CENTRO UNIVERSITARIO BRASILEIRO -
UNIBRACURSO DE GRADUACAO EM
FARMACIA

ALESSANDRA BARBOSA GERMANO DA SILVA
RONALDO ALVES BARBOSA JUNIOR
VINICIUS LEAO MONTEIRO

Abordagem farmacol6gica no alzheimer: o uso da risperidona como
antipsicotico

RECIFE/2024



ALESSANDRA BARBOSA GERMANO DA SILVA
RONALDO ALVES BARBOSA JUNIOR
VINICIUS LEAO MONTEIRO

Abordagem farmacologica no alzheimer: o uso da risperidona como
antipsicotico

Trabalho de concluséo de curso apresentado
a Disciplina TCC Il do Curso de
Bacharelado em Farmécia do Centro
Universitario Brasileiro — UNIBRA.

Orientador(a): Prof. Me. Dayvid Batista da
Silva

RECIFE
2024



Folha reservada para a Ficha Catalografica



ALESSANDRA BARBOSA GERMANO DA SILVA
RONALDO ALVES BARBOSA JUNIOR

VINICIUS LEAO MONTEIRO

TITULO: USO DA RISPERIDONA EM PACIENTES
COM ALZHEIMER

Trabalho de conclusdo de curso apresentado a Disciplina TCC Il do Curso de FARMACIA
do Centro Universitario Brasileiro - UNIBRA, como parte dos requisitos para concluséo do curso.

Examinadores:

Orientador — Titulacdo

Examinador 1 — Titulagéo

Examinador 2 - Titulagdo

Nota:

Data: [



DEDICATORIA

Sem a direcdo dada por Deus, o
desenvolvimento deste trabalho nédo seria
possivel. Devido a isto, dedicamos a Ele com
muita gratiddo no coragao.




AGRADECIMENTOS

Agradecemos a Deus por nos conceder forca, sabedoria e perseveranca para concluirmos esta grandiosa etapa
de nossa vida.

Somos gratos a nossa familia pelo apoio incondicional durante toda a nossa trajetoria académica. Agradecemos
a0s nossos pais, por acreditarem em nds e nos incentivarem a sempre buscar 0s nossos sonhos.

Agradecemos também aos nossos amigos, por todo companherismo e por nos proporcionar momentos de
descontracéo e alegria.

Gostariamos de expressar nossa profunda gratiddo ao nosso orientador: Dayvid Batista, pela sua inestimavel
orientagdo, apoio e incentivo durante todo o processo de elaboracdo deste presente trabalho. Agradecemos a
paciéncia, as valiosas sugestfes e a constante disponibildiade para nos auxiliar na superacdo dos desafios
encontrados.

Finalmente, agradecemos a Unibra, pelo ambiente académico enriquecedor e pelos recursos disponibilizados
durante nossa pesquisa.



EPIGRAFE

“ Os medicamentos, quando usados
de forma correta, representam uma
ferramenta poderosa para promover a saude;
mas, quando mal empregados, podem se
transformar em uma fonte de risco e
prejuizo.”’

Silva, 2018.



RESUMO

A doenca de Alzheimer, tendo como caracteristicas neurodegenerativas, deterioragdo cognitiva e
neuropsiquiatrica, € uma patologia crescente em todo o0 mundo, e no Brasil ndo € diferente. A presente pesquisa
teve como objetivo analisar a agao farmacoldgica da risperidona em pacientes portadores dessa patologia. Para
isso, foi realizada uma revisdo narrativa da literatura com o objetivo de conduzir um estudo descritivo sobre o
uso da risperidona. Seu mecanismo de acdo atua envolvendo a antagonizacgao dos receptores dopaminérgicos
D2 e serotoninérgicos 5-HT2A no cérebro, o que reduz a hiperatividade dopaminérgica associada aos sintomas
psicoticos, com menor risco de efeitos colaterais extrapiramidais em comparacdo aos antipsicoéticos tipicos.
Desse modo, a risperidona quando utilizada com vigilancia médica adequada, é uma ferramenta eficaz na
modula¢do dos sintomas do Alzheimer, como alucinagdes, delirios e agressividade, além de proporcionar alivio
dos sintomas fisicos relacionados a agitacdo, promovendo a melhora do bem-estar do paciente e aliviando a
carga dos cuidadores. No entanto, mesmo com o0s possiveis efeitos adversos, a risperidona segue sendo
indicada pela sua eficiéncia no controle dos sintomas para deméncia, devido sua acao seletiva e possuir menor
incidéncia de efeitos colaterais.

Palavras-Chaves: Mal de Alzheimer, Farmacoterapia, Antagonista de dopamina.

ABSTRACT

Alzheimer's disease, which is characterized by neurodegenerative, cognitive and neuropsychiatric
deterioration, is a growing pathology throughout the world, and Brazil is no different. This research aimed to
analyze the pharmacological action of risperidone in patients with this pathology. To this end, a narrative
literature review was carried out with the aim of conducting a descriptive study on the use of risperidone. Its
mechanism of action involves antagonizing dopaminergic D2 and serotoninergic 5-HT2A receptors in the
brain, which reduces the dopaminergic hyperactivity associated with psychotic symptoms, with a lower risk of
extrapyramidal side effects compared to typical antipsychotics. Thus, risperidone, when used with appropriate
medical supervision, is an effective tool for modulating Alzheimer's symptoms, such as hallucinations,
delusions and aggression, as well as providing relief from physical symptoms related to agitation, promoting
an improvement in the patient's well-being and easing the burden on caregivers. However, even with the
possible adverse effects, risperidone continues to be indicated for its efficiency in controlling dementia
symptoms, due to its selective action and lower incidence of side effects.
Keywords: Alzheimer's disease, Pharmacotherapy, Dopamine antagonist.



LISTA DE ILUSTRACOES

Figura 1. Fluxograma de caracterizacdo dos artigos nas bases de dados

Figura 2. Antagonismo 5-HT2A.......ccooiiirrieneeeeeeee s

Figura 3. A interacdo da risperidona com maltiplos receptores de neurotransmissores.....



LISTA DE ABREVIATURAS

AAPS — Antipsicético atipico de segunda geracéo.

AMICA — Assisténcia multidisciplinar integrada aos cuidadores de pessoas com doencga de alzheimer.
APA — Associacdo americana de psiquiatria.

BPSD - Sintomas comportamenais e psicolégicos da deméncia.
CT — Colesterol total.

DA — Doenga de alzheimer.

DECS — Descritores utilizados em ciéncias da salde.

FDA — Food and drug administration.

HDL — Lipoproteina de alta densidade.

LDL — Lipoproteina de baixa densidade.

LSD — Dietilamida do acido lisérgico.

OMS — Organizagdo mundial de saude.

PUBMED — Motor de busca de livre acesso & medline.
SCIELO - Scientific Eletronic Library.

SNM - Sindrome Neuroléptica Maligna.

TG - Triglicerideos.



o

SUMARIO

INEFOAUGED ... bbbttt ettt b e bttt e e bt abeene s 12
Material € METOTOS ........ooiiiiiiieie ettt b ettt sbenneas 13
N o U] LTSRN 13
RESUITAAOS € TISCUSSAD ......veveereeirieiiieie e e ettt e ste et e s e steete s e sbeeeeeneesreenteaneesseeenee e 14
3.1 Mecanismo de ac¢éo da risperidona no quadro de Alzheimer .........cccccooevivevecieieennnnn, 14
3.2 A eficacia da risperidona no tratamento de sintomas psiquiatricos e fisicos da

D0enga de AlZNEIMET ... s 17
3.3 A seguranca e o auxilio da risperidona na modulacéo dos sintomas de Alzheimer ..... 19
(0] 0 [6d [1 K011 J R USRTRUPTRPPRPTN 21
] (=] =] (o] T LSRR 22



14

1. Introducéo

O Alzheimer, é uma doenca neurodegenerativa mais comum associada a idade, cujas manifestacoes
cognitivas e neuropsiquiatricas levam a uma deteriorizacao gradual, e finalmente a incapacidadade, afetando
a memdria, 0 pensamento e o comportamento. A patologia ocorre entre 60% e 80% dos casos de pacientes
com deméncia. A doenga geralmente comeca lentamente, apresentando problemas de memaria simples,
como esquecer nomes ou lembrar eventos recentes. Em geral, o primeiro sintoma clinico é a perda de
memoria recente, enquanto as lembrangas mais distantes sdo mantidas até um certo ponto da patologia.
Atualmente, a deméncia é a sétima causa mais comum de morte entre todas as doengas e uma das principais
causas de dependéncia e incapacidade entre os idosos em todo o mundo®.

A deméncia é definida como uma sindrome abrangente, que ocorre de forma crénica ou progressiva
e resulta na deterioracdo da funcdo cognitiva, além dos efeitos esperados do envelhecimento
bioldgico.Diante disso, é fato que a memdria, 0 pensamento e a compreensao, a orientacdo, a capacidade de
aprendizagem, o célculo, a linguagem e o julgamento séo todos afetados. Além disso, as mudangas no
humor, controle emocional, comportamento ou motivacdo geralmente acompanham e ocasionalmente
precedem o comprometimento da fungdo cognitiva, podendendo assim levar o paciente a uma psicose®,

Tais sintomas comportamentais, faz — se necessario um acompanhamento médico associado ao uso
de medicamentos. Dessa forma, os medicamentos da classe dos antipsicéticos atipicos (AAPs), como
Olanzapina, Risperidona, Aripiprazol, Quetiapina e Brexpiprazol, séo prescritos de forma off-label para
aliviar os sintomas comportamentais e psicoldgicos da deméncia (BPSD) , principalmente em pacientes com
deméncia em estdgio avancado que apresentam sinais ou sintomas fisicos graves 3. Existem muitas
evidéncias clinicas que indicam que os AAPs melhoram a BPSD em diferentes graus, mas geralmente
acompanhados de eventos adversos relacionados ao tratamento, como hiperlipidemia, ganho de peso,
discinesia tardia, disfuncdo sexual do metabolismo da glicose prejudicada, aumento da taxa de fraturas e
deterioragéo cognitiva*®.

Dentre os medicamentos de prescri¢do de curto prazo, 0s mais comuns para tratar os disturbios
comportamentais na deméncia sdo Olanzapina e Risperidona®. Entretanto, a Risperidona, amplamente
utilizada no Brasil e em outros paises europeus, é o Unico tratamento de curto prazo aprovado para distdrbios
comportamentais que ndo melhoram com intervengdes ndo médicas, como por exemplo: a terapia ndo
farmacolégica ou uso indevido de outros medicamentos, sem prescricdo médica. Sendo assim, embora
existam riscos em evidéncia, os resultados farmacoldgicos esperados se sobrepfe aos possiveis efeitos
indesejados e colaterais de maneira considerdvel, pois os antipsicoticos vem representando a principal
estratégia farmacoldgica para aliviar o BPSD melhorando a qualidade de vida, tanto dos pacientes quanto
dos cuidadores’.

Foi demonstrado que em pacientes com uma duracdo mais curta de psicose ndo tratada
experimentaram uma melhor resposta ao tratamento com antipsicoticos em termo de sintomas e melhorias
funcionais. Desse modo, a Risperidona desempenha papel necessario em alguns casos pois atua no controle
dos sintomas comportamentais e psicolégicos, de neuroinflamacdo, neuroprotecdo, doenca de Alzheimer,
doenca de Huntington, Parkinsonismo e psicose nas varias faixas etarias com uma diminui¢do da incidéncia
de efeitos colaterais, em comparacdo com o tratamento antipsicético tipico®?®.

A problematica no uso do antipsicoticos tipicos e atipicos, dependem da forga que cada um exerce
sob os receptores D2 da dopamina e da ligacdo dos receptores 5-Nitronitroplanminer-2(5-HT2A), que é
particular dos atipicos. Entretanto, a categoria tipica dos antipsicoticos, traz consigo preocupacoes
relevantes que, mesmo sendo comum suas prescri¢des, é relatado sedacdo e sintomas extrapiramidais
ressaltados que por si sO, ja sdo comuns no Alzheimer. Além disso, hipotensdo ortostatica e efeitos
anticolinérgicos sdo comumente relatados. Desse modo, problemas de seguranca sdo levantados em alerta
devido & ligagdo forte e duradoura dos raptores D2 em todas as regides do cérebro. Em contrapartida, a
ligagdo aos receptores D2 pelos antipsicoticos atipicos € mais direcionada a regides cerebrais selecionadas,
relacionadas aos sintomas psicoticos™.

Sendo assim, a psicose se inicia no hipocampo e se alastra para o cértex pré-frontal, o que pde em
evidéncia a terapéutica da Risperidona, se mostrando mais eficaz no processo de retardo da condigéo
psicética em pacientes com Alzheimer!. Diante deste pressuposto, o presente trabalho tem como objetivo
abordar o uso da risperidona como antipsicético no tratamento de Alzheimer.
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2. Material e Métodos

Foi realizada uma revisdo narrativa da literatura com o objetivo de conduzir um estudo descritivo
retrospectivo sobre o uso da risperidona como antipsicético no tratamento de Alzheimer. A metodologia foi
dividida em etapas. Como primeira etapa foi realizado um levantamento dos artigos cientificos descritos na
base de dados Scientific Eletronic Library Online (Scielo), PubMed, Motor de busca de livre acesso a Medline
(Medical Literature Analysis and Retrieval System Online), Redalyc (Revistas cientificas da América Latina),
documentos do Ministério da Saiude, OMS e Anvisa, onde buscou-se os artigos no periodo de 2005 a 2024 e
em artigos publicados nos idiomas: inglés portugués. Os descritores utilizados em Ciéncias da Salde (DeCS)
foram: Risperidone Alzheimer’s; Risperidone dementia; Psychosis in Alzheimer; Deméncia; Neuro
comportamento; Agentes antipsicoticos; Terapia comportamental; A partir deste levantamento foi realizada a
contextualizagdo para o problema e a analise das possibilidades presentes na literatura consultada para a
concepcao do referencial tedrico da pesquisa.

Com segunda etapa foram definidos os critérios de incluséo e exclusdo onde abordamos como critérios
de inclusdo: Artigos originais, onde a combinacdo entre os descritores e operadores, estivessem incluidas no
titulo e no resumo do ensaio clinico. E como critério de exclusdo: excluimos os artigos que apresentaram
estudos em animais e artigos que nao estivessem disponiveis na integra on-line. Foram retirados também, os
artigos com grande chance de perda de seguimento, estudos envolvendo outros tipos de medicamentos, artigos
produzidos antes de 2000 e artigos com terapia ndo farmacoldgicas. Dessa forma, os artigos pré-selecionados,
confeccionados na lingua portuguesa e inglesa, foram recém-publicados de forma integra. Para a terceira etapa,
foi elaborada uma analise dos artigos na integra para estabelecer relagBes com as produgdes cientificas
anteriores, identificar tematicas recorrentes e apontar novas perspectivas, visando a construgdo de orientagdes
préticas pedagogicas para defini¢do de pardmetros de formagao de profissionais da area de Ciéncias da Salde.
Com isso, foram selecionadas para analise apenas 113 producdes, pois somente estas apresentavam
informagdes quantitativas e estudos transversal. Desses, apenas 53 artigos foram lidos em seu resumo e 60 na
integra e apenas 14 foram utilizados como referéncia para os resultados obtidos nesta pesquisa. Conforme
figura 1, evidenciamos um fluxograma de estudos com as bases de dados referentes ao desenvolvimento de
toda a pesquisa.

Figura 1- Fluxograma de caracterizacdo dos artigos nas bases de dados.

|Registos excluidos por ndo se enquadrarem
2 Total de registros identificados: 1126 dentro da faixa temporal: 279 estudos.
§ Jestudos.
= Pubmed: 557 estudos. > JRegistos excluidos por n&o ter texto completo:
§ Science Direct: 201 estudos. 330 estudos.
k=] Scielo: 278 estudos.
Redalyc: 90 estudos.
[Total de registros com texto completo: 517 Registos excluidos apés a leitura do titulo e
estudos. p [resumo: 181 estudos
-g Total de registros selecionados pelo idioma
= lem portugués e inglés: 336 estudos. . . .
é —— > [Registros excluidos pelo idioma: 223 estudos.
IReIatc'Jrios avaliados para elegibilidade: 113
estudos. *Relatérios excluidos: 29 estudos.
[*Revisdo de literatura: 18 estudos.
*Texto incompleto: 35 estudos.
[*N&o afinidade com o tema: 17 estudos.

Estudos incluidos na revisdo:
14 estudos.

Incluidos




1

Dessa forma, os artigos incluidos puderam compor nossa discussdo afim de obtermos dados suficiente para o nosso
objetivos, sendo assim, foi elaborada uma revisdo da literatura narativa para estabelecer relacbes com as producdes
cientificas anteriores, identificar tematicas recorrentes e apontar novas perspectivas, visando a construcdo de orientacfes
préticas pedagogicas para definicdo de parametros de formacéo de profissionais da area de Ciéncias da Sade.

3.RESULTADOS E DISCUSSAO

Os 14 artigos, foram escolhidos por sua relevancia e consisténcia metodoldgica pois forneceram uma
base sélida para as discuss@es e concluses deste trabalho, para melhor apresentacdo dos resultados, eles foram
divididos em trés categorias tematicas a seguir.

3.1 Mecanismo de acéo da risperidona no quadro de Alzheimer

A risperidona é considerada um farmaco antipsicético de segunda geracdo mais utilizado, que
conforme Alisson e Lima'?*3 é um decorrente benzisoxazélico, uma estrutura quimica que constitui um anel
benzénico fundido a um anel isoxazol, presente na estrutura quimica da risperidona com alto indice
bloqueadora dos receptores dopaminérgicos D2 e serotoninérgicos 5-HT2, que produzindo um bloqueio
dopaminérgico, causam efeito nos sistemas positivos. De acordo com Lima?*, o antagonismo do receptor 5-
HT2A nos neur6nios corticais piramidais interfere na modulacao da serotonina, resultando na desinibicdo da
liberagdo de dopamina. Isso ajuda a reduzir os efeitos extrapiramidais e a hiperprolactinemia, além de melhorar
0s sintomas negativos e cognitivos.

Conforme Freitas!**®, a risperidona se conecta a receptores al, a2, e H1, além do mais é um forte
antagonista dietilamida do acido lisérgico (LSD). E que, é muito ligado a prolactina elevada, sendo capaz de
produzir hiperprolactinemia, na qual explica pela grande afinidade aos receptores D2 quando comparado aos
demais atipicos. Sendo assim, representa um grande avango no tratamento de deméncia, pois, apresentam
também vantagens por causar um menor efeito extrapiramidais.

Além disso, no tratamento de distarbios psiquiatricos, o uso de antipsicéticos atipicos, como a
risperidona, torna-se essencial, principalmente em casos de resisténcia ou intolerncia aos antipsicoticos
tipicos. Esses medicamentos oferecem uma alternativa eficaz, melhorando a adesdo ao tratamento e a qualidade
de vida dos pacientes. Seu mecanismo de acdo envolve o antagonismo seletivo das monoaminas cerebrais,
especialmente dopamina e serotonina, apresentando alta camada superficial para 0s receptores
serotoninérgicos 5HT2 e dopaminérgicos D2. Além disso, a risperidona se liga aos receptores adrenérgicos
alfa-1 e, com menor profundidade, aos receptores histaminérgicos H1 e adrenérgicos alfa-2.

A risperidona atua como um potente blogueador dos receptores da serotonina 5-HT2A, com uma
camada cerca de 10 a 20 vezes maior do que a que possui pelos receptores de dopamina D2. Essa forte acdo
sobre os receptores 5-HT2, combinada com a menor acdo sobre os D2, resulta em um aumento da atividade
dopaminérgica no cortex pré-frontal, o que pode contribuir para a melhoria dos sintomas negativos *’.

Como mostra a figura 1:

Figura 1: Antagonismo 5-HT2A.

Antagonismo 5-HT2A
A afinidade da risperidona pelos
receptores 5-HT2A é 10 a 20 vezes

maior do que pelos receptores D2.

Fonte: Psychopharmacology Institute, (2014).
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Ainda conforme Braz!®, ao atuar nesses receptores, a risperidona ajuda a regular o equilibrio dos
neurotransmissores no cerebro, diminuindo significativamente os sintomas psicéticos e comportamentais
associados a doencal’, conforme a figura 2 a seguir:

Figura 2: A interacdo da risperidona com maltiplos receptores de neurotransmissores.
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Fonte: Psychopharmacology Institute, (2014).

Pelo seu mecanismo de ac¢do conforme descrito anteriormente acredita-se que a risperidona bloqueia
os receptores adrenérgicos al e a2, bem como os receptores histaminérgicos H1, contribuindo para diversas
propriedades farmacol6gicas. Acredita-se que o antagonismo dos receptores adrenérgicos o2 esteja
relacionado a atividade antidepressiva, enquanto o bloqueio dos receptores H1 resulta em sedacdo. O
antagonismo dos receptores adrenérgicos al ¢ associado a hipotensdo ortostatica. Adicionalmente, varias
evidéncias indicam que a antagonizagdo dos receptores 5-HT2C proporciona propriedades antidepressivas e
ansioliticas. A risperidona apresenta pequena ou nenhuma afinidade in vitro pelos receptores muscarinicos
colinérgicos, resultando em efeitos colaterais anticolinérgicos minimos na pratica clinica. Isso € especialmente
relevante na populacdo idosa, onde a carga anticolinérgica que pode aumentar o risco de quedas, delirios e
confusdo é uma importante preocupacdo em termos de seguranca®®.

Sendo assim, 0s novos medicamentos antipsicéticos atipicos de segunda geracdo, como a risperidona,
sdo provavelmente planejados de forma leve o comportamento agitado, mas ndo influenciam os sintomas
psicoticos. Pessoas com deméncia frequentemente apresentam alucinacdes e delirios em algum estagio da
doenca. Nas fases mais avancadas, também podem exibir comportamentos agitados, como inquietagdo, gritos
ou agressividade. E essencial entender que esta por tras desses comportamentos, e existem diversas maneiras
de gerencia-los sem o uso de medicamentos. No entanto, os antipsicéticos como a risperidona ainda sdo
prescritos com frequéncia para lidar com esses problemas®®.

Desse modo, tem um papel neurotransmissores relevante na conducdo de mensagens pelo sistema
nervoso, e também, fazendo o seu mecanismo de interferéncia no funcionamento de da dopamina e serotonina,
como ja visto acima. E que, relacionado a dopamina regula processos conectados a meméria, humor e
motivacdo, mas ja associado a serotonina, essa molécula atua na regulagéo do sono, do humor e entre outros®.

Em contrapartida a risperidona pode causar risco de AVC e e distarbio vascular cerebral como reacGes
adversas decorrentes a utilizacdo do medicamento?, por isso a risperidona deve ser indicada apenas para o
controle de agressdo e sintomas psicticos em pacientes com deméncia do tipo Alzheimer em estagio
avancado, por um curto periodo de tratamento, e somente quando o paciente ndo responde a outras abordagens
terapéuticas e ha risco de danos ao proprio paciente ou a terceiros?.

Mas um estudo realizado durante oito meses em pacientes que foram atendidos no Centro de
Referéncia do Idoso em Araraguara com a doenca de Alzheimer revelou que no inicio do tratamento foram
avaliados os parametros bioquimicos em relacéo lipidico através do exame laboratorial lipidograma, realizado
em um periodo de tempo menor do que dois meses: Colesterol total (CT), Lipoproteina de baixa densidade
(LDL), Lipoproteina de alta densidade (HDL) e Triglicerideos (TG). Os pacientes foram monitorados quanto
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a problemas relacionados ao uso de risperidona e os eventos adversos foram reportados?®. Em relagdo as
fragdes lipidicas, observou-se que alguns pacientes em uso de risperidona apresentaram uma diminuicao mais
acentuada do colesterol total (CT) e da lipoproteina de baixa densidade (LDL), além de variacBes menores nos
niveis de lipoproteina de alta densidade (HDL) e triglicerideos (TG). Embora haja evidéncias de distirbios
metabolicos associados ao uso desse medicamento, ele também tem demonstrado melhorias nos Sintomas
Psicoldgicos e Comportamentais da Deméncia (SPCD) em pacientes com Alzheimer. Pacientes em uso de
risperidona demonstraram um perfil lipidico favoravel a prevencéo de doencas cardiovasculares, com reducgdes
de colesterol total (CT) e LDL, além de pequenas variagoes de HDL e triglicerideos (TG), sem alteragdes nos
parametros clinicos ou problemas de seguranga®.

Ja em outro estudo realizado em 2018, de acordo com Dos Santos? foi realizado com quinze pacientes
diagnosticados com doenca de Alzheimer, que utilizavam diferentes medicamentos, incluindo risperidona, no
Centro Universitario Franciscano, em Santa Maria, RS, no programa AMICA (Assisténcia Multidisciplinar
Integrada aos Cuidadores de Pessoas com Doenca de Alzheimer), teve como objetivo verificar se houve
alguma manifestagdo relacionada ao uso do medicamento. Observou-se que, em idosos com deméncia, 0 Uso
de risperidona estava associado a episodios de fraqueza repentina ou paralisia da face, bragos ou pernas, além
de fala arrastada®.

Além do mais, a avalia¢do do risco-beneficio deve considerar o possivel aumento do risco de Sindrome
Neuroléptica Maligna (SNM) na qual se trata de uma complicagdo com potencial risco de vida do tratamento
com antipsicéticos, incluindo sintomas como falta de respostas, rigidiz muscular entre outros?. A risperidona,
0 segundo antipsicatico atipico mais antigo, é frequentemente utilizada off-label para o tratamento de sintomas
comportamentais e psicolégicos associados a deméncia, incluindo agitacéo, agressdo e psicose. Varios estudos
indicam que a risperidona possui uma eficacia modesta e estatisticamente significativa em ambientes clinicos.
Portanto, na Ultima década, preocupagOes relacionadas a seguranca emergiram, especialmente quanto ao
aumento do risco de eventos adversos cerebrovasculares e da mortalidade entre os idosos que fazem a
utilizacdo desse medicamento 2°.

Em outra pesquisa, que teve como objetivo examinar o impacto dos antipsicéticos atipicos na
mortalidade de pacientes com deméncia, como o Alzheimer, tratados com risperidona, constatou-se que esses
pacientes sdo especialmente vulneraveis. Pacientes com doenca de Alzheimer sdo apontados por apresentarem
um risco de mortalidade relacionado ao uso prolongado de antipsicéticos. A mortalidade associada ao uso de
risperidona pode estar ligada ao risco de eventos cerebrovasculares, ja que 0 medicamento aumenta os niveis
de prolactina, o que, por sua vez, prejudica as complicacdes vasculares®®.

A hiperprolactinemia ¢ uma complicagdo comum com antipsicoticos e intensifica esses riscos. Embora
a risperidona e a olanzapina sejam preferidas por terem menos efeitos anticolinérgicos em idosos e
apresentarem perfil metabolico favoravel, as mudangas na resposta medicamentosa com a idade aumentam a
vulnerabilidade desses pacientes, o que pode impactar nas taxas de mortalidade?®.

No entanto, a risperidona, embora seja 0 Unico antipsicético atipico licenciado para o tratamento de
sintomas graves de SCPD (Sintomas Comportamentais e Psicolégicos da Deméncia) em diversos paises,
incluindo Australia, Canada, Nova Zelandia, Reino Unido e, desde 2008, na Unido Europeia, foi utilizada com
cautela. Apesar de sua eficacia comprovada no manejo de agressdes persistentes em pacientes com Alzheimer
que ndo respondem a tratamentos ndo farmacoldgicos, seu uso a longo prazo deve ser evitado. Isso se deve ao
risco elevado de efeitos adversos graves, especialmente na populacdo idosa, o0 que reforca a necessidade de
considerar alternativas mais seguras sempre que possivel?’.

A risperidona é metabolizada principalmente no figado, onde sofre 9-hidroxilacdo que gera o
metabolito ativo 9-hidroxi-risperidona (OH-RIS), mediada principalmente pelas enzimas CYP2D6 e, em
menor grau, CYP3A4. Suas formulagdes disponiveis incluem solucéo oral, comprimidos desintegrantes orais
e formulacGes injetaveis de acdo prolongada?’. No controle de transtornos de comportamento em pacientes
com deméncia, deve ser administrada em doses baixas. O tratamento geralmente comeca com 0,25 mg duas
vezes ao dia, com ajustes conforme necessario. Entre os efeitos adversos mais comuns estdo insonia, ansiedade,
tontura e ganho de peso, além de possiveis infeccdes respiratorias. Sintomas extrapiramidais também podem
ocorrer, sendo importante considerar uma interrup¢do gradual para evitar sintomas de abstinéncia. Assim, a
risperidona € uma ferramenta Util, mas precisa ser prescrita com cautela e monitoramento adequado para
garantir a seguranca do paciente®,

Em suma, a risperidona tem sido amplamente utilizada no tratamento da doenca de Alzheimer em
contextos clinicos reais, tornando-se uma opg¢do popular devido a sua eficicia, especialmente no controle de
sintomas comportamentais e psicoldgicos. Com o uso de curto prazo, este medicamento tem demonstrado ser
bem tolerado pela maioria dos pacientes. No entanto, € importante lembrar que a avaliagdo continua dos riscos
e beneficios é essencial para garantir que os efeitos adversos sejam minimizados, reforgando a necessidade de



monitoramento durante o tratamento?®.

Entretanto esses efeitos adversos da risperidona incluem insonia, agitacdo, sedacdo, tontura, rinite,
hipotensdo, ganho de peso e distirbios menstruais, como galactorreia e efeitos extrapiramidais, dependendo
da dose administrada. A risperidona é um derivado do benzisoxazol e foi 0 segundo antipsicético atipico
desenvolvido apds a clozapina®?.

Porém, como outros antipsicoticos, seu uso esta associado a potenciais efeitos adversos graves, como
parkinsonismo, quedas, risco aumentado de morte e eventos cerebrovasculares adversos (como AVC e ataques
isquémicos transitorios). O aumento do risco de AVC e morte em idosos que utilizam antipsicdticos como a
risperidona é amplamente documentado, levando a um aviso de seguranca emitido pela FDA (Food and Drug
Administration) dos EUA, que exigiu que a risperidona e outros antipsicoticos incluissem essa adverténcia em
suas embalagens®’.

3.2 A eficacia da risperidona no tratamento de sintomas psiquiétricos e fisicos da doenca de Alzheimer.

A doenga de Alzheimer (DA) do ponto de vista histopatolégico, é a enfermidade neurodegenerativa
mais comum relacionada a idade, cujos sintomas cognitivos e neuropsiquiatricos levam a uma deficiéncia
progressiva e, eventualmente, a incapacidade. 1sso ocorre devido a extensa perda de sinapses e pela morte de
neurdnios nas areas cerebrais associadas as fungfes cognitivas, como o cortex cerebral, o hipocampo, o cortex
entorrinal e o estriado ventral %,

Os pacientes portadores da patologia, possuem uma ampla gama de sintomas psiquiatricos, incluindo
alucinacOes, delirios, ansiedade, agressividade, agitacdo, comportamento excessivamente desinibido ou
passivo, alteracBes do sono e/ou de humor, denominados sintomas comportamentais e psicoldgicos das
deméncias®®. Para o manejo desses sintomas sdo utilizadas estratégias farmacoldgicas. Dentre elas, 0s
antipsicaticos atipicos como a risperidona e a olanzapina, que sdo de segunda geracao e geram o blogueio dos
receptores dopamiérgicos D2 e os receptores serotoninérgicos, sendo 0os mais indicados por possuirem menor
probabilidade de causar efeitos colaterais®.

A deméncia é um problema mundial de salde publica devido ao crescimento da populacdo idosa ao
redor do globo. Para além da perda de memoria, a deméncia muitas vezes leva a altera¢cbes comportamentais,
exigindo tratamento para obtencdo do controle ideal dos sintomas. A risperidona, por possuir um rapido inicio
de acdo, gracas a sua curta meia-vida, favorece sua aplicacdo no tratamento de psicose aguda severa com
caracteristicas farmacoldgicas parecidas e uma meia-vida consideravelmente mais longa (24,8h), possibilitando
a administracdo uma vez ao dia®**,

No entanto, assim como outros medicamentos, sobretudo os antipsicoticos, possuem possiveis efeitos
adversos, como: quedas, doencas renais e hepaticas, apneia do sono, disfuncdo sexual e eventos adversos
cerebrovasculares (AVC, que inclui acidente vascular cerebral e ataque isquémico temporario). Entretanto,
apesar do risco, a risperidona segue sendo cuidadosamente recomendada para o tratamento, acompanhado por
um profissional médico, levanto em conta os beneficios®.

Em um estudo realizado em 2019, por Jin B., Liu H.,*® foi comparada as intervencdes disponiveis para
0 BPSD, e foi identificado que o tratamento com risperidona e aripiprazol é mais eficaz do que o tratamento
ndo farmacoldgico, evidenciando uma eficacia consideravel. Algumas evidéncias indicam que as inquietacoes
relacionadas a seguranga em idosos podem ser reduzidas com doses mais baixas de risperidona (0,25-2 mg/dia)
em um periodo de 6 a 12 semanas. No dia 01 de janeiro de 2020, ap6s uma revisdo de estudos clinicos, o
Australian Pharmaceutical Benefits Scheme sugeriu que a utilizacdo de risperidona fosse restringida a um
periodo de 12 semanas®-36:37,

Ainda é elevada a utilizacdo off-label de antipsicéticos de forma universal, dentre eles, a risperidona
sendo frequentemente prescrito fora do rétulo.*® Embora existam preocupacdes com a seguranca, a risperidona
persiste como uma opc¢do terapéutica popular para pacientes com Alzheimer e sintomas comportamentais,
particularmente aqueles com agitagdo mais intensa e comportamentos agressivos, sendo aprovada para esse
uso em diversos paises, como: Australia, Canada, Reino Unido, Nova Zelandia, Brasil e entre outros®.

E importante notar que a risperidona é o tnico antipsicético aprovado para tratar BPSD grave, mesmo
com evidéncias clinicas favoraveis para outros antipsicéticos, como aripiprazol e quetiapina. Isso pode
acontecer em parte devido ao fato de que a risperidona é o antipsicotico atipico mais antigo disponivel no
mercado, apos a clozapina, e possui uma utilizacdo bem consolidada, reduzido os sintomas comportamentais
fisicos, como a agressividade e mal humor e reduzindo a psicose®.

Em pacientes com BPSD, as decisdes de tratamento devem ser fundamentadas numa relagéo favoravel
entre risco e beneficio. Com base nas atuais evidéncias sobre a eficacia e seguranca da risperidona no
tratamento da BPSD, sua utilizacdo deve ser limitada a pacientes com sintomas severos (agressao, agitacdo ou
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psicose) que ndo apresentam uma resposta adequada a tratamentos ndo farmacolégicos, como: atividades
fisicas, estimulacdo cognitiva, estimulo social, terapia de reminicéncia e entre outros*..

Neste contexto, uma dose baixa (0,25-2 mg diariamente) e um tratamento breve (6-12 semanas) devem
ser incentivados. Ademais, a risperidona deve ser evitada em pacientes com antecedentes de acidente vascular
cerebral ou com fatores de risco para 0 mesmo. O profissional de saude, médico, também precisam monitorar
0s pacientes em relacdo ao parkinsonismo e ao risco de queda. A risperidona deve ser suspensa apos 12 semanas
se o risco de ocorréncia de eventos adversos aumentar ou se ndo houver qualquer beneficio percebido®.

Portanto, a relevancia de uma andlise meticulosa das possiveis interacdes medicamentosas entre
antipsicoticos como a risperidona, particularmente em um grupo de pacientes idosos comumente afetados por
diversas doencas cronicas e submetidos a maltiplas terapias, fica evidente. O manejo complexo do BPSD exige
um entendimento aprofundado do funcionamento dos antipsicéticos, possiveis interagfes com outros
medicamentos, sobreposi¢do de sintomas e espectros, sem negligenciar o contexto social, o aconselhamento
do paciente e do cuidador, e sempre levando em conta uma terapia nao farmacolégica como primeira opgao*?.

Em seguranca ao paciente, a escolha do medicamento correto e adaptacdo do mesmo na terapia, como
uma diretriz geral, é imprescindivel para sua devida eficacia. E desejavel usar antipsicoticos na menor dose
suficiente para controlar os sintomas, pela menor duragdo, com acompanhamento rigoroso do surgimento de
efeitos indesejados. Para minimizar os perigos, os profissionais de salude devem levar em conta a diminuicéo
progressiva dos antipsicdticos assim que o controle dos sintomas comportamentais for obtido?®.

A DA trata de um problema em ascensdo na area da salde, social e econdmica. A elevacdo da
expectativa de vida, aliada ao envelhecimento populacional progressivo, resulta em um aumento na incidéncia
e prevaléncia de doencas crénicas ligadas a idade, evidenciado pela complexidade dos pacientes mais velhos.
Mesmo com o avango no diagnostico da DA, ndo hd medicamentos capazes de alterar a doenca presente, e sim,
para reduzir os danos causados ao paciente a partir dos efeitos comportamentais fisicos e psiquiatricos causado
pela patolégia®**.

Os sintomas comportamentais compdem uma parcela da complexidade da deméncia e estdo associados
a um desempenho cognitivo inferior. Seu manejo é particularmente desafiador, especialmente em pacientes
complexos e vulnerdveis. Entre os tratamentos farmacoldgicos disponiveis e licenciados para doencas
psiquiatricas, apenas a risperidona é aprovada para transtornos comportamentais na deméncia, mostrando
resultados promissores em um curto prazo, com eficdcia modesta e estatiscamente significativa no ambiente
clinico®.

Em pacientes com Alzheimer com psicose ou agitacdo que responderam ao tratamento com risperidona
por um periodo de 4 a 8 meses, a interrupg¢do do uso da risperidona foi ligada a um risco elevado de recaida.
Embora os medicamentos antipsicéticos sejam efetivos, eles sdo frequentemente interrompidos devido ao
receio de efeitos colaterais e as normas federais que sugerem a interrupcao antecipada. Com raras exce¢oes, a
maior parte dos estudos de interrupcdo de medicamentos antipsicéticos em pacientes demenciados néo
identificou o retorno de psicose ou agitacéo®®.

Apesar de diversos estudos terem demonstrado diversos niveis de eficacia para sintomas
comportamentais ndo cognitivos para uma vasta gama de medicamentos, incluindo antipsicéticos, ainda
existem evidéncias restritas para oferecer orientagdo sobre a sua utilizacdo continua*’. Para pessoas que
respondem bem aos antipsicoticos, a interrupgdo desses medicamentos foi ligada a uma recaida significativa.
A utilizacdo de antipsicéticos no tratamento da deméncia é desafiadora devido a uma série de efeitos
secundarios alarmantes, que surgem ap6s 12 semanas de uso continuo da risperiona, no tempo limite de um
tratamento de curta duragdo®®.

Considerando as complexidades do uso de antipsicoticos em idosos, um algoritmo de tomada de
decisdo pode auxiliar os profissionais de saude a decidir se é apropriado ou ndo interromper o uso de
antipsicéticos. Todos os envolvidos e diversas entidades profissionais, incluindo a APA e a Associacdo
Americana de Psiquiatria Geriatrica, estdo de acordo que métodos ndo farmacoldgicos para o controle de
comportamentos probleméaticos em pacientes demenciados devem ser inicialmente testados, antes da
introducdo de um tratamento farmacoldgico. Um primeiro passo para gerenciamento dos sintomas, € identificar
e tratar as causas subjacentes*84°,

A diminuicdo progressiva e a interrupcdo brusca do tratamento com a risperidona, podem nao ser
adequadas para pessoas com distarbios cronicos de humor, comportamento psicéticos, ou aquelas que
apresentaram uma recaida sintomatica frequente. Independentemente do método empregado para tratar a
deméncia, a agitacdo e psicose, 0s médicos precisam estar vigilantes de perto, assegurando que 0s pacientes
recebam a devida educacdo e suporte farmacoldgico, considerando a pesada carga que esses sintomas
representam e as complexidades do uso do medicamento antipsicético no cenério regulatdrio vigente, trazendo
seguranga no tratamento e resposta eficaz®.



3.3 A seguranca e o auxilio da Risperidona na modulacao dos sintomas do Alzheimer.

Os sintomas comportamentais constituem uma dimensao significativa da complexidade da doenca de
Alzheimer (DA), sendo frequentemente associados a um pior prognéstico cognitivo. As altera¢cdes sdo mais
pronunciadas em regiGes como o hipocampo, o cortex pré-frontal e o sistema limbico, que desempenham
papeis cruciais na memoria, cognicéo e regulacdo emocional. Nesse contexto, déficits de memoria manifestam-
se principalmente como esquecimentos de informacdes recentes, comprometimento da capacidade de evocacéo
e desorientacao temporal. Além disso, a DA compromete habilidades fundamentais, incluindo a resolucédo de
problemas, fungdes linguisticas e o reconhecimento de objetos ou rostos familiares, refletindo o impacto
progressivo da neurodegenerag&o em circuitos neurais especificos 5%,

A privacdo do sono e a insbnia estdo fortemente associadas a patogénese da doenca de Alzheimer,
desempenhando um papel recorrente no agravamento dos sintomas e na progressao da doenga como um todo.
Estudos indicam que o sono insuficiente ou de baixa qualidade contribui para o declinio cognitivo e tem o
potencial de acelerar significativamente a progresséo da neurodegeneracdo. Esse impacto ocorre, em parte,
porque os distarbios do sono podem promover o acimulo patoldgico de proteinas neurotdxicas, como o beta-
amiloide e a tau fosforilada, as quais estdo diretamente implicadas na disfuncdo neuronal. Além disso, 0 sono
exerce fungBes cruciais na consolidacdo da memdria e na remocdo de metabdlitos toxicos através do sistema
glinfatico, que opera de forma otimizada durante as fases profundas do sono. Dessa forma, 0 sono nao é apenas
um coadjuvante, mas um fator decisivo na manutenc¢éo da salde cerebral e na mitigacdo dos mecanismos que
levam & neurodegeneragdo®.

Conduzir o paciente ao sono sadio é imprescindivel para uma operagdo saudavel das demais atividades.
Devido a indugdo a sedacdo, o0 manejo do sono pode ser melhor conduzido durante o tratamento nas fases
iniciais. O tratamento precoce do sono pode diminuir o acimulo e melhorar a eliminacdo das células beta-
amiloide, o que retarda o Alzheimer. A instabilidade neurofisioldgica promove uma maior frequéncia de
episddios de agressividade, psicose e alucinagbes. Esses eventos estdo associados a progressiva
neurodegeneracdo, evidenciada por alteragcdes estruturais, como o alargamento dos sulcos entre 0s giros
cerebrais e o afinamento do coértex, além do aumento de marcadores inflamatérios no tecido cerebral. Esse
quadro inflamatdrio exacerbado compromete a integridade da comunica¢do neural, intensificando a
sinaptopatia e a perda funcional em circuitos criticos para a cogni¢do. Como consequéncia, ocorre um impacto
indireto na estabilizagcdo dos sintomas, agravando o estresse neuronal em regides vulneraveis, como o
hipocampo, onde a reducdo dos niveis de acetilcolina, fundamental para a plasticidade sinaptica e a funcédo
cognitiva, é particularmente deletéria>.

Pelo perfil antagonista sob os receptores serotoninérgicos 5 HT2 e dopaminicos D2, os sintomas
desencadeados pela neuroinflamagdo demonstram ser atenuados, como a melhora significativa da
agressividade pela acdo da Risperidona. O mecanismo seletivo da risperidona ao bloguear o receptor 5-HT2A,
reduz os efeitos como nauseas e alucinacGes e a a¢do sobre o receptor D2 deixa em evidéncia a diminuicao
dos efeitos extrapiramidais, o que traz mais lucidez aos pensamentos e melhorando os mecanismos da memoria
e aprendizado. Em menor grau, a Risperidona bloqueia os receptores adrenérgicos al ¢ a2 e os receptores
histaminérgicos H1, contribuindo para outras propriedades farmacoldgicas; o antagonismo dos receptores
adrenérgicos a2 contribui para a atividade antidepressiva, e o bloqueio dos receptores H1 leva a sedacéo; isso
corrobora para o ajuste do sono, melhorando o quadro emocional posteriormente; linhas de evidéncia sugerem
que antagonizar os receptores 5-HT2C também resulta em propriedades antidepressivas e ansioliticas®*.

Atualmente, os cuidados com a deméncia séo predominantemente fornecidos por cuidadores informais,
gue ndo recebem remuneracdo pelo trabalho. Esses cuidadores, muitas vezes familiares, desempenham um
papel crucial no suporte diario, mas enfrentam altos niveis de estresse e sobrecarga. A salde fisica e mental,
bem como a qualidade de vida desses individuos, sdo fatores essenciais para garantir a continuidade e a eficacia
do tratamento. A complexidade da doenca de alzheimer exige um alto nivel de tratamento e cuidado, o que se
demonstra muito caro e psicologicamente exigente, sendo as estimativas por individuo fixadas em cerca de
duzentos e dois mil e duzentos e setenta reais (R$202,270,00) por ano. Com o atendimento domiciliar
proporciona aumento da expectativa de vida e progresséo retardada da doenca, a necessidade de considerar a
qualidade de vida do cuidador informal é essencial, especialmente considerando a amplitude da pesquisa que
documenta as ligagdes entre o cuidado informal e a saide mental, assim como o aumento da necessidade de
cuidados informais®.

O uso desse farmaco deve ser rigorosamente monitorado devido seu potencial de desencadear efeitos
ndo desejados. Os eventos adversos mais frequentemente relatados durante o tratamento com Risperidona sdo
de maior prevaléncia do que os efeitos metabdlicos, como insénia, ansiedade, dor de cabega, parkinsonismo,
depresséo e acatisia. Entretanto, eventos adversos menos frequentes, mas ainda comuns sdo complicagdes no
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trato respiratorio, infeccdo do trato urinario; anemia, distirbios do sono, agitagdo, diminuicdo da libido,
sedacdo ou sonoléncia, distonia, tontura, discinesia, tremor, visdo turva, taquicardia, hipotensdo ou
hipertensdo, dor abdominal, desconforto abdominal, vémito, nausea, constipacdo, gastroenterite, diarreia,
dispepsia, boca seca, hiperprolactinemia, exantema, espasmos e dor musculoesquelética®®.

Apesar disso, embora evidéncias indiquem a integridade das estruturas cerebrais sendo sustentadas pela
administracdo da Risperidona, a idade tem um efeito significativo na depuracdo do farmaco, e em idosos, 0
risco de qualquer comorbidade é acentuado. A partir disso, a deficiéncia proteica, como a hipoalbuminemia,
prevalente em idosos, se torna um agravante dos sintomas extrapiramidais, pela deficiéncia da metabolizagédo
e alta concentracdo plasmatica dos metabdlitos ativos. Entdo, o uso de medicamentos antipsicoticos esta
associado a danos substanciais e isso é parcialmente explicado por causas genéticas ou outras causas de
variacdo na atividade das enzimas metabolizadoras citocromo P450 e fatores que afetam a excrecéo renal®’.

Existe também uma forte incidéncia do risco de acidente vascular cerebral (AVC) associado ao inicio
do uso de antipsicoticos em pessoas com DA. Indicios mostram que o risco de AVC aumenta
significativamente ap6s o inicio do tratamento com antipsicéticos. No entanto, ndo é observada uma
associacdo continua entre o0 uso de antipsicoticos e o risco de AVC apds esse periodo inicial. Caso 0s seja
prescrito, a eficacia e a seguranca do tratamento devem ser avaliadas rapidamente, com um monitoramento
constante e a interrupcdo do medicamento sendo breve, se necessario. No entanto, individuos com deméncia
vascular podem apresentar um risco elevado de acidente vascular cerebral, embora algumas condicdes
vasculares também possam estar presentes em pacientes com DA. Por isso, é fundamental seguir as diretrizes
clinicas para minimizar o risco de eventos adversos, como 0 AVC, destacando a importancia de um cuidado
especial no uso dos antipsic6ticoss.

A chave para contornar pontos adversos do uso da Risperidona estd em tomar decisdes baseadas em
uma avaliacdo cuidadosa dos riscos e beneficios, e 0 uso deve ser sempre restrito, monitorado de perto e
interrompido rapidamente quando necessario, com estratégias adicionais como ajustes de dose, monitoramento
cardiovascular e alternativas terapéuticas, para minimizar os riscos de efeitos adversos incluindo o aumento
do risco de AVC. Apesar disso, devido ao potencial neuromodulador, a viabilizagdo comportamental
promovida pela Risperidona gera maior disposicdo para aceitagdo ao tratamento ndo farmacoldgico e
assisténcia dos profissionais pelo paciente. Com isso, atividades neuroestimulantes como terapias cognitivas
podem ser melhor viabilizadas, devido ao maior controle emocional promovido pelo medicamento. Além
disso, tratamentos fisicos como estimulo esportivo controlado pode auxiliar também a recuperagdo
cardiovascular e diminuir processos inflamatorios, pois, a pratica de atividade fisica regular pode contribuir
para um declinio cognitivo mais lento, podendo impactar a atencéo e as fungdes executivas®®®?,

4, Conclusao

A partir da premissa de que a Risperidona age de maneira mais seletiva em receptores decisivos na
doenca de Alzheimer, observamos que seu uso é potencialmente benéfico no controle dos sintomas
comportamentais e psicologicos sem 0s efeitos colaterais exacerbados frequentemente associados a outros
antipsicéticos tipicos. O desenvolvimento do Alzheimer, caracterizado pela deterioracdo progressiva de
fungdes cognitivas e comportamentais, demanda terapias que controlem sintomas neuropsiquiatricos.

Neste contexto, a Risperidona, que se destaca por sua afinidade pelos receptores D2 e 5-HT2A em
areas especificas do cérebro, atua de forma seletiva no hipocampo e cdrtex pré-frontal, regides criticas para os
sintomas psicéticos. Ao longo deste estudo, discutimos evidéncias que indicam a eficacia da Risperidona na
melhora de sintomas psicoticos e comportamentais em pacientes com Alzheimer, demonstrando uma resposta
significativa com menor ocorréncia de efeitos extrapiramidais. Assim, concluimos que, apesar das dificuldades
encontradas ao longo desta pesquisa, como a escassez de estudos especificos sobre os mecanismos de acdo em
contextos de deméncia, conseguimos evidenciar seu potencial para o controle dos sintomas comportamentais
e psicaticos. Essa analise farmacoldgica abre caminhos para perspectivas futuras, podendo orientar novos
estudos sobre terapias mais seguras e eficazes para Alzheimer.

Assim, esse trabalho contribui para ampliar o entendimento clinico sobre a Risperidona, oferecendo
suporte para o uso racional de antipsicéticos e auxiliando no aprimoramento de estratégias terapéuticas que
visam melhorar a qualidade de vida de pacientes e cuidadores. Com isso, uso da Risperidona representa uma
alternativa promissora para o tratamento dos sintomas psicologicos e comportamentais, melhorando a
qualidade de vida dos pacientes e reduzindo a sobrecarga de seus cuidadores. Mesmo diante dos riscos
associados, a andlise de seus beneficios justifica sua aplicagdo terapéutica no contexto da deméncia,
enfatizando a importancia de um acompanhamento médico rigoroso para maximizar a eficacia e minimizar
possiveis efeitos adversos.
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