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Resumo: A Doenga de Alzheimer (DA) frequentemente progride com
sintomas comportamentais graves, como agitagdo psicomotora e
agressividade. As terapias farmacolégicas atualmente disponiveis para
o manejo desses sintomas, especialmente os antipsicéticos, apresentam
eficicia limitada e riscos relevantes na populagio idosa com deméncia.
Nesse contexto, os canabinoides tém sido investigados como possivel
estratégia terapéutica adjuvante. O presente estudo tem como objetivo
avaliar a percepgao de [amiliares e responsaveis legais de pacientes com
DA quanto a possiveis alteragbes na agitacdo psicomotora e na agressi-
vidade apé6s o uso de canabinoides. Trata-se de um estudo observacio-
nal transversal e descritivo por meio de questionario estruturado. A
amostra foi composta por 25 responsaveis legais de pacientes com di-
agnéstico prévio de DA em uso de canabinoides ha pelo menos trés
meses. Os resultados indicaram que 80,0% dos respondentes relataram
concordancia com a redugio da agitagio psicomotora, enquanto 60,0%
referiram percepg¢do de reducao da agressividade apés a introdugio da
terapia. Os achados sugerem potencial terapéutico dos canabinoides
sobre sintomas comportamentais na DA, sendo necessarios estudos cli-
nicos com maior rigor metodol6gico para confirmacao dos resultados.
Palavras-chave: Doenga de Alzheimer; Canabinoides; Agitagdo psico-
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BPSD.
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Abstract: Alzheimer's disease (AD) frequently progresses with severe
behavioral symptoms, such as psychomotor agitation and aggressive-
ness. Currently available pharmacological therapies for managing these
symptoms, especially antipsychotics, show limited efficacy and relevant
risks in the elderly population with dementia. In this context, cannabi-
noids have been investigated as a possible adjuvant therapeutic strat-
egy. The present study aimed to assess the perception of family mem-
bers and legal guardians of patients with AD regarding possible changes
in psychomotor agitation and aggressiveness after cannabinoid use.
This is a cross-sectional, descriptive observational study using a struc-
tured questionnaire. The sample consisted of 25 legal guardians of pa-
tients with a prior diagnosis of AD who had been using cannabinoids
for at least three months. Results indicated that 80.0% of respondents
reported agreement with a reduction in psychomotor agitation, while
60.0% reported a perceived reduction in aggressiveness after introduc-
ing the therapy. The findings suggest a therapeutic potential of
cannabinoids on behavioral symptoms in AD, with clinical studies of
greater methodological rigor required to confirm the results. Keywords:
Alzheimer's Disease; Cannabinoids; Psychomotor Agitation; Aggres-

siveness; Behavioral Symptoms of Dementia; BPSD.

Introdugio

A Doenca de Alzheimer (DA) é
a causa mais comum de deméncia no
mundo, representando um grave
problema de saude publica em vir-
tude do envelhecimento populacio-
nal progressivo. Trata-se de uma en-
cefalopatia neurodegenerativa ca-
racterizada por acimulo de placas
de B-amiloide, hiperfosforilagio da
proteina Tau, perda sinaptica e dis-
fungao neuronal difusa, resultando
em declinio cognitivo progressivo e
alteracoes comportamentais [1].

Além do comprometimento da
memoria e das fungdes executivas, a
DA frequentemente evolui com sin-
tomas  neuropsiquidtricos  que
compoem o espectro dos Behavioral
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and Psychological Symptoms of De-
mentia (BPSD). Dentre esses, a agi-
tacdo psicomotora e a agressividade
se destacam como manifesta¢oes de
elevada prevaléncia e impacto clini-
co significativo, associadas a pior
prognéstico funcional, maior sobre-
carga familiar e aumento do risco de
institucionalizagao precoce [2][3].

A fisiopatologia desses sinto-
mas comportamentais envolve dis-
funcao de circuitos limbicos e pré-
frontais, perda de modulagao coli-
nérgica e neuroinflamacao sustenta-
da. A ativagdo microglial e a libera-
¢do de citocinas proé-inflamatorias
estao associadas a irritabilidade, im-
pulsividade e agitacio em pacientes
com deméncia [4][5][6]. Do ponto de
vista estrutural, as alteragoes em re-
gides como o cortex pré-frontal, a
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amigdala e o cingulo anterior com-
prometem o controle inibitério e a
regulacao das respostas emocionais e
comportamentais [1].

O tratamento farmacolégico
desses sintomas baseia-se principal-
mente no uso de antipsicoticos. No
entanto, além de apresentarem efi-
cicia limitada em parte dos pacien-
tes, esses farmacos estao associados a
aumento do risco de eventos cere-
brovasculares, sedagdo excessiva e
maior mortalidade em idosos com
deméncia [7][8]. Diante das limita-
¢oes das terapias disponiveis, tem
crescido o interesse no uso de cana-
binoides como alternativa terapéuti-
ca adjuvante.

Evidéncias experimentais su-
gerem que a ativagao dos receptores
CB1 pode reduzir a hiperexcitabili-
dade neuronal e modular a liberacao
de neurotransmissores excitatérios,
enquanto a ativacao dos receptores
CB2, predominantemente expressos
em células da micréglia, exerce efei-
tos anti-inflamatérios relevantes
para a modulagio comportamental
[5]. Estudos clinicos também apon-
tam que o A9-tetra-hidrocanabinol
(THC) e formulag¢oes ricas em cana-
bidiol (CBD) podem contribuir para
aredugio de sintomas como agitagiao
e irritabilidade em pacientes com
deméncia [9][10][11].

Diante desse cenario, o pre-
sente estudo tem como objetivo ava-
liar a percepg¢ao de familiares e res-
ponsaveis legais de pacientes com
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DA quanto a possiveis alteracoes na
agitagao psicomotora e na agressivi-
dade apés o inicio do uso de canabi-
noides, contribuindo para a com-
preensao do impacto pratico dessas
substdncias sobre sintomas compor-
tamentais no cotidiano do cuidado e
fornecendo subsidios para futuras
investigagoes clinicas.

Materiais e Métodos

Trata-se de um estudo obser-
vacional, transversal e descritivo,
conduzido com responsaveis legais
de pacientes com diagndstico médi-
co prévio de Doenca de Alzheimer
(CID-10: G30) em uso de canabinoi-
des por periodo minimo de trés me-
ses. Devido ao comprometimento
cognitivo inerente a doenga, especi-
almente nos estagios moderado a
grave, a pesquisa adotou a metodo-
logia de respondente proxy na qual
o questiondrio foi preenchido inte-
gralmente pelo responsavel legal do
paciente.

Os participantes foram recru-
tados por amostragem por conve-
niéncia, a partir de indicagbes de
conhecidos e da divulgagao do con-
vite em redes sociais e canais digitais
relacionados ao cuidado de pacien-
tes com deméncia e ao uso terapéu-
tico de canabinoides. A coleta de
dados foi realizada entre novembro
de 2025 e fevereiro de 2026, por
meio de questionario estruturado
desenvolvido pelos pesquisadores,
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disponibilizado em plataforma digi-
tal. O instrumento incluiu dados so-
ciodemogréficos, variaveis clinicas
sobre a terapia canabinoide (tempo
de uso, via de administracao e tipo
de formulacdo) e itens relacionados
a sintomas comportamentais, com
énfase em agitagdo psicomotora e
agressividade, além de registro de
possiveis efeitos adversos.

A percepcao de mudangas
comportamentais do paciente, com
foco em agitagio psicomotora e
agressividade, foi avaliada por meio
de escala ordinal do tipo Likert de
quatro pontos (discordancia total,
discordincia parcial, concordancia
parcial, concordancia total). As res-
postas foram registradas automati-
camente na plataforma digital e
submetidas a verificacio de consis-
téncia dos dados.

Foram excluidos questionarios
incompletos ou com inconsisténcias
identificadas apds verificagaio manu-
al. Os dados validos foram tabulados
e submetidos a analise estatistica
descritiva, com calculo de frequén-
cias absolutas e relativas, utilizando o
software Microsoft Excel®. Em vir-
tude da natureza transversal do de-
lineamento e das limitagoes do ta-
manho amostral obtido, optou-se
por nao realizar anélises inferenciais
ou modelagem estatistica, limitando-
se a descri¢ao detalhada das pro-
por¢oes das percepgoes relatadas.

Este estudo foi conduzido em
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estrita conformidade com as diretri-
zes e normas regulamentadoras de
pesquisas, preconizadas pelo Conse-
lho Nacional de Sadde. A pesquisa
foi aprovada pelo Comité de Etica
em Pesquisa (CEP), sob o Certificado
de Apresentacio para Apreciagio
Etica (CAAE) n° 87640025.8.0000.
5239 e parecer n° 7.658.151. Todos
os responsaveis legais concordaram
com a participagdo voluntaria na
pesquisa mediante a leitura e o acei-
te do Termo de Consentimento Livre
e Esclarecido (TCLE) na plataforma
digital antes de iniciarem o preen-
chimento do instrumento.

Resultados

Foram analisados 25 questio-
narios validos. Todos os pacientes ti-
nham idade superior a 70 anos e a
maioria apresentava diagndstico em
estagio moderado (56,0%; n=14) a
grave da doenca (36,0%; n=9), sen-
do identificados dois pacientes em
estagio leve (8,0%; n=2).

A principal motivagio relatada
para o inicio do uso de canabinoides
foi a presenca de sintomas compor-
tamentais, especialmente agitacao
psicomotora (28,0%; n=7) ¢ agressi-
vidade (24,0%; n=6).

Na avaliagao estruturada sobre
as mudancas nos sintomas compor-
tamentais, conduzida por meio de
escala Likert de cinco pontos (dis-
cordo totalmente, discordo, nao
concordo nem discordo, concordo,
concordo totalmente), observou-se
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uma expressiva percepcao de me-
lhora por parte dos responsaveis. A
grande maioria dos respondentes,
80,0% (n=20), relatou concordancia
parcial ou total com a redugao da

60,0% (n=15) relataram concordan-
cia quanto a redugao da agressivida-
de ap6s a introdugao da terapia com
canabinoides. A distribui¢ao com-
pleta das respostas encontra-se de-

agitacdo  psicomotora, enquanto talhada nos Graficos 1 e 2.
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Grafico 1: Percepcao de mudangas na agitagio psicomotora apds o uso de canabi-
noides em pacientes com Doenca de Alzheimer, segundo escala Likert (N=25).
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Grifico 2: Percepcao de mudangas na agressividade apés o uso de canabinoides em
pacientes com Doenca de Alzheimer, segundo escala Likert (N = 25).
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Quanto as formulag¢oes utiliza-
das, a maioria dos participantes fazia
uso de produtos a base de canabidiol
(CBD): extrato full spectrum de CBD
(48,0%; n=12) e CBD isolado
(24,0%; n=6), seguidos por formu-
lagdes nao identificadas pelo res-
pondente (12,0%; n=3), produtos
com predominincia de THC (8,0%;
n=2) e formulacoes combinadas
contendo CBD, THC, CBG e CBN
ou associagao CBD: THC na propor-
¢ao 1:1 (8,0%; n=2, uma ocorréncia
cada). A via de administragio pre-
dominante foi oral/sublingual, por
meio de 6leo (92,0%; n=23), seguida
de capsulas (8,0%; n=2).

Quanto ao tempo de uso, a
maioria dos participantes utilizava
canabinoides hi mais de um ano
(80,0%; n=20), seguida de 6 a 12
meses (12,0%; n=3) e de 3 a 6 meses
(8,0%; n=2). Em relacao a seguran-
¢a, 68,0% (n=17) dos participantes
nao relataram efeitos adversos, en-
quanto 32,0% (n=8) relataram al-
gum efeito, com destaque para so-
noléncia excessiva diurna (20,0%;
n=>5), além de relatos isolados de
coceira, queda de pressao arterial e
cansaco/fadiga (4,0%; n=1 cada).

Discussdo

Os resultados deste estudo indicam
que a maioria dos respondentes per-
cebeu redugao de agitacao psicomo-
tora e agressividade apés o uso de
canabinoides em pacientes com Do-
en¢a de Alzheimer. A percepg¢ao de
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melhora foi mais expressiva para
agitagao psicomotora do que para
agressividade. Isso pode refletir a
maior facilidade de observagao pelos
responsaveis de mudangas relacio-
nadas a inquietacdo motora, deam-
bulacao e comportamentos desorga-
nizados, em comparagao a alteragoes
mais episddicas de agressividade.

Esses achados observados en-
contram respaldo em evidéncias
clinicas previamente descritas. En-
saios com A9-tetrahidrocanabinol
(THC) e formulac¢bes combinadas de
THC e CBD (como dronabinol e na-
biximols) tém relatado consistente-
mente a redug¢io de agita¢io em pa-
cientes com deméncia [9][10][12]
[13].

A elevada percepg¢ao de bene-
ficio comportamental alinha-se de
forma coerente as caracteristicas
clinicas da amostra estudada. A po-
pulacdo avaliada foi majoritaria-
mente composta por pacientes em
estigio moderado (56,0%) e grave
(86,0%) da doenca. E justamente
nessas fases avangadas que a disfun-
¢ao de circuitos inibitérios corticais e
a hiperatividade glutamatérgica ten-
dem a ser mais pronunciadas, ge-
rando manifestagcoes de impulsivi-
dade, irritabilidade e comporta-
mento agressivo [1]. A modulacao do
sistema endocanabinoide sobre essas
vias neurobiolégicas desreguladas
parece gerar respostas clinicas evi-
dentes e perceptiveis no cotidiano de
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cuidado nesses estigios mais avan-
cados.

Outro fator associado aos des-
fechos positivos é o padrao de uso
cronico identificado no estudo. A
grande maioria dos participantes
utilizava extrato de CBD full spec-
trum (48,0%) por via oral/sublingual
(92,0%), em um tratamento mantido
ha mais de um ano (80,0%). Esse re-
gime terapéutico prolongado esta
alinhado a ensaios clinicos recentes,
os quais demonstram que formula-
¢oes ricas em CBD aliviam a irrita-
bilidade e a agitacio com um perfil
de seguranca adequado no uso con-
tinuo [11][14-16]. Desse modo, a ca-
pacidade dos canabinoides de regu-
lar a neuroinflamacio e reduzir a
hiperexcitabilidade neuronal [5],
justifica biologicamente o beneficio
clinico sustentado percebido pelas
familias.

Deve-se destacar, entretanto,
que se trata de uma avaliagio basea-
da na percepgao subjetiva de famili-
ares e responsaveis legais, aferida
por instrumento de concordancia
(escala Likert). Essa metodologia
carrega consigo o risco de viés de
memoria. Somado a isso, a hatureza
transversal do estudo e a auséncia de
padronizagio estrita de formulagoes
ou proporcoes entre canabinoides
administrados exigem cautela. Tais
limitacdes inviabilizam o estabeleci-
mento de relagoes causais definitivas
entre a interveng¢ao e os desfechos
observados [7][17], o que refor¢a a
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necessidade do uso de instrumentos
clinicos padronizados em futuras in-
vestigagoes para confirmar esses
achados observacionais.

Conclusao

O estudo demonstrou que a
terapia com canabinoides esta asso-
ciada a uma expressiva percepgao de
melhora na agitagdo psicomotora e
na agressividade em pacientes com
Doenca de Alzheimer, na perspectiva
de seus familiares e responsaveis.
Embora os dados sejam de natureza
observacional, eles sinalizam o po-
tencial clinico dessas substancias
como ferramentas adjuvantes no
manejo dos sintomas comportamen-
tais da deméncia (BPSD).

Para que esse beneficio perce-
bido fundamente recomendagbes
clinicas seguras, torna-se fundamen-
tal a conducio de ensaios controla-
dos que padronizem formulagbes e
dosagens, permitindo consolidar a
eficicia e a seguranca desta inter-
vengao.
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