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RESUMO

Introducdo: A deméncia com corpos de Lewy (DCL) é a segunda causa mais comum de deméncia
neurodegenerativa, apresentando desafios no diagndéstico e manejo clinico devido a sua complexidade
sintomética. Objetivo: Este artigo visa fornecer uma andlise abrangente da patologia, diagnéstico e
intervengfes terapéuticas na DCL. Métodos: Uma revisdo bibliografica dos ultimos 15 anos foi
realizada, selecionando estudos originais e revisdes publicados em periédicos cientificos revisados por
pares. A busca foi conduzida em bases de dados eletrénicas, como PubMed, Web of Science, Scopus
e Google Scholar. Discussao: Foram abordadas as caracteristicas clinicas da DCL, incluindo sintomas
distintivos e desafios no diagnéstico diferencial. A patogénese envolve mecanismos como a formacéao
de agregados de alfa-sinucleina e disfungcdo sindptica. As opcdes terapéuticas atuais visam
principalmente aliviar os sintomas, mas ndo ha tratamentos curativos. Conclusédo: A DCL representa
uma condi¢do neurodegenerativa desafiadora, exigindo diagndéstico precoce e manejo adequado para
melhorar a qualidade de vida dos pacientes. A pesquisa continua sobre biomarcadores e terapias
direcionadas é essencial para avancar no conhecimento e tratamento da DCL. A conscientizacdo e
abordagem multidisciplinar sdo fundamentais para otimizar os resultados clinicos.

PALAVRAS-CHAVE: Deméncia dos corplsculos de Lewy. Patologia. Diagndstico. Intervencdes
terapéuticas.

ABSTRACT

Introduction: Dementia with Lewy bodies (DCL) is the second most common cause of neurodegenerative
dementia, presenting challenges in diagnosis and clinical management due to its symptomatic
complexity. Objective: This article aims to provide a comprehensive analysis of the pathology, diagnosis
and therapeultic interventions in DCL. Methods: A literature review of the last 10 years was carried out,
selecting original studies and reviews published in peer-reviewed scientific journals. The search was
conducted in electronic databases such as PubMed, Web of Science, Scopus and Google Scholar.
Discussion: The clinical features of CLD were addressed, including distinctive symptoms and challenges
in differential diagnosis. The pathogenesis involves mechanisms such as the formation of alpha-
synuclein aggregates and synaptic dysfunction. Current therapeutic options are mainly aimed at relieving
symptoms, but there are no curative treatments. Conclusion: DCL represents a challenging
neurodegenerative condition, requiring early diagnosis and appropriate management to improve
patients' quality of life. Continued research into biomarkers and targeted therapies is essential to
advance the knowledge and treatment of DCL. Awareness and a multidisciplinary approach are key to
optimizing clinical outcomes.
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RESUMEN

Introduccion: La demencia con cuerpos de Lewy (DCL) es la segunda causa mas comun de demencia
neurodegenerativa, presentando retos en el diagnéstico y manejo clinico debido a su complejidad
sintomatica. Objetivo: Este articulo pretende ofrecer un andlisis exhaustivo de la patologia, el
diagnéstico vy las intervenciones terapéuticas en la DCL. Métodos: Se realizd una revision bibliografica
de los Ultimos 10 afios, seleccionando estudios originales y revisiones publicadas en revistas cientificas
revisadas por pares. La busqueda se realizo en bases de datos electronicas como PubMed, Web of
Science, Scopus y Google Scholar. Discusién: Se abordaron las caracteristicas clinicas de la EPC,
incluidos los sintomas distintivos y los retos en el diagnostico diferencial. La patogénesis implica
mecanismos como la formacién de agregados de alfa-sinucleina y la disfuncién sinéptica. Las opciones
terapéuticas actuales se dirigen principalmente a aliviar los sintomas, pero no existen tratamientos
curativos. Conclusion: La DCL representa una enfermedad neurodegenerativa dificil, que requiere un
diagnéstico precoz y un tratamiento adecuado para mejorar la calidad de vida de los pacientes. La
investigaciébn continua de biomarcadores y terapias dirigidas es esencial para avanzar en el
conocimiento y tratamiento de la DCL. La concienciacién y un enfoque multidisciplinar son
fundamentales para optimizar los resultados clinicos.

PALABRAS CLAVE: Demencia por cuerpos de Lewy. Patologia. Diagnéstico. Intervenciones
terapéuticas.

INTRODUCAO

A deméncia com corpos de Lewy (DCL) é a segunda causa mais comum de deméncia
neurodegenerativa, logo apds a doenca de Alzheimer, representando até 15-30% dos casos de
deméncia em idosos. Os corpos de Lewy sdo agregados anormais de proteina alfa-sinucleina que se
acumulam no cérebro, afetando principalmente as regides corticais e subcorticais, incluindo o cortex
cerebral, o tronco cerebral e o hipotalamo (McKeith et al., 2017). Os sintomas clinicos da DCL incluem
alteracBes cognitivas, flutuacdes no estado mental, alucinagfes visuais, parkinsonismo e distarbios do
sono REM (Burson, 2022). A complexidade da DCL, resultante de uma combina¢do de sintomas
neuropsiquiatricos e motores, apresenta desafios significativos no diagndstico e manejo clinico.

A patogénese da DCL envolve mecanismos complexos, incluindo a formacédo de agregados de
alfa-sinucleina, disfuncéo mitocondrial, estresse oxidativo e neuroinflamacao (Parmera, 2022). Estudos
recentes tém destacado o papel central da disfuncé@o sinaptica na progressédo da doenca, sugerindo
gue intervencdes terapéuticas direcionadas a preservacao da funcdo sinaptica podem ser promissoras
no tratamento da DCL (Peng et al., 2018). O diagndstico precoce e preciso da DCL é fundamental para
a implementacao de estratégias terapéuticas eficazes e atraso na progressédo da doenga. No entanto,
o diagnéstico diferencial entre DCL e outras formas de deméncia, como a doenca de Alzheimer, pode
ser desafiador devido a sobreposicao de sintomas clinicos e neuropatologicos.

Avancgos significativos foram feitos nas udltimas décadas no desenvolvimento de critérios
diagnésticos e biomarcadores especificos para DCL. Por exemplo, o Consenso de Consenso sobre
Critérios para Deméncia com Corpos de Lewy (McKeith et al., 2017) estabeleceu diretrizes claras para
o diagnéstico clinico da DCL, incluindo critérios para sintomas principais e secundarios. Além disso, o
avanco das técnicas de neuroimagem, como a tomografia por emissao de positrons (PET) com ligantes
de amiloide e tau, tem proporcionado insights valiosos sobre as alteragbes neuropatolgicas
subjacentes na DCL (Gomperts, 2016).
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No entanto, apesar dos avancos na compreensao da patogénese e diagnostico da DCL, as
opcOes terapéuticas para essa condicdo continuam limitadas. Atualmente, ndo existem tratamentos
curativos para DCL, e as abordagens terapéuticas visam principalmente aliviar os sintomas e melhorar
a qualidade de vida dos pacientes. Estratégias farmacoldgicas, como o uso de inibidores da
colinesterase e agentes dopaminérgicos, tém sido amplamente utilizadas no manejo dos sintomas
motores e cognitivos da DCL (Stinton et al., 2015). No entanto, a eficicia dessas intervencdes pode ser
variavel, e muitos pacientes continuam a enfrentar desafios significativos no controle dos sintomas ao
longo do tempo.

Diante desse cenério, € crucial realizar uma revisdo da literatura recente sobre a DCL,
abordando aspectos-chave relacionados a patologia, diagnéstico e intervencdes terapéuticas. Esta
revisao tem como objetivo fornecer uma analise da patologia, diagndstico e intervengdes terapéuticas
na DCL.

METODOS

Esta revisdo bibliografica foi conduzida através de uma busca na literatura cientifica publicada
nos ultimos 15 anos. Os critérios de inclusdo estabelecidos para a sele¢cdo dos estudos foram os
seguintes: (1) estudos originais e revisdes publicados em periédicos cientificos revisados por pares; (2)
estudos escritos em inglés; (3) estudos que investigaram aspectos da deméncia dos corpusculos de
Lewy (DCL), incluindo sua patologia, diagnéstico e intervengdes terapéuticas; e (4) estudos que
contribuiram para uma compreensao mais abrangente da DCL.

Os critérios de exclusao foram aplicados para eliminar estudos que ndo atendiam aos objetivos
especificos desta revisdo. Foram excluidos estudos que ndo se enquadravam nos critérios de incluséo,
como relatérios de caso, editoriais, comentarios e estudos com foco exclusivo em outras formas de
deméncia. A busca foi conduzida em bases de dados eletrbnicas, incluindo PubMed, Web of Science,
Scopus e Google Scholar. Os termos de pesquisa foram combinados utilizando operadores booleanos

(AND, OR) para aumentar a sensibilidade da busca, incluindo palavras-chave como "deméncia dos

corpusculos de Lewy", "patologia", "diagnéstico", "intervencdes terapéuticas".

ApOs a busca inicial, os titulos e resumos foram avaliados de acordo com os critérios de
inclusdo e exclusdo. Artigos que se enquadraram nos critérios de incluséo foram selecionados para a
leitura completa, enquanto aqueles que ndo atenderam aos critérios foram descartados. A amostra final

incluiu 15 artigos selecionados com base nos critérios mencionados.

TITULO DO ESTUDO SELECIONADO ANO DO
ESTUDO
Neuroinflammation patterns in Alzheimer” s disease, dementia with lewy bodies and 2022
cases with mixed pathology.
Early Detection of Decline in Executive Functioning in Alzheimer's, Frontotemporal, 2022
and Lewy Body Dementia.
Diagnostic of prodromal dementia with Levy bodies. 2017
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Nonamnestic mild cognitive impairment progresses to dementia with Lewy bodies. 2013

Tau positron emission tomographic imaging in the Lewy body diseases. 2016

Diagnosis and management of dementia with Lewy bodies. 2012

Multimodality imaging characteristics of dementia with Lewy bodies. 2012

Diagnosis and management of dementia with Lewy bodies: Fourth consensus report 2017

of the DLB Consortium.

Baseline predictors for progression 4 years after Parkinson's disease diagnosis in the 2019
De Novo Parkinson Cohort (DeNoPa).

Diagndstico e manejo da deméncia da doenca de Parkinson e deméncia com corpos 2022

de Lewy: recomendac8es do Departamento Cientifico de Neurologia Cognitiva e do
Envelhecimento da Academia Brasileira de Neurologia.

Cellular milieu imparts distinct pathological a-synuclein strains in a-synucleinopathies. 2018
Pharmacological management of Lewy body dementia: a systematic review and 2015
meta-analysis.
The range and nature of non-motor symptoms in drug-naive Parkinson’s disease 2015
patients: a state-of-the-art systematic review.
Variably protease-sensitive prionopathy: a new sporadic disease of the prion protein. 2010
Dementia with Lewy bodies in first-generation immigrants in a European memory 2021
clinic.

Tabela 1: Caracterizacao dos estudos selecionados

DISCUSSAO

Caracteristicas Clinicas da Deméncia dos Corpusculos de Lewy (DCL)

A DCL é uma doenca neurodegenerativa caracterizada por uma combinag¢do de sintomas
cognitivos, motores e psiquiatricos. Os principais sintomas incluem flutua¢gdes no estado mental,
alucinag®es visuais, parkinsonismo e disturbios do sono REM (McKeith et al., 2017).

Estudos recentes tém destacado a importancia da identificacdo precoce desses sintomas para

um diagnostico preciso e intervencao terapéutica adequada (Kim, 2012).
Diagndstico Diferencial entre DCL e Outras Formas de Deméncia

O diagnostico diferencial entre DCL e outras formas de deméncia, como a doenca de

Alzheimer, pode ser desafiador devido a sobreposicdo de sintomas clinicos e neuropatolégicos.
Biomarcadores especificos, como imagens cerebrais e marcadores bioldgicos, estdo sendo
investigados para melhorar a precisao diagnostica (Kantarci et al., 2012).

A identificac@o de caracteristicas clinicas distintivas da DCL € crucial para o desenvolvimento

de critérios diagndésticos mais precisos e orientacdo do manejo clinico (Boeve, 2016).

Mecanismos Patogénicos da DCL

A formacao de agregados de alfa-sinucleina é considerada um evento patogénico central na

DCL, levando a disfungéo sinaptica e neurodegeneracéo progressiva (Peng et al., 2018).
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Estudos recentes tém explorado o papel de vias moleculares especificas, como inflamacao e
estresse oxidativo, na progressédo da DCL, fornecendo insights importantes para o desenvolvimento de

terapias direcionadas (Parmera, 2022).

Importancia do Diagnostico Precoce e Preciso

A identificacao precoce dos sintomas da DCL é fundamental para o manejo eficaz da doenca
e a implementacdo de estratégias de intervencdo adequadas. Diagndsticos precisos permitem uma
abordagem terapéutica mais direcionada e podem melhorar significativamente a qualidade de vida dos
pacientes (McKeith et al., 2017).

A pesquisa sobre biomarcadores e técnicas de imagem cerebral tem o potencial de revolucionar
o diagnéstico da DCL, permitindo a deteccado precoce de alteragdes neuropatologicas e diferenciando-

a de outras formas de deméncia (Kantarci et al., 2012).

Abordagens Terapéuticas em Deméncia dos Corpusculos de Lewy (DCL)

As opcdes terapéuticas para a DCL visam principalmente aliviar os sintomas e melhorar a
gualidade de vida dos pacientes. Estratégias farmacoldgicas incluem o uso de inibidores da
colinesterase, como donepezil e rivastigmina, que demonstraram beneficios na melhoria dos sintomas
cognitivos e comportamentais em pacientes com DCL (Stinton et al., 2015).

Além disso, agentes dopaminérgicos, como levodopa e agonistas de dopamina, sao
frequentemente prescritos para tratar os sintomas motores, como rigidez e bradicinesia, associados a
DCL (Stinton et al., 2015).

7

No entanto, é importante notar que o uso dessas terapias pode estar associado a efeitos
colaterais, como nauseas, sonoléncia e alucinagdes, destacando a necessidade de uma abordagem

individualizada no manejo terapéutico da DCL (Segers, 2021).

Desafios no Tratamento da DCL

Atualmente, ndo existem tratamentos curativos para a DCL, e as opc¢des terapéuticas visam
principalmente aliviar os sintomas e melhorar a qualidade de vida dos pacientes. Estratégias
farmacolégicas, como inibidores da colinesterase e agentes dopaminérgicos, tém demonstrado
beneficios modestos no controle dos sintomas, mas ha uma necessidade urgente de terapias mais
eficazes (Zou, 2010).

A compreensdo dos mecanismos patogénicos subjacentes a DCL é crucial para o
desenvolvimento de novas abordagens terapéuticas. Pesquisas futuras devem se concentrar no
desenvolvimento de tratamentos direcionados que visam interromper ou retardar a progressdo da
doenca (De Azevedo, 2022).
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Desafios na ldentificacdo de Biomarcadores Especificos

Embora avancos tenham sido feitos no desenvolvimento de biomarcadores para o diagnéstico
precoce da DCL, desafios significativos permanecem. A falta de especificidade e sensibilidade de certos
biomarcadores limita sua aplicabilidade clinica (Kantarci et al., 2012).

Estudos futuros devem se concentrar no desenvolvimento de biomarcadores mais precisos e
confiaveis, capazes de diferenciar DCL de outras formas de deméncia e fornecer insights sobre a

progressdo da doenca e resposta ao tratamento (Kantarci et al., 2012).

Implicac®es Clinicas e Futuras Dire¢cbes de Pesquisa

A identificacdo de biomarcadores especificos e a compreensdo dos mecanismos patogénicos
subjacentes a DCL tém o potencial de transformar a pratica clinica e o manejo terapéutico dessa
condicdo. Biomarcadores precoces podem permitir intervencBes terapéuticas mais eficazes e
personalizadas, enquanto a compreensdo dos mecanismos patogénicos pode levar ao
desenvolvimento de novas abordagens terapéuticas direcionadas (Burson, 2022).

Além disso, é crucial promover a conscientizacéo sobre a DCL entre profissionais de saude e
0 publico em geral, visando um diagnéstico precoce e uma abordagem holistica no manejo dos
sintomas. Intervencdes multidisciplinares, envolvendo neurologistas, psiquiatras, fisioterapeutas e
cuidadores, sdo essenciais para otimizar os resultados clinicos e melhorar a qualidade de vida dos

pacientes com DCL (Chimagomedova; Vasenina; Levin, 2017).

ContribuicBes para o Avanc¢o do Conhecimento

Esta revisdo destaca a importancia da pesquisa continua sobre a DCL, fornecendo uma visado
abrangente dos avanc¢os mais recentes e das lacunas no conhecimento. Os estudos revisados reforgcam
a necessidade de uma abordagem multidisciplinar para entender melhor a patogénese, diagnéstico e
tratamento da DCL, com potencial para impactar positivamente a pratica clinica e a qualidade de vida

dos pacientes afetados.

CONSIDERACOES

Em suma, a deméncia com corpos de Lewy (DCL) representa uma importante e desafiadora
condicao neurodegenerativa, sendo a segunda causa mais comum de deméncia ap0s a doenca de
Alzheimer. Os avangos na compreensdo da patogénese, diagnéstico e intervencdes terapéuticas da
DCL tém sido significativos, mas ainda ha lacunas a serem preenchidas.

A identificacdo precoce dos sintomas, um diagnostico preciso e o manejo adequado sdo
fundamentais para melhorar a qualidade de vida dos pacientes. Biomarcadores especificos e técnicas
de imagem cerebral emergentes oferecem promessa para um diagndstico mais preciso e uma
diferenciacdo mais clara entre a DCL e outras formas de deméncia. As opc¢des terapéuticas atuais
visam principalmente aliviar os sintomas e melhorar a qualidade de vida, mas ndo ha tratamentos

curativos para a DCL. Estratégias futuras devem se concentrar no desenvolvimento de terapias
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direcionadas que visem interromper ou retardar a progressado da doenca, bem como na identificacdo
de biomarcadores mais precisos e confiaveis.

A conscientizagdo sobre a DCL entre profissionais de saude e o publico em geral é crucial para
um diagnéstico precoce e uma abordagem multidisciplinar no manejo dos sintomas. A pesquisa
continua e uma abordagem multidisciplinar séio essenciais para avancar nosso conhecimento sobre a
DCL e melhorar a pratica clinica, com o objetivo final de proporcionar melhores resultados para os

pacientes afetados por essa condi¢cdo neurodegenerativa desafiadora.
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