamada de épsilon4, fator genético de risco mais comum
para a DA de inicio tardio, o que sugere que o colesterol pode vir a influenciar essa
doencga (OJOPI, 2004).

Em relacdo aos genes PSEN1 e PSENZ2, ainda ndao se sabe ao certo suas
funcdes, porém sabe-se que ao ocorrer uma mutagdo no gene PSEN2, ha uma
aceleragdo no processo de neurodegeneracdo e sabe-se que a PSEN1 esta
relacionada ao processo de inflamacao da placa amiloide (LUCATELLI, 2009). Além
disso, ambas estdo diretamente relacionadas com a progressao precoce da doencga.

Embora, para ocorrer o desenvolvimento do Alzheimer seja necessaria a
presenca de componentes genéticos (apesar de ndo serem 100% determinantes), ha
uma crescente evidéncia de que em combinacido com fatores ambientais, ha uma
maior chance no desenvolvimento da DA. Fatores externos como alimentacéo,
atividade fisica, acesso a tecnologias e a um sistema de saude de qualidade,
escolaridade qualidade do sono e manejo do estresse e exposicdo a poluigéo,
exercem influéncia tanto na “prevencao’/ mitigacdo da doenga, quanto no seu
desenvolvimento acelerado (QUEIROZ, 2025). Ademais, a saude mental pode exercer
impacto no desenvolvimento precoce da doenca e podem agravar estagios mais
graves da DA, principalmente quando se trata de depressao, apatia e ansiedade.

No que tange a influéncia da alimentagéo a respeito da doenga de Alzheimer,
estudos apontam que vitaminas do complexo B, acidos graxos e antioxidantes, estéo
diretamente ligados a reducao da inflamacao, do estresse oxidativo e a manutencao
da funcgao sinaptica. Além disso, observou-se que a alimentag¢ao, quando equilibrada
e nutritiva, apresenta capacidade de modular o acumulo de beta-amiloide e a

hiperfosforilagdo da proteina tau (SILVA, 2025). Nesse sentido, os componentes que



14

possuem impacto positivo e fundamental para a saude cerebral e cognitiva,
estabilizam as conexdes neurais, atenuando mecanismos que possibilitam o
desenvolvimento do Alzheimer.

Em relagdo a poluicdo do ar, estudos demonstram que a exposicdo ao ar
poluido pode potencializar doengas de carater neurodegenerativo. Através de
experimentos em caes, que ficaram durante toda a vida em exposigdo a poluicéao,
observou-se a influéncia deste fator na progressdo da DA. Apos suas mortes, foram
observadas partes do cérebro nas quais foram encontradas patologias semelhantes a
do Alzheimer (como inflamacao continua, perda de células cerebrais e até danos no
DNA em varias partes do cérebro (GAVIOLI, 2021).

Também ha estudos a respeito de como a poluicdo de décadas impacta no
sistema nervoso central, no qual constatou-se que as particulas inalaveis provenientes
do ar poluido sdo capazes de se deslocar dos tecidos respiratorios para os tecidos
neurais. Uma vez que em contato com os tecidos neurais, sdo ocasionados processos
patolégicos como a neuroinflamacéo, o estresse oxidativo, a ativagao glial excessiva
e a lesdo da substancia branca. Portanto conclui-se que a exposi¢ao a poluicdo, ao
causar tais danos ao sistema nervoso, pode vir a influenciar/ agravar a DA. (GAVIOLI,
2021).

No que diz respeito a pratica de exercicios fisicos, acredita-se que estes
também possam influenciar no desenrolar da doenga. A pratica regular destes,
promove uma série de mecanismos neuroprotetores, que estimulam a
neuroplasticidade e aumentam a liberagao do Fator Neurotrofico Derivado do Cérebro
(BDNF). A liberacdo do BDNF favorece as conexdes nervosas e sinapticas e a
regeneragdo neuronal, principalmente no hipocampo, local onde ocorre a
consolidagdo da memoria. Além disso, os exercicios melhoram a circulagado
sanguinea cerebral e 0 aporte de oxigénio e nutrientes, contribuindo para a remogéao
de “toxinas”, como as placas beta-amiloides, tipicas da fisiopatologia da doenca.
Portanto, constata-se que a pratica de exercicio fisico constante pode desempenhar
papel fundamental na DA (SHI, 2023).
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2. METODOLOGIA

Neste trabalho a metodologia inicial utilizada foi a de revisdo bibliografica,
primeiramente a respeito da importancia social e econbémica, posteriormente
pesquisou-se a respeito dos fatores que influenciam e que causam a DA. A revisao
bibliografica foi a principal ferramenta de embasamento desse artigo, principalmente
na parte tedrica e técnica a respeito da causa e do processo de desenvolvimento da
Doenca de Alzheimer. Apdés a revisao bibliografica, com base no material estudado,
foi elaborada uma hipotese a respeito da mitigacdo da progressdo da doenga de
Alzheimer, que foi a questdo norteadora desse trabalho. A hipotese elaborada de
primeira foi que os fatores ambientais podem ter grande influéncia na DA e ao usa-los
de certa maneira, seria possivel retardar sua progressdo. Em sequéncia, a
alimentacao foi escolhida como foco de investigacdo e como possivel viés para a
retardacao da DA. A fim de obter uma hip6tese mais direta, o acido félico foi escolhido
como principal fator ambiental a ser investigado e posteriormente o feijao foi escolhido
como fonte de acido félico. O proximo passo foi coletar dados que pudessem
correlacionar a doenca de Alzheimer com o acido félico. Entdo foram coletados dados
a respeito do numero de casos por macrorregiao do Brasil e o consumo de feijao,
alimento escolhido para representar o consumo do acido félico, também por

macrorregiao brasileira.
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3. REFERENCIAL TEORICO

3.1 Como ocorre a doenca de Alzheimer

Ademais, para um melhor entendimento, € necessario compreender como
ocorre a doenga de Alzheimer. A DA ocorre devido a redugao de sinapses nervosas
em determinadas areas do cérebro, especialmente em areas responsaveis pelas
fungdes cognitivas, as quais sdo afetadas. Esse “fendbmeno” ocorre principalmente
hipocampo, cértex entorrinal, cortex cerebral e estriado ventral, que sdo segmentos
fundamentais para o funcionamento das fun¢gées de memodria, percepgédo do tempo,
equilibrio, dentre outras. A auséncia na comunicagdo entre as sinapses pode
acontecer a partir de fatores genéticos, que geram o acumulo de placas de b-amiloide,
localizadas na bainha de mielina (células que envolvem e protegem o axdénio e que
tém como fungéao transmitir os impulsos nervosos). O acumulo dessa proteina interfere
na comunicagao entre células sinapticas, inicialmente causando a perda de memoria
recente, (Oliveira, 2014, : Paulavicius, 2018,). Acredita-se que a quantidade dessas
placas de beta amildide esteja relacionada com o grau de deméncia observado, ou

seja, quanto mais espessa a placa for, mais graves/fortes os sintomas seréao.

Esta proteina possui propriedades neurotéxicas que comprometem a vida das
células neuronais, e também é responsavel por induzir mudangas intracelulares
que resultam na formagao de neurofilamentos, podendo contribuir para o
processo neurodegenerativo (Guzen, 2012, p.58).

Além disso, O acumulo dessas substancias ndo apenas danifica as células
cerebrais, mas também desencadeia uma reacao inflamatéria no sistema nervoso
central. As células da glia, responsaveis por proteger e nutrir os neurénios, passam a
reagir de forma exagerada, liberando substancias toxicas que aceleram a
degeneragao neural. Também, aparecem degeneragdes granulo-vacuolares, ou seja,
aparecem bolhas com granulos nos neurbnios, que mostram a deterioragao interna
das células cerebrais. Em adi¢céo a isso, ha uma queda significativa na produgao de
acetilcolina, neurotransmissor fundamental para processos de memoéria e
aprendizagem. Essa deficiéncia esta diretamente relacionada a perda de capacidades
cognitivas observadas nos pacientes (Scimago, 1999). Outro fator importante é a

diminuicdo da acetilcolina, um neurotransmissor essencial para os processos de
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memoria e aprendizado, cuja producao também ¢é afetada na doenca. Todos esses
elementos ajudam a explicar o avango dos sintomas cognitivos e comportamentais
caracteristicos do Alzheimer. ( Scimago, 1999). Segundo Smith (2000, p.1).
Adicionalmente, outra anomalia relacionada ao funcionamento cerebral
impacta e pode ser um fator essencial para a progressao da DA, a hiperfosfolarizagao
da proteina TAU. A proteina tau € normalmente encontrada no citoesqueleto neuronal,
onde realiza um papel crucial na estabilizagdo dos microtubulos. Esses microtubulos
sdo estruturas cilindricas do citoesqueleto (‘redes de proteinas”) responsaveis pelo
transporte de vesiculas, nutrientes e organelas ao longo do axdénio. Essa organizagao
€ fundamental para o funcionamento adequado dos neurénios e para a comunicagao
sinaptica. No entanto, em pacientes com Alzheimer, ocorre uma modificacdo anormal,
na qual a proteina tau é hiper fosforizada. O processo defosforilagdo ocorre quando
enzimas quinases (responsaveis pela adicao de grupos fosfato) ficam mais ativas ou
quando enzimas responsaveis por retirar o grupo fosfato, ficam mais lentas. Portanto
ha a presenca de um acumulo de grupos fosfatos na proteina. Isso posteriormente
leva a formag&o de emaranhados neurofibrilares intracelulares. Esses emaranhados
interferem na funcdo normal dos neurdnios, levando a disfungdo sinaptica e,

eventualmente, a morte celular (NUNES).

Paralelo a isso, estudos recentes indicam que ha uma interagao complexa entre
os dois principais eventos patologicos da DA: as placas de beta-amildide e os
emaranhados de tau. Ha evidéncias que sugerem que, a presenca de depositos
extracelulares de AB pode atuar como um gatilho para a hiperfosforilagdo da tau,
intensificando a formacado dos emaranhados neurofibrilares. Por outro lado, a tau
hiperfosforilada também pode facilitar a agregacao e deposi¢cao de beta-amildide,

criando um ciclo vicioso que acelera a progressao da doenca.

Esse mecanismo reciproco evidencia como as alteragbes patolégicas no
Alzheimer ndo ocorrem de maneira isolada, mas em processos que em conjunto
amplificam o dano neuronal. O entendimento da fungéo normal da tau estabilizando
microtubulos e mantendo o transporte axonal, bem como regulando o alinhamento
interno dos neurdnios ¢é, portanto, essencial para compreender como essas
modificagdes epigenéticas contribuem para degeneragao caracteristica da Doencga de
Alzheimer
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Ademais, pesquisas mais recentes (Ferreira et al., 2017) destacam que,
embora fatores genéticos sejam importantes, elementos ambientais e metabdlicos,
como resisténcia insulinica, estresse oxidativo e inflamagbes crénicas, também
desempenham papel significativo no desencadeamento e avango do Alzheimer. Essa
visao amplia a compreensdo da doenga nao apenas como um disturbio
neurodegenerativo isolado, mas como uma sindrome complexa associada a multiplos
fatores de risco.

Em resumo, a Doencga de Alzheimer resulta de um processo complexo que
envolve alteragdes quimicas, estruturais e ambientais no cérebro. Apesar de nao
haver cura definitiva, compreender como ela ocorre €& essencial para buscar
estratégias de prevengao, retardar seu avango e oferecer maior qualidade de vida aos

pacientes.

Figura 1: - Cérebro com e sem Alzheimer

Cerebro con
Alzheimer

¥,

Cerebro de Alzheimer vs cerebro normal

Figura 1: Boletin UNAM-DGCS-763. Ciudad Universitaria, 21 set. 2022. Universidade Nacional Auténoma de México.
Disponivel em: https://www.dgcs.unam.mx/boletin/bdboletin/2022_763.html. Acesso em: 17/08
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Figura 2: Placas senis e Novelos neurofibrilares observados no cortex

cerebral de paciente

Placas senis Novelos Neurofibrilares

Figura 2. Disponivel em: https.//www.dgcs.unam.mx/boletin/bdboletin/2022_763.html . Acesso em: 17/08

3.2 Hipdtese e questao norteadora

Os aspectos chamados de ambientais, que tem impacto na DA, sao varios e
nao é facil de se identificar qual o peso que cada um deles pode ter para cada
individuo. Mas sabe-se que o estilo de vida, a escolaridade, a atividade fisica e
capacidade/estimulo intelectual, conceituados de fatores ambientais, podem ter

influéncia na DA.

Diante disso, a fim de encontrar formas de mitigar os impactos do Alzheimer,
investiga-se neste artigo o papel da nutricdo em relagcédo a esse transtorno, uma vez
que o padrao de alimentacado € um dos fatores ambientais importantes na incidéncia
e evolucao da DA. De acordo com Santi, a nutricao esta sendo vista como um possivel
mecanismo auxiliar para o atraso na evolugdao do Alzheimer. Estudos recentes
afirmam que acidos graxos, vitaminas e antioxidantes desempenham um papel

fundamental na prevencéo do declinio cognitivo, (Santi et al., 2025).

Além disso, a desnutricdo e a perda de massa muscular estdo diretamente
ligadas a terceira idade e a deméncia, portanto a alimentacdo adequada, sobretudo
quando se estd em contato com o Alzheimer, é de extrema importancia e deve ser
controlada (Campos et al.,2020). A alimentagdo tem sido apontada como um fator
essencial na prevencado de doengas neurodegenerativas, como o Alzheimer. Entao,

nutrientes como o acido félico, a vitamina B12, antioxidantes e o 6mega-3 que atuam
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na protecao dos neurdnios, ajudando a reduzir os danos causados pelo estresse
oxidativo e a inflamagao cerebral (Weber, 2019), possuem elevada importancia
quando se trata de doencas que afetam o funcionamento neural. Dentre esses
nutrientes, o acido folico se destaca por participar na regulagdo da homocisteina, uma
substancia que quando esta elevada no sangue pode aumentar o risco de desenvolver
a doenca de Alzheimer (Pereira, 2015). Por isso, uma dieta rica em folhas verdes,
leguminosas e graos integrais, que séo fontes naturais desse, pode ser um aliado

importante na prevencao da doenca.

Além disso, estudos mostram que padrdes alimentares equilibrados, como a
dieta mediterrénea, estdo associados com uma menor incidéncia de declinio cognitivo
(Olgado et al., 2023). Sabe-se que a nutrigdo ndo atua de forma isolada, mas como
parte de um estilo de vida saudavel, que influencia diretamente na saude do cérebro.
Ainda assim, muitos pacientes com Alzheimer apresentam deficiéncia de acido fdlico
(Almeida, 2012) o que levanta a hipotese de que o aumento da ingestdo dessa
vitamina poderia ter algum efeito preventivo ou mitigador de seus sintomas.

Logo, estudar mais a fundo o papel do acido félico na prevencao do Alzheimer
€ importante para entender como a alimentacao pode ser uma ferramenta no cuidado
da saude mental. Ou seja, acredita-se que o acido félico pode vir a ser uma alternativa

para prevenir e mitigar os impactos do Alzheimer.

3.2.1 Fungéao do acido folico no organismo

O composto vitaminico, acido félico, também conhecido como vitamina B9, é
uma vitamina que exerce um papel fundamental no processo de formacao celular.
Essa vitamina é responsavel pela formagao de hemacias (células do sangue, ricas em
hemoglobinas, responsaveis pelo transporte dos gases oxigénio e carbdnico pelo
corpo), é responsavel pela sintese de DNA e pela manutengdo cognitiva do
organismo. Além disso, durante o processo embrionario, o acido félico € responsavel
pela formacao do tubo neural, desempenhando um papel essencial para a formacao

do sistema nervoso.

Essa vitamina pode ser obtida através da alimentacgéo, sobretudo em alimentos

de cor verde escura, como brocolis e couve, feijao e lentilha, abacate e laranja. A
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deficiéncia desta vitamina pode levar a uma série de sintomas, incluindo anemia,
fadiga, fraqueza, irritabilidade, problemas de memdéria e concentragao, dor de cabeca,
palpitagbes cardiacas e irritagdo na lingua (UNIVERSIDADE FEDERAL DE MINAS
GERAIS, 2023).

3.3 Mecanismos da epigenética e influéncia do acido fdlico

Além da nutrigdo, ha um mecanismo que pode auxiliar no controle da DA: a
epigenética, dado que €& capaz de modificar a expressdo génica, podendo
impactar,mesmo que minimamente, a forma como o Alzheimer progride no individuo
(Fantappie,2013). Portanto, a epigenética € um viés que pode levar a mudanca na
expressao génica, sem modificar as bases do DNA (Adenina, Guanina, Citosina e

Timina).

Visando aprofundar e melhorar o entendimento do conceito de epigenética, de
acordo com Fantappie, (2013), convém conceituar o funcionamento da célula. Quando
ocorre a fecundagdo, sdo “captadas” informacgdes genéticas dos pais e do meio
externo, que influenciam a formagéo génica do embrido e determinam a fisiologia, a
morfologia e o comportamento do ser em desenvolvimento. Logo, as células nao
somente respondem a nutrientes e hormdnios, mas também respondem a sinais
fisicos, como calor e frio, e aos comportamentais, como estresse e carinho. Esses
“sinais” sdo capazes de interferir em como o DNA (acido desoxirribonucleico) se
expressa. Entretanto, os genes sao expressos em diferentes momentos, como ocorre
na puberdade, em que partes dos cromossomos sdo desenrolados a partir da
liberacdo de horménios na corrente sanguinea (testosterona e estrogénio), a fim de
desencadear informagdes em prol do desenvolvimento sexual. Apds esse processo,
essas regides do DNA sdo novamente enroladas e inativadas. E nessa hora que entra
a epigenética, area da biologia em que se estuda como as mudangas que aspectos
ambientais, como a nutricdo, podem trazer para o fen6tipo de uma pessoa, sem
chegar a fazer mudancgas na estrutura DNA. Estuda-se, atualmente, de que forma a

alimentagao, especialmente o acido folico, pode aproveitar a constante abertura e
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fechamento dos cromossomos para realizar alteracbes em sua estrutura, como a
metilacdo do DNA (anexacdo de um radical metil no préprio DNA), que é
desencadeado por uma enzima chamada de DNA-metiltransferase (DNMTs),
responsavel por mediar esse processo, transferindo grupos metil (CHs3) do S-
adenosilmetionina (SAM) para a citosina. (ZUTIN, 2025). Além disso, esse processo

tem como fungao perpetuar o fechamento e a inexpressao desses genes.

Figura 3: processo de metilagcao do DNA
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Figura 3Disponivel em: https://biologia.educacaonotal0.com.br/post/9/o-fantastico-mundo-da-epigenetica. Acesso em: 11
jun. 2025

Portanto, tendo em vista a probabilidade de esse processo ser promissor quando
se trata da retardacdo e da mitigacao do Alzheimer, investigam-se fatores que
estimulem a metilagdo do DNA. Estudos afirmam que o acido félico € um dos principais
“fornecedores” de carbono para que ocorra esse processo epigenético. (Almeida,
2012) Além disso, acredita-se que o acido félico, quando é encontrado em niveis
adequados no organismo, seja capaz de reduzir os niveis de homocisteina, um
aminoacido produzido naturalmente pelo corpo, resultado do metabolismo da
metionina, outro aminoacido. Esse aminoacido em um nivel elevado € um fator de
risco forte e independente para o desenvolvimento de deméncia de Alzheimer, pois
afeta o funcionamento dos sistemas cardiovascular e cerebral- (Almeida, et al., 2012)..

Logo, tendo em vista a relevancia social e populacional desse transtorno,
investiga-se se o acido félico pode ser um viés de controle dessa doenga. Com base
em revisbes bibliograficas e correlacdo entre dados, a questdo norteadora sera
desenvolvida neste trabalho, levando em conta a possibilidade da epigenética entrar
como um fator em que o acido félico seja capaz de estimular e, -consequentemente,

seja capaz, ou nao de reduzir os impactos e conter os avangos da DA.
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3.4 Estudos envolvendo epigenética

Bem como ja foi explicado em sessdes anteriores, os mecanismos epigenéticos
tém sido amplamente investigados por sua capacidade de modular genes envolvidos
na inflamacgao, na plasticidade sinaptica e na sobrevivéncia neuronal. Portanto, essa
sessdo ira apresentar resultados provenientes de alguns experimentos, com o fim de

elucidar a importante influéncia desse artificio na DA.

A tese de doutorado Patricia Silva, defendida na Universidade Federal de Sao
Paulo (UNIFESP), representa um avango significativo na compreensdo dos
mecanismos epigenéticos envolvidos na DA. O estudo teve como objetivo analisar
alteracdes epigenéticas em diferentes regides encefalicas de pacientes com
Alzheimer, com foco nas modificacées de histonas, além de sequenciamento de RNA

(RNA-Seq) para avaliar a expressao génica.

A cerda da acetilagao e da metilacdo das histonas (proteinas fundamentais do
DNA), conclui-se que a desacetilacdo de histona atua na inativagao génica, ou seja,
inibe a expressdo do gene “desacetilado”. Enquanto a hipermetilagdo promove a

transcrigéo, logo a produgao e expressao dos genes € estimulada.

Ademais, quando as regides do DNA chamadas de ilhas CpG nao estéo
metiladas, a estrutura dos nucleossomos — que sdo conjuntos de proteinas onde o
DNA se enrola — fica mais aberta. Isso facilita o acesso de proteinas chamadas
fatores de transcricdo, que ativam os genes. Por outro lado, quando essas ilhas CpG
estao muito metiladas, como ocorre na heterocromatina, os nucleossomos se tornam
mais compactos. Essa compactacao dificulta a entrada das proteinas reguladoras,

impedindo que os genes sejam ativados (Silva, 2007).

Além disso, a utilizacdo de técnicas avancadas como o RNA-Seq permitiu
identificar perfis de expressao génica especificos em regides cerebrais afetadas pela
DA, revelando genes diferencialmente regulados que podem servir como
biomarcadores para diagnostico precoce ou como alvos terapéuticos. Essa
abordagem integrativa entre epigenética e transcriptdmica representa uma tendéncia

promissora na neurociéncia translacional.

Portanto, o estudo demonstrou que regides cerebrais como o hipocampo e o

cortex pré-frontal apresentam mudancgas significativas na acetilagdo e metilagdo de
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histonas, afetando diretamente genes envolvidos na plasticidade sinaptica, na
resposta inflamatoéria e na neuroprotecao. Essas alteragdes epigenéticas contribuem
para o comprometimento funcional dos neurbnios e para o ambiente inflamatorio
observado na DA. A pesquisa reforca que os mecanismos epigenéticos séo
dindmicos e potencialmente reversiveis, o que abre possibilidades terapéuticas
promissoras, como o uso de moduladores epigenéticos e intervencdes no estilo de
vida. Assim, compreender esses processos € essencial para o desenvolvimento de
estratégias mais eficazes na prevencdo, diagndstico e tratamento da Doencga de

Alzheimer.

3.5 Estudos envolvendo acido félico

Os estudos em modelos animais, especialmente com roedores, tém sido
amplamente utilizados para compreender os mecanismos biolégicos que relacionam
o acido folico as doengas neurodegenerativas, como a Doenga de Alzheimer (DA).
Esses experimentos sao essenciais pois permitem observar de maneira controlada,
como a deficiéncia ou a suplementacao de folato afeta o sistema nervoso central, a
memoria e o comportamento cognitivo, além de possibilitar a analise de alteragdes

bioquimicas e estruturais no cérebro.

Nos modelos experimentais, pesquisadores induziram a deficiéncia de acido
félico, por meio de dietas restritas nesse nutriente, e, em contrapartida, ofereceram
uma suplementacido desse componente durante semanas ou meses. A partir disso,
avaliam-se diversos parametros, como o nivel plasmatico de homocisteina, os
marcadores de estresse oxidativo, e a expressdo de proteinas associadas a
neurodegeneragao, como a beta-amiloide e a proteina tau hiperfosforilada , a fim de

estabelecer uma correlagao direta com a Doenga de Alzheimer

Tais estudos revelaram que a deficiéncia de acido félico pode levar ao aumento
dos niveis de homocisteina, um aminoacido téxico para as células nervosas, que bem
como ja citado anteriormente, agrava a chance de desenvolvimento da DA. Além
disso, 0 excesso de homocisteina esta associado a disfungao endotelial, aumento da
inflamacao cerebral e morte neuronal, promovendo alteragdes similares as
observadas no Alzheimer humano (KRISTIANSEN et al., 2019). Ademais, pode-se

constatar que o déficit de acido folico compromete o processo de metilagdo do DNA,
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interferindo na regulagdo de genes responsaveis pela neuroplasticidade e reparo
celular (LUO et al., 2020).

Por outro lado, experimentos com suplementacao de acido folico demonstraram
efeitos neuroprotetores. Em estudos realizados com ratos, a administragdo do acido
félico, de forma adequada, reduziu a deposig¢ao de placas beta-amiloides, aumentou
a atividade de enzimas antioxidantes (como a superoxido dismutase e a catalase) e
melhorou o desempenho em testes de memoria espacial, como o Morris Water Maze
(FAN et al., 2018; LIU et al., 2021). Tais resultados sugerem que o folato atua nao
apenas como um nutriente essencial, mas também como modulador epigenético e

antioxidante, capaz de retardar processos neurodegenerativos.

Apesar dos resultados promissores, alguns estudos apontam que os efeitos
variam de acordo com a dose, o tempo de exposigao e o estado nutricional prévio dos
animais. Em alguns casos, a suplementagao excessiva pode provocar desequilibrios
metabdlicos e mascarar deficiéncias de outras vitaminas do complexo B, como a B12
(REYNOLDS, 2006). Portanto, a tais experimentos reforgcam a necessidade de outros
estudos de longa duracdo e com controle rigoroso das variaveis nutricionais, para
elucidar o papel preciso do acido folico na prevengédo e tratamento das doencgas

neurodegenerativas.
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4 ANALISE DE DADOS

4.1 Analise dos dados e a correlagdo entre eles

A doenga de Alzheimer é uma doenga neurodegenerativa que afeta a
populacado idosa e que tem, como principal impacto, o declinio de fun¢des, como a
memoria, 0 pensamento, a compreensao, o calculo, a linguagem, a capacidade de

aprendizagem, entre outras, (Correia et al., 2015).

A fim de encontrar uma ligacdo que comprove a influéncia do acido félico no
Alzheimer e se ele é capaz de mitigar essa deméncia, € escolhido um alimento para
ser parametro do consumo de acido félico, o feijao. Este foi escolhido visto que é
considerado uma “marca registrada” da cultura brasileira e € rico em acido fdlico,
possuindo entre 48 mcg e 149 mcg de acido folico (Vitamina B12) em 100 gramas
(Universidade de Sao Paulo, 2020, p. 1). O acido félico participa da sintese de
neurotransmissores, da metilacdo do DNA e da redugdo da homocisteina, um
aminoacido associado ao aumento do risco de deméncias (ALMEIDA, 2012). Dessa
forma, seria plausivel esperar que regides com maior consumo desse alimento
apresentassem menores taxas de Alzheimer (UNIVERSIDADE DE SAO PAULO,
2020, p. 1).

Paralelo a isso foram coletados do consumo de feijao por estado do Brasil e a
quantidade de casos de Alzheimer por macrorregiao, a fim de interliga-los. No entanto,

os dados analisados mostram que a realidade € mais complexa.

Segundo o Instituto de Economia Agricola (IEA, 2007), os estados
do Nordeste e do Centro-Oeste apresentaram o maior consumo per capita de feijao,

com valores acima de 21 kg/hab/ano. Por outro lado, estados do Sul e de partes
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do Sudeste aparecem com consumo mais baixo, em torno de 12 a 15 kg/hab/ano ou

até menos.

Figura 4: Grafico sobre o consumo de feijdo por macrorregido

Figura 5: Tabela com os dados do grafico do consumo de feijdo mortalidade de
alzheimer.

Macrorregido Consumeo de Feijao (kg/ano) Mortalidade por Alzheimer (por 100 mil habitantes)
MNorte 12,5 18,4
MNordeste 14,2 21
Ceniro-Oeste 101 25,7

Sudeste 98 29,3

Sul 8,7

Figura 5 Fonte: ChatGPT. Acesso em 20 de agosto, 2025.

Em relagdo ao numero de casos pelo Brasil, segundo o Relatério Nacional de
Deméncia, publicado pelo Ministério de Saude (2023), a prevaléncia de deméncia
entre os idosos brasileiros varia bastante de uma regiao para outra. Foram analisadas
trés quatro rodadas de levantamentos de dados a respeito de casos de Alzheimer
apresentadas no Relatério Nacional de Deméncia, em que eram calculadas as
porcentagens do numero de casos de Alzheimer em relagéo a populagao idosa. As

regides Nordeste e Norte, possuem as maiores taxas de Alzheimer no pais. Por
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exemplo, na primeira rodada da pesquisa, o Nordeste teve a maior média de casos,
com 13,1% do total da populagdo da regido, enquanto o Sul ficou com 9,3% da
populacdo da regido atingida pela DA. Ja o Centro-Oeste teve 11,3%,
o Sudeste 10,3% e o Norte 10,5%. Em quase todas as regioes,
as mulheres apresentaram mais casos do que os homens. Isso é importante de
observar porque mostra que existe uma diferengca tanto regional quanto entre os
sexos. Ja na segunda e terceira rodadas, os numeros continuaram altos em algumas
regides. O Nordeste continuou com as maiores taxas, chegando a 12,9% e 11,7% nas
médias gerais. A regido Norte também seguiu com valores elevados, ficando
com 11% e 10,3% nas respectivas rodadas. Em contraste, o Sul foi o que apresentou
as menores médias em todas as rodadas, com 9,1% e depois 8,2%. Ja na terceira
rodada, os numeros continuaram altos em algumas regides. O Nordeste continuou
com as maiores taxas, chegando a 12,9% e 11,7% nas médias gerais. A
regiao Norte também seguiu com valores elevados, ficando com 11% e 10,3% nas
respectivas rodadas. Em contraste, o Sul foi o que apresentou as menores médias em

todas as rodadas, com 9,1% e depois 8,2%.

Além disso, formam coletados dados a respeito da mortalidade do Alzheimer no Brasil,
entre 2000 e 2019, ocorreram 211.658 mortes por Alzheimer em pessoas com 60 anos
ou mais, segundo dados do Relatério de Deméncia, que foram analisados com um

procedimento estatistico que permite estabelecer correlagdes entre séries de dados

As regides Sudeste e Sul concentram a maior parte desses obitos: 56 % no
Sudeste e 20 % no Sul. Porém, vale ressaltar um fator que possa ter contribuido para
esse resultado, a expectativa de vida, que nessas regides € alta, devido ao melhor
acesso aos servicos de saude (OLIVEIRA et al. 2019. E preciso notar que nessas
regides com maior incidéncia de deméncia, a populagdo apresenta médias de
rendimentos mais baixos e menor escolaridade, fatores que também afetam a
longevidade e a incidéncia de casos de DA. Porém, apesar da expectativa de vida alta
e do acesso a tecnologias na area de saude, as mortes tendem a corroborar com a
hipétese de que o acido félico pode prevenir ou mitigar os impactos do Alzheimer,
dado que as regides com maiores taxas de Obitos possuem as menores taxas de
consumo de acido fdlico. Enquanto isso, sdo menores as ocorréncias de oObito
registradas como sendo devidas ao Alzheimer no Norte (2 %) e no Nordeste (16 %).

Isso indica que, apesar de terem uma taxa de Alzheimer maior, a mortalidade nessas
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regides € menor. O que também corrobora para a hipotese do acido félico ser um viés

mitigador para a doenga de Alzheimer.

O Relatorio Nacional de Deméncia (Ministério da Saude, 2023) mostra que
regides como o Sul e Sudeste, que tém menores indices da doenga, também sao
aquelas que consomem menos feijao, o que parece contraditorio, ja que o feijao é
fonte de acido félico. Por outro lado, o mapa do consumo per capita de feijao elaborado
pelo IEA (2007, p. 19) aponta que o Nordeste e o Centro-Oeste estédo entre os maiores
consumidores do alimento, chegando a mais de 21 kg por habitante por ano, mesmo
assim, o Nordeste € a regidao que mais apresenta casos de Alzheimer no pais, de
acordo com os dados da pesquisa do Ministério da Saude. Ou seja, a principio a
hipétese de que o consumo de acido félico, proveniente da alimentagao, parece nao

ser promissor como uma forma de prevencgao.

Figura 6: Grafico de mortalidade por Alzheimer em cada macrorregido
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Figura 6Disponivel em : http://scielo.iec.gov.br/scielo.php?script=sci_arttext&pid=S1679 Acesso: 18 de maio de
2025




Figura 7: Tabela sobre mortalidade de Alzheimer por macrorregiao

Macrorregido Faixa etaria (anos) Total Feminino Masculino
¢ Média VPA (ICgss,) p-valor” Média VPA (ICgss,) p-valor® Média VPA (ICess,) p-valor®
60-69 16,5 91(52131) <0001 172 101(7.213,2) <0001 166 7.2(38107) <0001
Norte 70-79 1555 12.4(10,3:146) <0001 1649 119(10,0,13,8) =<0,001 1457 135(11,0.16.0) <0,001
=80 992,3 23,3 (15.7:315) =0,001 1.134919,9(15,1249) <0001 3132 24,7(14,9,352) =0.001
60-69 239 9673119 <0001 223 97(7.3123) <0001 257 88(77120) <0001
Nordeste 70-79 1997 120(9.1:15.0) <0001 1981 120(95145 <0001 2018 122(39157) <0001
=80 1.298,9 18,3 (13,423 6) <0001 14221173 (12,2226) =0,001 1.116,0 20,4(15,0,262) =0,001
60-69 375 50(3.07.0) <0001 366 47(1,679) 0005 386 57(3,580 <0001
Centro-Osste 70-79 3517 10,1(6.3:14.0) <0001 3529 96(67:127) <0001 3503 11.0(63159) <0001
=80 2.380,3 16,2 (10,0:228) =0,001 27002 14,3(9.819,1) =0.001 1.979.1 19,6(10,529,5) =0,001
60-69 446  30(1645 <0001 420 30(1,743) =0001 477 3,0(1644) <0001
Sudeste 70-79 4128 63(3,1:106) 0001 4036 66(29:104) 0001 4254 71(3.1:112) 0,001
= 80 20297 85(57,11,5) <0001 31636 88(56121) <0001 25248 80(5011,1) <0001
60-69 544  33(1,848 <0001 507 40(2160) =«0001 586 24(1,235 =0,001
Sul 70-79 4738 81(43:120) <0001 4627 34(44126) <0001 4333 72(44101) <0001
= 80 31459 90(64116) <0001 34132 80(6411,7) <0001 26906 8766108 <0001
60-69 389 4302958 <0001 368 45(2861) <«0001 414 423054 <0001
Brasil 70-79 3508 5148115 <0001 3465 &.0(46116) <0001 3563 82(4.9:116) <0001
= 80 23681 11,3(81,146) <0001 26091 11.1(7,7:145 <0001 19854 11.7(85:150) <0001

30

Figura 8: Tabela de casos de Alzheimer por macrorregiao brasileira- rodada 1

ERiRl Rodada Regido Populaso MO MUIEM® ccigcosw) cv  concordanda

Primeira

Sudeste

Sul

Centro-
-Deste

MNordeste

MNorte

Total 10,3 (1,8)
Mulheres 10,8 (2,0)
Homens 9,6(1,8)

Total 93(1,8)
Mulheres 9,7(2,1)
Homens 8,8(1,8)

Total 11.3(2.7)
Mulheres 11,8 (2,9)
Homens 10,6 (2,6)

Total 13.1(3.8)
Mulheres 13,9 (4.4)
Homens 12.1(3.8)

Total 10,5 (4,2)
Mulheres 10,9 (4.4)
Homens 10,0 (4,2)

10,2 (8,7-11,3)
11,0 (9,0-12,0)
9,5 (8,0-11,0)
9,2 (8,1-9,6)
9,0(8,9-11,0)
8,8 (7,3-10,0)

10,7 (9,1-12,8)

12,0 (10,0-12,5)
10,0 (8,0-13,0)
12,2 (10,9-14,3)
13,0(12,0-14,3)
12,0 (9,5-14,6)
10,1(8,6-12,7)
11,0 (9,0-13,0)
10,0(7,7-13,0)

0,77 (0,62-0,90)
0,79 (0,58-0,95)
0,79 (0,58-0,95)
0,81 (0,68-0,92)
0,83 (0,65-0,96)
0,83 (0,65-0,96)

0,72 (0,55-0,87)

0,73 (0,51-0,93)
0,73 (0,51-0,93)
0,70 (0,53-0,86)
0,72 (0,49-0,93)
0,72 (0,49-0,93)
0,54 (0,35-0,76)
0,55 (0,31-0,86)
0,55 (0,31-0,86)

174
18,2
18,7
19,9
21,7
204

241

25,0
249
29,2
32,0
294
40,2
39,8
42,0

Bom
Bom
Bom
Bom
Aceitavel

Aceitavel

Aceitavel

Aceitavel
Aceitavel
Aceitavel
Pobre
Aceitavel
Pobre
Pobre

Pobre
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Figura 9: Tabela de casos de Alzheimer por macrorregido brasileira- rodada 2



Segunda

Sudeste

Sul

Centro-
-Oeste

Nordeste

Narte

Total
Mulheres
Homens
Total
Mulheres

Homens

Total

Mulheres
Homens
Total
Mulheres
Homens
Total
Mulheres

Homens

10,4(1,9)
11,4(1,8)
9,3(2,0)
9.1(12)
10,0(1,2)
8,0(1,4)

10,8(2,3)

11,5(2,3)
10,0 (2,4)
12,8 (2,6)
14,0 (2,6)
11,6(2,7)
11,0(2,4)
11,8(2,2)
10,2(2,7)

10,2 (8,8-11,3)
11,0 (9,9-12,5)
9,2 (7,9-10,2)
9,1(8,5-10,0)
9,8(9,2-11,0)
8.2 (7,6-8,8)

10,2 (9,0-12,0)

11,5(9,9-12,7)
9,7(7,9-11,6)
12,7 (11,2-13,6)
14,0 (12,4-14,4)
11,7 (9,4-12,7)
10,6 (9,1-12,4)
11,5(10,2-134)
9,9(7,9-11,5)

0,88 (0,77-0,95)
0,90 (0,78-0,98)
0,87 (0,71-0,97)
0,91 (0,83-0,97)
0,93 (0,83-0,98)
0,91 (0,79-0,98)

0,88 (0,77-0,95)

0,89 (0,76-0,98)
0,88 (0,72-0,97)
0,85 (0,74-0,94)
0,87 (0,72-0,97)
0,86 (0,69-0,97)
0,83 (0,69-0,93)
0,85 (0,68-0,97)
0,83 (0,64-0,96)

18,0
159
220
133
1,7
172

211

19,8
237
20,1
187
23,2
213
183
26,2

Bom
Bom
Aceitavel
Bom
Bom

Bom

Aceitavel

Bom
Aceitavel
Aceitavel

Bom
Aceitivel
Aceitavel

Bom

Aceitavel
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Figura 10: Tabela de casos de Alzheimer por macrorregido brasileira- rodada 3

GOLELE]

Regido

Terceira

Sudeste

Sul

Centro-
-Oeste

MNordeste

Norte

Populagdo

Total
Mulheres
Homens
Total
Mulheres

Homens

Tatal

Mulheres
Homens
Total
Mulheres
Homens
Total
Mulheres

Homens

Média
(DP)

9,4 (2,4)
10.1(2.4)
8,5(2.4)
8.2(1.4)
9,0 (1,4)
73(1.4)

9,7 (2,6)

10,3 (2,5)
9,0 (2,6)
11,7 (3.3)
12,4 (3,3)
10,8 (3,4)
10,3 (2,6)
11,0 (2,5)
9,5(2,7)

Mediana

(nQ)

8,7(7,6-11,4)
9,1(8312,2)
8,0(6,3-10,7)
82 (6,8-9,1)
87 (8,0-9,9)
7,5 (6,0-8,1)

9,6(7,3-11,1)

9,6 (8,312,1)
9.2 (6,8-9,9)
11,4 (9,5-13,6)
11,8 (10,1-14,4)
10,8 (7,8-12,7)
9,8(8311,7)
10,2 (9,5-12,7)
9,3(6,9-11,0)

CCl (IC 95%)

0,86 (0,74-0,94)
0,87 {0,71-0,97)
0,86 (0,69-0,97)
0,88 (0,79-0,95)
0,89 (0,76-0,98)
0,89 (0,76-0,98)

0,87 (0,77-0,95)

0,89 (0,75-0,97)
0,88 {0,73-0,97)
0,82 (0,69-0,93)
0,84 (0,65-0,96)
0,83 (0,64-0,96)
0,85 {0,74-0,94)
0,87 (0,71-0,97)
0,86 {0,70-0,97)

cv

254
239
285
16,7
158
1955

26,3

246
295
28,1
26,5
31,4
248
226
28,7

Concorddncia

Aceitavel

Aceitavel

Aceitdvel
Bom
Bom

Bom

Aceitavel

Aceitdvel
Aceitavel
Aceitdvel
Aceitdvel
Pobre
Aceitavel
Aceitavel
Aceitavel
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Figura 11: Tabela de casos de Alzheimer por macrorregido brasileira- rodada 3
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Quarta
Sudeste Total 8.2(1.4) 8,0(7,2-8,8) 0,88 (0,79-095) 173 Boam
Mulheres 8.8(1.,5) 8,9(7.6-9,6) 0,89 (0,76-098) 172 Boam
Homens 7.3(1.4) 7.2(6,2-7,8) 0,89 (0,75-0,98) 19,2 Bom
sul Total 7,3(0,8) 72(67-7,7)  0,89(0,81-0,96) 11,5 Bom
Mulheres 7.9(1,0) 77(7.4-83)  0,90(0,78-0,98) 12,4 Bom
Homens 6,5 (0,9) 6,4 (5,9-7,1) 0,90 (0,78-0,98) 136 Bom
e Total 83(13)  82(73-92)  089(0,80-096) 16,1 Bom
este
Mulheres 88(1.4) 8,5(8,0-9,8) 0,90 (0,77-098) 158 Bom
Homens 78(14) 7.4(6,7-8,6) 0,90 (0,77-0,98) 181 Bom
Nardeste Total 10.1(1.9) 10,4(8,4-11,5 084(0,73-094) 189 Boam
Mulheres 10,7 (2,2) 11,3(8,5-12,00 086 (0,69-097) 202 Aceitavel
Homens 9,2(1,9) 8,9(7,7-10,1) 0,85 (0,68-0,97) 208 Aceitdvel
Norte Total 89(1,7) 9,1 (7,4-10,1) 0,86 (0,76-0,94) 194 Bom
Mulheres 9,4(1,7) 9,7 (7.8-10,1) 0,88 (0,73-0,97) 187 Bom
Homens 83(1,8) 8,0 (6,8-9,8) 0,87(0,72-097) 215 Aceitavel

Figura 11Disponivel em : https://bvsms.saude.gov.br/bvs/publicacoes/relatorio_nacional_demencia_brasil.pdf Acesso em:
18 de maio de 2025

Com base nos dados analisados, ndo é possivel perceber uma correlagao
direta entre o consumo de alimentos ricos em &acido félico, como o feijao, e a
prevaléncia de Alzheimer nas diferentes regides do Brasil. Porém, com a analise de
dados, ainda que n&o se encontre uma correlagao clara entre a incidéncia de DA e o
consumo de acido fdlico eles até o momento, a hipétese de que ele pode ser um dos
fatores contribuintes para a diminuicdo da mortalidade por Alzheimer deve ser
mantida, tendo em vista que a mortalidade por DA é mais frequente nas regides em
que se consome menos feijdo. Isso indica que o simples consumo de acido félico nao
garante protecao contra a doenga, mas nao o descarta como fator contribuinte. Ou
seja, a relagao entre consumo alimentar e prevaléncia da Doenga de Alzheimer néo é
simples nem linear. Diversos fatores podem interferir nesses resultados e ajudar a
explicar as discrepancias regionais. Um dos principais aspectos é a expectativa de
vida: nas regides Sul e Sudeste, a populagdo vive, em média, mais anos, o que
aumenta o numero de diagndsticos e oObitos por Alzheimer, ja que mais pessoas
atingem idades avangadas, quando a doenga é mais frequente (IBGE, 2024; MATOS

et al., 2023). Ja nas regides Norte e Nordeste, a menor longevidade pode reduzir o
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registro da doencga, pois muitos individuos falecem antes da progressao da deméncia,
fendmeno conhecido como “risco competitivo” (REVISTA PAN-AMAZONICA DE
SAUDE, 2023).

Outro ponto importante sao as desigualdades no acesso a saude e a educagao.
Pessoas com maior escolaridade tém mais chances de receber um diagndstico
preciso, pois os testes cognitivos sdo mais sensiveis nesse grupo. Em contrapartida,
individuos com baixa escolaridade podem ter menos acesso a diagndstico ou até
mascarar sintomas, devido a menor “reserva cognitiva” (PAULAVICIUS, 2018). Além
disso, a distribuicdo desigual de centros de referéncia em deméncia pelo pais,
concentrados principalmente no Sudeste, gera maior visibilidade dos casos nessa
regido (GALVAO, 2023).

Em suma, é necessario entender que essa relagao exige o uso de métodos
mais rigorosos, como padronizagao por idade e sexo, analises que controlem fatores
de confusdo e estudos que acompanhem populag¢des por longos periodos, ja que o

Alzheimer pode levar décadas para se manifestar apds a exposicao a fatores de risco.
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5. CONCLUSAO E RESULTADOS

Durante o processo produtivo do presente projeto, foi abordada e aprofundada a
seguinte pergunta: “Se é possivel evitar o desenvolvimento da DA a partir de fatores
exodgenos, principalmente através da alimentacéo?”. No decorrer da introdugao, foi
explicitado que a Doencga de Alzheimer, apesar de ser um campo pouco conhecido, é
uma doenca multifatorial, na qual tanto fatores genéticos, como a modificagdo na
proteina APP e na proteina TAU, quanto fatores exdgenos, como a alimentagéo,
apresentam influéncia nesta.

A fim de estreitar esta pesquisa, foi escolhido um componente presente na
alimentagao para examinar sua capacidade de modulagao relacionado a Doencga de
Alzheimer, o acido folico. Tal nutriente foi escolhido, tendo em vista que, ele ja esta
em pauta no ambito cientifica relacionado a DA, além de ja ser um fator conhecido,
quando se trata de fatores neurolégicos por ser consumido por gravidas com o objetivo
de obter a melhor formagao e estruturagao dos aparelhos neurais.

Com o fim de analisar a influéncia deste, foi realizada uma revisao bibliografica,
que ocorreu em algumas etapas. Primeiramente a forma na qual a DA é ocasionada,
foi investigada através da leitura de artigos cientificos. Com isso, pode-se concluir que
a DA é uma doenca multifatorial, em que aspectos ambientais influenciam bem como
os aspectos genéticos. Porém, nesta parte do trabalho, focou-se somente nos
aspectos internos, que explicaram que a DA é causada pelo acumulo de beta-amiloide
na bainha de mielina, ou seja, sdo formadas placas neste anexo axonal, que
prejudicam a comunicacao entre neurénios. Ademais, conclui-se que 0s niveis séricos
de homocisteina podem estar diretamente ligados com o desenvolvimento da Doencga
de Alzheimer.

No que tange as formas de minimizar o avango da DA, observou-se que a
epigenética, sobretudo a metilacdo do DNA, € uma possivel opg¢ao, que esta sendo
altamente estudada. Além disso, foi realizada uma correlagao entre o acido félico e a
metilagcdo do DNA, com base em experimentos e artigos, que ja foram introduzidos no
corpo do texto. Dado isso, conclui-se que o acido félico, também conhecido como
vitamina B9, atua como cofator essencial no processo de metilacdo do DNA,
fornecendo grupos metil por meio do composto S-adenosilmetionina (SAM). Esse

processo, mediado pela enzima DNA-metiltransferase (DNMT), € responsavel por
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regular a expressao génica, silenciando genes potencialmente danosos e ativando
aqueles envolvidos na neuroprotegao e na plasticidade sinaptica.

Dessa forma, niveis adequados de acido folico no organismo favorecem a
manutengdo da metilagdo equilibrada, prevenindo alteragbes epigenéticas que
poderiam intensificar a degeneragao neuronal. Com o objetivo de exemplificar ainda
mais a importancia do acido folico no processo de retardagao/ prevengao de
Alzheimer, foi realizado um levantamento de dados, que informou a quantidade de
feijdo consumida por estado (alimento rico em acido félico, escolhido como base da
ingestao de acido fdlico), a quantidade de casos e de mortes por Alzheimer.

No decorrer da analise de dados, pode-se concluir que o acido félico e sua relagéao
com a deméncia € complexa e ndo € unanime. embora os dados n&o revelem uma
correlacdo direta entre o consumo de &acido folico e a incidéncia da Doenca de
Alzheimer, é possivel perceber que regides com menor ingestdo dessa vitamina
apresentam maiores taxas de mortalidade associadas a doenca. Tal fato sugere que
0 acido folico pode atuar como um fator coadjuvante na mitigagcdo dos efeitos do
Alzheimer, possivelmente por meio de seus mecanismos epigenéticos e da regulagao
dos niveis de homocisteina. Dessa forma, ainda que seu consumo isolado nao garanta
a prevencgao da doenca, o acido folico se destaca como um nutriente essencial dentro
de um conjunto de fatores ambientais e nutricionais que contribuem para a protecao
e o funcionamento saudavel do sistema nervoso.

Em suma, esse trabalho ndo chegou a uma resposta concreta e direta, porém,
com base nos experimentos apresentados, nos dados analisados e na reviséo
bibliografica, conclui-se que o acido félico ndo pode ser descartado como ator
mitigador da DA, porém nao se pode afirmar que ele é o principal responsavel para
que isso ocorra.

Portanto, bem como ja explicitado anteriormente, cada organismo € um, a doencga
de Alzheimer pode se manifestar de formas diferentes, de acordo com
comportamentos de habitos de uma vida inteira, além de ainda ser um campo
desconhecido e enigmatico na ciéncia. Logo, afirmar quer um componente alimentar
€ capaz de mudar o cenario de saude mundial € um ato tanto quanto precipitado,
porém reforca-se possibilidade do acido félico ser um fator contribuinte e recomenda-
se nado o descartar. Assim, recomenda-se que estudos futuros aprofundem a
investigacdo sobre sua influéncia epigenética e sobre a interacdo entre fatores

nutricionais, genéticos e ambientais, a fim de contribuir para estratégias mais eficazes
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de prevencgao e tratamento dessa condi¢ao neurodegenerativa que representa um

crescente desafio para a saude publica.
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