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Actualmente, os três inibidores da co-
linesterase disponíveis, o donepezil, a
rivastigmina e a galantamina, são re-
comendados no tratamento da doen-
ça de Alzheimer. Supostamente, es-
tas recomendações assentam na evi-
dência científica disponível e têm tido
um grande impacto, inclusivamente
ao nível das entidades gestoras e go-
vernamentais. Só a título de exemplo,
refira-se que o governo brasileiro
coloca estes fármacos à disposição
dos doentes com Doença de Alzhei-
mer de forma gratuita. 

Os autores efectuaram uma revi-
são sistemática de ensaios clínicos
randomizados com o objectivo de
avaliarem a evidência científica que
sustenta a recomendação do uso des-
tes fármacos no tratamento dos
doentes com Doença de Alzheimer. 

Realizaram uma pesquisa na Med-
line com os termos «donepezil» «ri-
vastigmine» e «galantamine», limitada
por «randomized-controlled-trials» des-
de 1989 até Novembro de 2004. Tam-
bém pesquisaram na Embase e na
Cochrane Database of Systematic Re-
views. Todos os ensaios randomiza-
dos controlados e duplamente cegos
que avaliassem a eficácia destes fár-
macos em comparação com placebo
em doentes com Doença de Alzheimer
e que obedecessem a uma lista de

critérios de qualidade metodológica
foram incluídos na revisão. 

Foram seleccionados 22 ensaios.
O tempo de seguimento (follow up)
variou de 6 semanas a 3 anos. A eficá-
cia do tratamento foi avaliada por in-
termédio de escalas validadas para o
efeito sendo que o benefício obtido foi
significativo em 19 dos 22 ensaios.
Contudo, embora significativo, o be-
nefício deste tratamento parece ser
mínimo, sobretudo se forem conside-
rados também os frequentes efeitos
adversos destes fármacos.

Além disso, os autores encontra-
ram limitações metodológicas impor-
tantes que diminuem a robustez dos
resultados obtidos. Erros de desenho
dos ensaios e dados incompletos dos
indivíduos que abandonaram os en-
saios no decorrer dos mesmos são al-
gumas dessas limitações que en-
viesaram os resultados. 

Assim sendo, os autores conside-
ram que, tendo em consideração este
conjunto de factores, a base científi-
ca que suporta as recomendações do
uso deste fármaco deve ser, no míni-
mo, questionada.

Esta revisão é relevante porque os
seus resultados contrastam com nu-
merosas publicações que recomen-
dam o uso destes fármacos, incluin-
do revisões sistemáticas da Cochrane
Database of Systematic Reviews. Os
autores reconhecem este facto e de-
fendem que a razão para esta dis-
crepância poderá ser explicada pelas
diferenças na exigência dos critérios
de avaliação da qualidade metodoló-
gica dos ensaios.

A ausência de alternativas na
abordagem terapêutica desta doença
também poderá condicionar a deci-
são na nossa prática clínica, pelo que
devemos continuar atentos à evolu-
ção do conhecimento científico neste
âmbito. 
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