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RESUMO

Introducdo: A doenca de Alzheimer (DA), ¢ uma patologia neurodegenerativa que ¢
caracterizada por um declinio progressivo na fungdo cognitiva, afetando a memoria do
portador e esta interligado ao sistema purinérgico (SP), um sistema de sinalizagdo extracelular
composto por nucleotideos e nucleosideos. Alteracdes nos niveis de adenosina - nucleosideo
endogeno, que estd presente em todas as células, incluindo glia e neurdnios, desempenha
papel capaz de modular processos de memdria e exerce inumeras agdes neuroprotetoras e
neuromoduladoras - estio interligadas com a patogénese e a progressao da doenca. Objetivos:
Analisar a relagdo da adenosina com a fisiopatologia da doenga de Alzheimer. Metodologia:
Para a construcdo deste resumo foi necessaria uma revisdo bibliografica do sistema
purinérgico e sua relagdo com a doenca de Alzheimer, foram utilizados artigos cientificos e
livros nas bases de dados da Pubmed e SciELO referentes ao periodo de 2009 até¢ 2021.
Resultados: Estudos revelam que nucleotideos e nucleosideos extracelulares de adenina,
como a adenosina, possuem importante fun¢do no sistema nervoso central, como
neurotransmissdo, neuromodulacdo e morte celular. A sinalizagdo realizada por estes
nucleotideos e nucleosideos, assim como sua concentragdo no meio extracelular é regulada
pela a¢do de enzimas, como a adenosina desaminase, que transforma a adenosina em inosina.
Um estudo post mortem realizado por Alonso-Andrés e colaboradores em 2018 revelou que os

niveis de adenosina se mostram diminuidos no cortex frontal em pacientes no estagio inicial
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da doencga de Alzheimer, ou seja, ocorrem alteragdes no metabolismo das purinas agravando a
manifestagdo da doenca. A adenosina exerce sua fun¢do celular se ligando a receptores
purinérgicos acoplados a proteina G (Al, A2A, A2B e A3), ela regula e interage com
inimeras fungdes cerebrais como cognicdo, memoria, sono, excitacao e ainda danos neurais e
degeneragdes. Novos estudos mostram a relevancia dos receptores da adenosina Al e A2A
em farmacos, demonstrando uma fun¢do cognitiva melhorada ¢ uma descontinuidade do
comprometimento cognitivo pelo bloqueio nao seletivo dos receptores, € aumento na
liberagdo de vérios neurotransmissores. E valido destacar que, os estudos da relagio entre a
doenca de Alzheimer com o sistema purinérgico ainda sdo limitados, a modulagdo da
atividade das enzimas e o papel da adenosina no sistema purinérgico tem sido foco de estudos
com o intuito de buscar novas estratégias terapéuticas promissoras para patologias
neurodegenerativas como o Alzheimer e o foco tém sido principalmente nos efeitos
antagonistas e agonistas para receptores purinérgicos. Conclusdes: A fisiopatologia da doenca
de Alzheimer é complexa e at¢ o momento ainda ndo possui cura, inumeros estudos vém
sendo realizados com o intuito de desvendar seus mecanismos fisiopatogé€nicos. Nos ultimos
anos foram descobertas associagdes entre a adenosina e a progressdo do Alzheimer, este
nucleosideo possui fungdes neuroprotetoras e neuromoduladoras e sua concentragdo se mostra
diminuida em pacientes no estdgio inicial da DA, o que pode estar relacionado com a
manifestagdo e agravo da doenca, essa descoberta ¢ de extrema relevancia pois pode servir
como base para desenvolver novas vias de intervengdo para retardar o inicio e a progressao

dessa doenga.
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