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RESUMO 

Com o aumento mundial no número de indivíduos idosos, as morbidades relacionadas a esta 
população necessitam de novas estratégias para que haja maior qualidade de vida, 
diminuição dos anos vividos com incapacidade e dos custos econômicos relacionados ao 
adoecer. A Doença de Alzheimer e a fragilidade estão entre as principais causas da perda de 
autonomia ao envelhecer. Alguns biomarcadores plasmáticos como apolipoproteína E, 
adiponectina, e RNAs não-codificantes, possuem um enorme potencial para identificação 
precoce do desenvolvimento destas doenças e poderiam ser utilizados na prevenção no 
âmbito da Atenção Primária à Saúde.  
 
Palavras-chave: Biomarcadores plasmáticos. Doença de Alzheimer. Fragilidade. Atenção 
Primária à Saúde. 

ABSTRACT 

As the number of elderly individuals increases worldwide, new strategies are needed for the 
morbidities related to this population to improve their quality of life, decrease the years lived 
with disability, and related economic costs of illness. Alzheimer's Disease and frailty are 
among the main causes of loss of autonomy in older adults. Some plasma biomarkers such as 
apolipoprotein E, adiponectin, and non-coding RNAs, have enormous potential for early 
identification of developing these diseases and could be used for prevention in the scope of 
the Primary Health Care. 
 
Keywords: Plasma biomarkers. Alzheimer’s Disease. Frailty. Primary Health Care. 

 
INTRODUÇÃO 

O envelhecimento populacional é um fenômeno mundial. O número de idosos 

mais que dobrou quando comparado à quatro décadas atrás, e é previsto que em 

2050 eles ultrapassem a população de crianças, adolescentes e jovens adultos 

(ONU, 2017). A senescência, onde o envelhecer é considerado fisiológico, e a 

senilidade, caracterizada por uma ou mais morbidades, são as classificações 

utilizadas para diferenciar as alterações qualitativas e quantitativas nas estruturas e 

funções biológicas ao longo do processo de envelhecimento, cujo discernimento 

dessas modificações permite o sucesso nas intervenções terapêuticas. No contexto 

neurológico, a senilidade é caracterizada pelo surgimento das demências (HALTER 

et al., 2009). 
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Demência é um termo amplo, caracterizado pela perda de funções cognitivas 

– como raciocínio, memória, compreensão e linguagem – e pelas alterações nas 

atividades de vida diária (AVDs) em razão do comprometimento das habilidades 

comportamentais (SANCESARIO, BERNARDINI, 2018). Em 2015, os custos globais 

com demência foram de US$ 818 biilhões. Para os próximos 10 anos a perspectiva 

é de que o valor destes investimentos seja mais que o dobro, o que prejudicará o 

desenvolvimento sócioeconômico e sobrecarregará os serviços sociais e de saúde 

em diversos países (OMS, 2017). No Brasil, a prevalência é de 5,1% em idosos 

acima de 65 anos, similar a proporção mundial (SCAZUFCA et al., 2008; OMS, 

2017), e a incidência de quase 50% naqueles acima de 85 anos – sendo a Doença 

de Alzheimer (DA) a causa mais frequente (NITRINI et al., 2009).  

As duas alterações histológicas primárias na DA envolvem o peptídeo β-

amiloide (Aβ)  – formação de placas pelos seus depósitos fibrilares excessivos no 

ambiente extracelular – e a proteína Tau – devido sua hiperfosforilação e agregação 

nos emaranhados neurofibrilares no ambiente intracelular (VEMURI, 2018), embora 

outras hipóteses para o surgimento da doença também estejam emergindo. A DA 

promove a morte de neurônios no hipocampo e estruturas associadas – local onde 

as funções da memória são primariamente mediadas, podendo ocorrer perda de 

80% destas células à medida que a doença progride – atrofia do córtex cerebral, 

perda de sinapses e declínio cognitivo (KOCAHAN, DOĞAN, 2017; JORISSEN et 

al., 2010). O acúmulo de Aβ pode iniciar mais de duas décadas antes dos sintomas 

da DA (GORDON et al., 2018), classificado como estágio pré-clínico (ALZHEIMER 

ASSOCIATION, 2019). E é neste estágio que a Atenção Primária à Saúde (APS) 

deveria concentrar seus esforços.  

Com a DA sendo a principal causa de demência ao envelhecer e com a 

expectativa de vida da população mundial aumentando ano após ano (OMS, 2018), 

é fundamental encontrarmos formas que permitam o cérebro envelhecer livre de 

doenças (JAGGER, 2017). No Brasil, de 1940 a 2016, a expectativa de vida do 

brasileiro aumentou mais de 30 anos. O Rio Grande do Sul atualmente possui uma 

expectativa de vida média de 77,8 anos (IBGE, 2018), por isso, alguns autores 

abordam a ampliação da longevidade, porém, não ignorando a necessidade de se 

estender também a qualidade de vida (HANSEN, KENNEDY, 2016). Em revisão 

sistemática, Salomon et al. (2012) observaram que concomitantemente à extensão 

da expectativa de vida, houve o aumento dos anos vividos com incapacidade. 
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 A fragilidade é uma síndrome multidimensional que aumenta o risco para 

desfechos clínicos como dependência nas AVDs, quedas, hospitalização, 

institucionalização, e morte. Os indivíduos podem ser classificados como frágeis, 

pré-frágeis e não frágeis (FRIED, WALSTON, FERRUCCI, 2009; PEREIRA et al., 

2015; VERMEIREN et al., 2016), sendo os protocolos do Fenótipo de Fragilidade 

(FRIED, WALSTON, FERRUCCI, 2009) e o Índice de Fragilidade (MITNITSKI, 

MOGILNER, ROCKWOOD, 2001) os mais utilizados. Medidas preventivas parecem 

interferir na instalação dessa síndrome, e a adoção de critérios de avaliação 

específicos pode contribuir no adiamento ou amenização dos sintomas, 

preservando a autonomia e independência funcional dos idosos (BRASIL, 2006), 

sendo sua identificação pré-clínica de suma importância. Na organização dessa 

demanda, as Estratégias Saúde da Família permitiriam a adoção de intervenções 

específicas onde seria possível fazer a estratificação de risco nesta população 

(TEIXEIRA, NÉRI, 2006).  

O uso de biomarcadores na APS tem sido fundamental nas estratificações de 

riscos, prevenção de doenças e promoção à saúde (BRASIL, 2006; FONTBONNE 

et al., 2018; SILVA et al., 2019). Recentemente, novos biomarcadores no plasma 

sanguíneo com potencial regenerativo ao envelhecimento em tecidos cardíaco, 

ósseo, musculoesquelético, renal e hepático foram publicados (LOFFREDO et al., 

2013; BAHT et al., 2015; SINHA et al., 2014; HUANG et al., 2018; SALPETER et al., 

2013). Os impactos positivos e negativos de fatores presentes no plasma também 

puderam ser verificados no sistema nervoso central, como na recuperação da 

plasticidade sináptica, diminuição da neurogênese, e prejuízo na aprendizagem e na 

memória (VILLEDA et al., 2011; 2014; CASTELLANO et al., 2015). Castellano et al. 

(2017), através da infusão de plasma do cordão umbilical humano conseguiram 

revitalizar o hipocampo e a função cognitiva em camundongos velhos, o que não 

ocorreu quando infundiram o plasma de humanos idosos – cujos perfis de 

biomarcadores possuem concentrações plasmáticas praticamente opostas entre os 

dois grupos. As alterações nas concentrações plasmáticas entre a juventude e a 

velhice seriam os responsáveis por estas mudanças.  

Lehallier et al. (2019) mediram 2925 proteínas plasmáticas de 4263 

indivíduos com idade entre 18 e 95 anos. Foram verificadas modificações no 

proteoma na 40ª, 70ª e 80ª década de vida, revelando associações com doenças 

relacionadas à idade e características fenotípicas. Dentre estas proteínas, 1379 

estavam alteradas conforme a idade, sendo 895 com diferença entre homens e 
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mulheres. Ou seja, a soma de vários elementos em diferente distribuição espacial 

(VEMURI, 2018) e o sinergismo entre eles (TIAN et al., 2018) é que determinam o 

adoecer.  

Com isso, se a recuperação da homeostase de biomarcadores plasmáticos 

tem potencial em regenerar o sistema em que se insere, evitar estas perturbações 

precocemente é vital no processo de saúde-doença.  

Portanto, compreender e dimensionar o papel de novos biomarcadores é 

importante para que medidas com potencial de prevenção e intervenção em 

problemas de saúde coletiva – principalmente os crônicos na APS – possam ser 

adotadas. 

OBJETIVO 

Este artigo teve como objetivo descrever alguns biomarcadores plasmáticos 

com potencialidade de uso na Atenção Primária à Saúde para identificação precoce 

de risco para Doença de Alzheimer e fragilidade. 

METODOLOGIA 

Foi realizada uma revisão de literatura narrativa com artigos indexados nas 

bases de dados PUBMED, SCIELO, e LILACS, utilizando técnicas booleanas 

AND/OR com os descritores “Plasma biomarkers; Alzheimer’s Disease; Frailty”, sem 

especificidade de espécie ou temporalidade. Também foram utilizados livros, 

Cadernos da Atenção Básica, e documentos em sites governamentais para 

conceituação e complementação de informações. 

PROTEÍNAS PLASMÁTICAS 

Apolipoproteína E (APOE) 

Muitos estudos vêm sendo feitos sobre a ligação entre o metabolismo do 

colesterol e DA (GEIFMAN et al., 2017; HUANG, MAHLEY, 2014; SAPIEH et al., 

2019). APOE é uma proteína que desempenha papel fundamental na homeostase 

de colesterol, triglicérides e fosfolipídeos no sangue e cérebro (KUIPER et al., 

2015), e remoção de Aβ (CRAMER et al., 2012). Suas principais isoformas são 

APOE-ε2, APOE-ε3 e APOE-ε4 (SAPIEH et al., 2019).  

Em meta-análise, Ward et al. (2012) verificaram uma prevalência de 67% de 

ε4 em indivíduos diagnosticados com DA. Esta isoforma seria responsável pelo 
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desenvolvimento precoce da DA quando comparado aos outros alelos (SPINNEY, 

2014), e a presença de duas cópias ε4 poderiam acelerar em 5 à 10 anos o 

surgimento da doença (CORDER et al., 1993). A APOE, através de seus receptores 

neuronais, desencadeia uma cascata de sinalização intracelular para produção da 

proteína precursora de Aβ (PPA) e consequentemente o aumento dos níveis da 

própria Aβ. A potência em induzir a produção da PPA se dá na ordem APOE-ε4 > 

APOE-ε3 > APOE-ε2 (HUANG et al., 2017). Além de ser a isoforma mais potente, 

também é defectiva na remoção endocítica de Aβ (PRASAD, RAO, 2018).  

Somado ao processo Aβ, APOE-ε4 também se mostrou importante na 

degeneração neuronal mediada pela proteína tau (SHI et al., 2017; MISHRA et al., 

2017), sendo que há maior concentração de tau hiperfosforilada nos neurônios com 

alelo ε4 do que naqueles com o alelo ε3 (INBAR et al., 2010).  A APOE-ε3 possui 

maior afinidade de ligação com a tau não fosforilada que a APOE-ε4, prevenindo 

sua acumulação. Mesmo homozigotos ε2 parecem ter risco e progressão de 

taupatia aumentados (ZHAO et al., 2018). Contudo, baixos níveis plasmáticos de 

APOE foram associados com o aumento no risco de desenvolvimento de DA e 

outras demências, independente do genótipo (RASMUSSEN et al., 2015), ainda que 

carreadores do alelo ε4 tenham concentração menor de APOE no sangue que os 

não carreadores (REZELI et al., 2015).  

 Chu et al. (2018) realizaram uma revisão sistemática e meta-análise sobre o 

uso de estatinas na redução do risco de demências e comprometimento cognitivo 

leve. Tanto as hidrofílicas quanto lipofílicas foram associadas com um menor risco 

para DA. Dentre os medicamentos ofertados pelo SUS, e que vem sendo testados 

na DA, estão as estatinas (BRASIL, 2020). As estatinas reduzem os níveis 

plasmáticos das lipoproteínas de baixa densidade (BRUNTON, HILAL-DANDAN, 

KNOLLMANN, 2017), e são responsáveis também pela prenilação de uma proteína 

envolvida na secreção de APOE no parênquima cerebral, e que, consecutivamente, 

reduz a formação de placas neuríticas (NAIDU  et al., 2002). Dado que os sintomas 

da DA aparecem cerca de 20 anos após o início das alterações no cérebro 

(TARAWNEH, HOLTZMAN, 2012), a administração igualmente precoce de estatinas 

deveria ser o ideal, e não tardiamente quando o declínio cognitivo e demência 

estiverem instalados (PRINCE et al., 2014). A longo prazo, as estatinas poderiam 

evitar a evolução da doença (SWIGER et al., 2013). 

Em indivíduos com DA (BELKOUCH et al., 2016) e em portadores do ε4 

(NOCK, CHOUINARD-WATKINS, PLOURDE, 2017) as concentrações do ácido 
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graxo essencial docosahexanóico (DHA) – elemento indispensável para a fluidez de 

membrana dos neurônios e formação de sinapses (TANAKA et al., 2012) – são mais 

baixas. O metabolismo do colesterol no hipocampo, seus fosfolipídeos e ácidos 

graxos, é alterado pelo uso de DHA, com redução intraneural dos níveis de Aβ em 

portadores do ε4 (KARIV-INBAL et al., 2012). Segundo Nock, Chouinard-Watkins, 

Plourde (2017), a suplementação precoce de DHA em portadores do alelo ε4 

poderia  prevenir o surgimento e cessar a progressão da DA, e devido ao 

catabolismo acelerado de DHA nestes pacientes a suplementação seria uma 

promissora conduta a ser adotada nos estágios pré-clínicos (YASSINE et al., 2017).  

Apesar da fragilidade estar mais presente naqueles com quadro demencial, 

não foram encontradas associações entre os polimorfismos de APOE e a 

fragilidade, que, no entanto, pode ser devido aos diferentes protocolos utilizados 

para classificação da doença (ROCKWOOD, NASSAR, MITNITSKI, 2008). Porém, 

Snejdrlova et al. (2011) avaliaram o condicionamento físico de octagenários e 

constataram  que homozigóticos ε3 e os heterozigóticos ε2 possuíam o mesmo risco 

de comprometimento do condicionamento físico, enquanto aqueles com ao menos 1 

alelo ε4 apresentaram risco 13 vezes maior, mesmo com ajustes para vários 

agravantes na fragilidade como a subnutrição. 

 Epidemiologicamente, o uso da APOE como biomarcador na APS seria 

importante, já que aproximadamente 25% da população carrega ao menos um alelo 

ε4 (HUNSBERGER et al., 2019).  

 

Adiponectina  

A adiponectina transita no plasma sanguíneo nas isoformas de baixo (BPM), 

médio (MPM) e alto (APM) peso molecular. Apesar da adiponectina de APM ser 

considerada a forma biológica mais ativa, estudos apontam que a isoforma 

plasmática não é de importância clínica, e sim a concentração total delas (VAN 

ANDEL, HEIJBOER, DRENT, 2018). Além disso, segundo Kusminski et al. (2007), a 

adiponectina de APM não pode ser detectada no líquido cefalorraquidiano, 

sugerindo que apenas as formas de BPM e MPM conseguiriam ultrapassar a 

barreira hematoencefálica. Podendo, então, interagir com seus receptores 

altamente expressos no hipocampo (THUNDYIL et al., 2012). 

Nos músculos, adiponectina aumenta sensibilidade a insulina, a captação de 

glicose e oxidação de ácidos graxos. Em estudos populacionais, foram encontradas 
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associações entre adiponectina de APM e APOE, LDL, HDL, e triglicerídeos (VAN 

ANDEL, HEIJBOER, DRENT, 2018). Além da perda da homeostase lipídica no 

sangue (CNOP et al, 2003), as concentrações plasmáticas de adiponectina tem sido 

relacionadas com o índice de massa corpórea e tecido adiposo abdominal. Quanto 

mais deste tecido, menor produção de adiponectina (HAN et al, 2017; 

FREDERIKSEN et al., 2009; DROLET et al., 2009; FUJIKAWA et al., 2008; PARK et 

al., 2004). Tais níveis também se mostraram correlacionados com a fragilidade – 

perda de massa magra e força (TSAI et al., 2013; NAGASAWA et al., 2018; 

LONCAR et al., 2013) – e DA (LETRA et al., 2019a).  

Adiponectina é considerada um hormônio com ação anti-inflamatória 

(NAGASAWA et al., 2018), e é sabido que o aumento dos níveis de moléculas pró-

inflamatórias no sangue e tecidos é fator de risco para múltiplas doenças altamente 

prevalentes na velhice, entre elas as demências e a fragilidade. Estas moléculas 

desencadeiam a sarcopenia, que culmina na perda da funcionalidade física 

(FERRUCCI, FABBRI, 2018). Este hormônio é capaz de atenuar a atrofia muscular 

e seu poder miogênico se dá através de sua ação nas células satélites musculares, 

promovendo diferenciação e regeneração deste tecido (GAMBERI; MAGHERINI; 

FIASCHI, 2019). 

A adiponectina também estimula proliferação de células tronco neuronais 

(ZHANG et al., 2011), possui papel neuroprotetor importante contra danos 

citotóxicos (CHAN et al., 2012) e sua deficiência afeta diretamente a neurogênese 

hipocampal (ZHANG, WANG, LU, 2016). Esta deficiência seria responsável pela 

resistência insulínica no hipocampo (NG et al., 2016), tida como um dos fatores para 

aumento de Aβ, hiperfosforilação da tau (FELICE, 2013), perda da plasticidade 

sináptica (GRILLO et al., 2015), neuroinflamação e neurodegeneração (NG et al., 

2016). 

Paradoxalmente, pacientes com demência leve à moderada por DA possuem 

concentração maior de adiponectina quando comparado àqueles na fase 

prodrômica, havendo forte correlação entre estes níveis elevados e uma menor 

quantidade do peptídeo Aβ, e consequentemente menos placas neuríticas sendo 

formadas. Os níveis séricos se mostraram relacionados com o estágio da doença, 

sendo 33% maiores naqueles com demência quando comparado àqueles com 

comprometimento cognitivo leve (LETRA et al., 2019b). Acredita-se que ela esteja 

elevada em pacientes – inclusive assintomáticos – com alterações neuropatológicas 

da DA, pois desempenha função na contenção da neurodegeneração. Pacientes 

Identificação interna do documento LW1X2ZK6YS-PLBAVS72



8 
 

com maiores níveis de adiponectina apresentaram uma progressão mais lenta do 

comprometimento cognitivo leve para o quadro demencial da DA (LETRA et al., 

2019a).  

A prática de hábitos de vida saudáveis e o uso de alguns medicamentos 

como agonistas de PPAR-γ e PPAR-α, estatinas, beta-bloqueadores, antagonistas 

dos receptores mineralocorticoides, inibidores da enzima conversora de 

angiotensina, e inibidores de acetilcolinesterase são capazes de aumentar os níveis 

de adiponectina no sangue (LIM, QUON, KOH, 2014; MONTECUCCO, MACH, 

2009; PÁKÁSKI et al., 2014; ALI et al., 2015). Dentre estas classes terapêuticas, 

alguns estão disponíveis pelo SUS (BRASIL, 2020). Além dos medicamentos, o 

DHA também pode ser utilizado por ser um agonista de PPAR-γ (VAN ANDEL, 

HEIJBOER, DRENT, 2018). 

Alguns estudos encontraram dificuldade em determinar diferença entre os 

níveis circulantes de adiponectina entre pacientes com DA e seus controles ou risco 

para comprometimento cognitivo ou demência (BIGALKE et al. 2011; GU et al. 

2010). Além do uso do Mini-Mental State Examination (MMSE) para diagnosticar o 

declínio cognitivo possuir suas limitações (DEVENNEY, HODGES, 2017), o fato da 

doença iniciar décadas antes possibilita um viés nos controles recrutados, pois 

estes podem já apresentar alterações nos biomarcadores, confundindo as análises.  

Com isso, indivíduos nos estágios pré-clínicos, níveis elevados de 

adiponectina seriam indicadores de um melhor prognóstico na DA e fragilidade, 

mesmo que suas isoformas possam agir distintamente em diferentes tecidos. 

RNAS NÃO-CODIFICANTES 

A parte não codificante do genoma humano vem se mostrando relevante no 

processo de adoecimento dos indivíduos, dentre os quais se destacam os 

microRNAs (miRNAs) (BAO et al., 2019; GEBERT, MACRAE, 2019; ESTELLER, 

2011). Eles atuam significativamente modulando a expressão gênica em diversos 

mecanismos como diferenciação e homeostase celular, regulação epigenética, 

alterações morfológicas em cromossomos, viabilidade embrionária, entre inúmeros 

outros (AMBROS, 2004; GEBERT, MACRAE, 2019). A base de dados para miRNAs 

humanos possui 850 doenças registradas e associadas a 1102 miRNAs. Dentre as 

quais estão a DA e a fragilidade – ou seus componentes como a sarcopenia 

(HUANG et al., 2019). 
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Os miRNA-483 e miRNA-21 estão desregulados em pacientes com DA e com 

fragilidade (FENG et al., 2018; RUSANOVA et al., 2018). A desregulação na 

expressão de miRNAs está presente tanto no processo envolvendo a Tau quanto a 

Aβ (WANG, QIN, TANG, 2019). O miRNA-21 é superexpresso na DA, porém, com 

uma função de inibir a indução a apoptose. Com isso, diminuindo a morte celular e, 

portanto, possuindo um papel neuroprotetor (FENG et al., 2018). Este miRNA 

também está com expressão aumentada em idosos frágeis e demonstra estar 

relacionado com a resposta inflamatória.  

Aparentemente, o aumento da expressão do miRNA-21 se dá em ambientes 

com processo inflamatório, por ser um indutor da resposta anti-inflamatória em 

diferentes doenças (NARA et al., 2019; OLIVIERI et al., 2012; LOBODA et al., 

2016). Ele seria capaz de se ligar a células inatas do sistema imunológico e, assim, 

produzir citocinas pró-inflamatórias como TNF-α (FABBRI et al., 2013), sendo que 

altos níveis dela podem induzir catabolismo muscular, já os baixos níveis a 

miogênese e regeneração deste tecido (CONCEPCION-HUERTAS et al., 2013). 

Rusanova et al., (2018) sugerem que os miRNAs possam ser utilizados no 

diagnóstico precoce da fragilidade através de exames de sangue de rotina. Os 

autores demonstraram uma associação entre a fragilidade, miRNA-483 e IL-8, 

porém, diferente de pacientes com DA, o miRNA-483 é observado em maior 

quantidade na fragilidade.  

Tan et al. (2014) relataram que 6 miRNAs (miRNA-98-5p, miRNA-885-5p, 

miRNA-483-3p, miRNA-342-3p, miRNA-191-5p, and miRNA-let-7d-5p) estão 

subexpressos em pacientes com DA. Segundo os autores, a desregulação 

simultânea destes 6 miRNAs poderia ser utilizada para diagnosticar a doença. 

Outros autores verificaram as alterações em outros 6 miRNAs (miRNA-128, miRNA-

132, miRNA-874, miRNA-134, miRNA-323-3p, miRNA-382) na fase de 

comprometimento cognitivo leve (SHEINERMAN et al., 2012). 

 A diferença nos miRNAs apontados em diferentes estudos pode se dar pelo 

fato dos biomarcadores se modificarem a medida que as doenças progridem. 

Mudanças no miRNA-200b-3p, miRNA139-5p, miRNA-320-3p, miRNA-205-3p e 

miRNA-27b-3p puderam ser percebidas tanto no período anterior a deposição Aβ 

quanto durante o desenvolvimento da amiloidose. Isso pode demonstrar que 

alterações em estágios muito iniciais, antes mesmo do aparecimento das placas 

neuríticas, podem ser identificadas na análise plasmática. Durante o estágio pré-

clínico, miR-200b-3p, miR-139-5p e miR-27b-3p estão sub expressos. Em contraste, 
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miR-205-3p e miR-320- 3p estão aumentados (RYAN et al., 2018). Nagaraj et al. 

(2017) também identificaram o miRNA-27b-3p como um biomarcador de DA nos 

estágios não sintomáticos. Já o miRNA-200b-3p é considerado neuroprotetor a 

toxicidade do Aβ  e de grande importância na progressão da doença (HIGAKI et al., 

2018). O miRNA-139-3p e miRNA-143-3p estão envolvidos na sinalização da 

inflamação (RYAN et al., 2018; TANG et al., 2017). 

CONSIDERAÇÕES FINAIS 

 APOE, adiponectina, e RNAs não-codificantes como miRNA-21, miRNA-483, 

miR-200b-3p, miR-139-5p, miR-27b-3p, miR-205-3p e miR-320- 3p são promissores 

biomarcadores plasmáticos para a prevenção de morbidades relacionadas ao 

envelhecimento. Ações nos estágios pré-clínicos ou iniciais, característicos da 

demanda da APS, se fazem extremamente importantes para o sucesso na 

contenção da DA e fragilidade, resultando no aumento da qualidade de vida, 

diminuição da ocorrência de dependência nas AVDs e custos – pois evitaria ou 

postergaria a ida destes indivíduos para outros níveis de complexidade de atenção 

à saúde.  
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