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RESUMO

Introdução. O fenômeno do envelhecimento populacional tem sido 
observado em todo o mundo. Neste contexto, está inserida a doença 
de Alzheimer, que é uma desordem neurodegenerativa progressiva ca-
racterizada por um progressivo declínio da função congnitiva. Com-
portamentos neuropsicológicos e não congnitivos ocorrem com fre-
quência em pacientes idosos com a doença de Alzheimer. Dentre esses 
comportamentos, várias formas de distúrbios alimentares, incluindo a 
hiperfagia vem sendo reportado nos estudos. Portanto, esse trabalho 
tem como objetivo realizar uma revisão sobre os possíveis mecanis-
mos responsáveis por essa mudança comportamental. Método. Foi 
realizada uma revisão de literatura, através de pesquisas bibliográficas 
na literatura, utilizando as bases eletrônicas no Lilacs® e Medline® via 
Pubmed® para buscar artigos de revistas e jornais científicos indexados, 
na língua inglesa, que fossem referentes ao assunto. Para tal finalida-
de, utilizaram-se as palavras da língua inglesa: “Alzheimer´s disease”, 
“Hyperphagia”, “Behavioral disturbance”, “Dementia”. Conclusão. 
Nessa revisão, podemos verificar que mudanças no comportamento 
alimentar são comuns em pacientes com Alzheimer, mas que o meca-
nismo exato para tal modificação ainda não está claro.
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ABSTRACT

Introduction. The phenomenon of population aging has been ob-
served worldwide. In this context it is included Alzheimer´s disease, 
which is a progressive neurodegenerative disorder characterized by 
a progressive decline in cognitive function. Behavior and neuro-
psychological disturbance occur frequently in elderly patients with 
Alzheimer´s disease. Among them, various forms of eating disorders, 
including hyperphagia has benn reported in studies. Method. We 
performed a literature review by bibliographic searches, by seeking 
article from magazines and scientific journals from Lilacs® and Med-
line® via Pubmed®. For this purpose, we used the English key words: 
“Alzheimer´s disease”, “hyperphagia”, “Behavioral disturbance”, De-
mentia”. Conclusion. In this review, we find that changes in eating 
behavior are common in patients with Alzheimer´s, but the exact 
mechanism for such modification is not clear.
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INTRODUÇÃO
O fenômeno do envelhecimento populacional tem 

sido observado em todo o mundo. É um processo glo-
bal observado, primeiramente, nos países desenvolvidos e 
que durante as últimas décadas tem ocorrido também nos 
países em desenvolvimento1. No Brasil não tem sido di-
ferente. O perfil demográfico do brasileiro tem mudado, 
principalmente durante as últimas décadas, havendo uma 
transição demográfica da população brasileira influencia-
da pela queda na mortalidade, na década de 1940, e a 
queda da fecundidade a partir de 1960, sendo este o fator 
realmente decisivo para a ampliação da população mais 
idosa2.

Neste contexto, está inserida a doença de Alzhei-
mer, que é uma desordem neurodegenerativa progressi-
va caracterizada por um progressivo declínio da função 
congnitiva. Essa condição clínica de demência foi prima-
riamente descrita por Alois Alzheimer em 1907, e desde 
então, a incidência da doença vem crescendo exponen-
cialmente. Vem sendo estimado que a incidência da do-
ença de Alzheimer pode quadriplicar até o ano de 20503.

A doença de Alzheimer é caracterizada patologica-
mente pelo depósito de substâncias beta-amilóides no es-
paço extracelular e nas vasculaturas cerebrais, assim como 
o depósito intracelular de proteína tau4.

A “hipótese da cascata amilóde” é o modelo mais 
popular da patogênese da doença, no qual a maior parte 
dos casos autossômicos dominantes familiar são causados 
por mutações na proteína precursora amilóde (APP), na 
presinelina 1 ou na presinelina 2, o que acarreta no au-
mento da geração do peptídeo beta-amilóide (Aβ). Por-
tanto, a maioria dos casos da doença é esporádica e a cau-
sa ainda é desconhecida. Assim, existem fatores de risco 
para a doença, incluindo a genética, como o genotipo da 
alipoproteína E, assim como outros fatores, incluindo a 
dieta, riscos cardiovasculares, atividade física e intelectu-
al, além de fatores ambientais3.

Consequentemente, comportamentos neuropsico-
lógicos e não congnitivos ocorrem com frequência em pa-
cientes idosos com a doença de Alzheimer, o que acarreta 
na maioria das vezes as principais causas de desintendi-

mentos com os cuidadores5-8. Dentre esses comportamen-
tos, várias formas de distúrbios alimentares, incluindo a 
hiperfagia (excesso de alimentação) vem sendo reportado 
nos estudos científicos entre 10 a 36% dos pacientes que 
apresentam a doença9-12. Sem a intervenção dos cuida-
dores, os pacientes com Alzheimer que desenvolvem hi-
perfagia vão continuar se alimentando até desenvolverem 
distúrbios clínicos consequentes do ganho de peso, o que 
pode contribuir para um aumento considerável da mor-
bidade da doença9.

Pouco se sabe a respeito do mecanismo patogênico 
por trás desse distúrbio alimentar na doença de Alzhei-
mer. Portanto, esse trabalho tem como objetivo realizar 
uma revisão sobre os possíveis mecanismos responsáveis 
por essa mudança comportamental.

MÉTODO
Foi realizada uma revisão de literatura, através de 

pesquisas bibliográficas na literatura, utilizando as ba-
ses eletrônicas no Lilacs® e Medline® via Pubmed® para 
bus¬car artigos de revistas e jornais científicos indexados, 
na língua inglesa, que fossem referentes ao assunto. Para 
tal finalidade, utilizaram-se as palavras da língua ingle-
sa: “Alzheimer´s disease”, “Hyperphagia”, “Behavioral 
disturbance”, “Dementia”. Como os artigos encontrados 
foram muito escassos, não foram utilizados critérios de 
exclusão, assim como não foi selecionado um período de 
busca. Posteriormente, os trabalhos encontrados foram 
tabelados (Quadro 1).

RESULTADOS
Na literatura científica recente existem poucos tra-

balhos que exploram os distúrbios alimentares, entre eles 
a hiperfagia, relatados em alguns pacientes com a doença 
de Alzheimer. Assim, houve a necessidade de se buscar no 
passado alguns trabalhos que realizaram pesquisa nessa 
área.

Pesquisadores verificaram que do total dos pacien-
tes com Alzheimer, 23% apresentaram ingestão alimentar 
aumentada9. Similarmente, autores de outro estudo, re-
portaram que 10% dos indivíduos com Alzheimer apre-
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sentaram compulsão alimentar14, assim como autores de 
outro trabalho reportaram compulsão alimentar e modi-
ficação na escolha dos alimentos em algum momento du-
rante a doença em 20% dos pacientes com Alzheimer13.

Em 1997, pesquisadores realizaram um estudo ob-

servacional para a verificação de hiperfagia em pacientes 
com Alzheimer17. A partir daí, os autores selecionaram 3 
grupos: Grupo A composto por indivíduos com a doença 
de Alzheimer e que apresentavam hiperfagia segundo os 
cuidadores; Grupo B composto de indivíduos com a do-

Quadro 1
Estudos sobre hiperfagia e Doença de Alzheimer

Referências Tipo de Estudo Participantes Resultados

Kenne & Hope, 19989 Observacional 99 pacientes com a Doença de 
Alzheimer.

Do total dos pacientes com Alzheimer, 
23% apresentaram ingestão alimentar 
aumentada.

Morris et al, 198910 Observacional 33 pacientes com Alzheimer. Preferência alimentar por alimentos 
doces em 24% dos indivíduos.

Hwang, 199711 Observacional 75 pacientes tailandeses com a 
Doença de Alzheimer.

A hiperfagia nesse estudo foi observada 
em 36% dos pacientes.

Hope & Allman, 199113 Observacional 85 indivíduos com a Doença de 
Alzheimer

35% apresentaram hiperfagia em 
algum estágio durante a doença e 54% 
dos indivíduos estavam com hábito de 
comer mais alimentos doces quando 
comparado com a ingestão antes de 
adquirirem a doença.

Burns et al, 199014 Observacional 178 pacientes com Alzheimer. 10% dos indivíduos com Alzheimer 
apresentaram compulsão alimentar.

Teri et al, 198915 Observacional 56 indivíduos com Alzheimer. Compulsão alimentar e modificação 
na escolha dos alimentos em 20% dos 
pacientes com Alzheimer.

Keene & Hope, 199716 Observacional 54 pacientes: 26 com Doença de Al-
zheimer e que reportaram hipergafia 
(grupo A); 14 com Alzheimer sem 
reportar hiperfagia (grupo B) e 14 
pacientes sem a doença (grupo C).

18 dos 26 indivíduos com Alzheimer 
que reportaram hiperfagia, realmente 
apresentaram um aumento na ingestão 
alimentar comparados com o grupo 
com Alzheimer sem hiperfagia e com o 
grupo controle.

Ikeda, 200217 Observacional 43 indivíduos com Alzheimer. 9% dos pacientes com a doença de 
Alzheimer apresentavam hiperfagia e 
12% apresentavam uma preferência por 
alimentos doces.

Keene & Hope, 199718 Observacional 63 pacientes: 17 com a Doença de 
Alzheimer e que reportaram hiper-
fagia; 14 pacientes com Alzheimer 
sem reportar hiperfagia; 18 pacientes 
sem a doença com idade menor que 
50 anos e 14 pacientes sem a doença 
com idade maior que 50 anos.

A proporção da ingestão de proteína 
foi menor em pacientes com demência 
quando comparados com os pacientes 
sem a doença e com idade acima 
dos 50 anos e essa proporção foi 
ainda menor quando comparados os 
pacientes com Alzheimer e hiperfagia 
e o controle acima dos 50 anos. A pro-
porção de ingestão de alimentos doces 
foi maior nos pacientes com Alzheimer 
e hiperfagia.

Mungas et al, 199019 Observacional 31 indivíduos com a Doença de 
Alzheimer.

Necessidade de restringir a ingestão 
de alimentos doces em até 51% dos 
indivíduos com Alzheimer.

Bhagavati, 200820 Relato de caso Paciente do sexo masculino, 84 
anos de idade, com a Doença de 
Alzheimer.

A hiperfagia do paciente foi observada 
diretamente, no qual o paciente após 
alguns minutos de ter completado uma 
refeição de aproximadamente 1800 
calorias relatou que queria comer nova-
mente. A família do paciente notou um 
aumento na ingestão alimentar durante 
as refeições e entre os intervalos das 
mesmas, além de também ter notado 
que o paciente acorda durante a noite 
para se alimentar.
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ença mas sem apresentar hiperfagia e Grupo C compos-
to por idosos sem a doença de Alzheimer. Os indivíduos 
foram observados durante a realização de um teste que 
verificava o comportamento dos grupos durante deter-
minadas refeições específicas. Assim, 18 dos 26 indivídu-
os com Alzheimer que reportaram hiperfagia, realmente 
apresentaram um aumento na ingestão alimentar compa-
rados com o grupo com Alzheimer sem hiperfagia e com 
o grupo controle.

Em 2002, pesquisadores ingleses, ao estudarem 
mudanças no apetite, preferências alimentares e hábitos 
alimentares em pacientes com demência, verificaram que 
apenas 9% dos pacientes com a doença de Alzheimer 
apresentavam hiperfagia e 12% apresentavam um prefe-
rência por alimentos doces19.

Na Tailândia, em 1997, verificou-se a presença de 
uma maior frequência de distúrbios comportamentais em 
seu estudo do que nos outros. A hiperfagia nesse estudo 
foi observada em 36% dos pacientes11.

Além da hiperfagia observada em alguns indiví-
duos com Alzheimer, pesquisas apontam modificação no 
que se refere a escolha alimentar, no qual os alimentos do-
ces vem sendo a preferência. A proporção de ingestão de 
alimentos doces era maior no grupo de pacientes com a 
doença de Alzheimer com hiperfagia quando comparada 
com o grupo de pacientes com Alzheimer sem hiperfagia 
e com o grupo controle. Adicionalmente, a proporção de 
ingestão de alimentos ricos em proteínas era menor no 
grupo de pacientes com Alzheimer com hiperfagia quan-
do comparada com os demais grupos18.

Estudiosos relataram, através de um breve ques-
tionário, via telefone, que os cuidadores informaram que 
precisavam restringir a ingestão de alimentos doces em 
até 51% dos indivíduos com Alzheimer15.

Resultados semelhantes foram encontrados em 
outros estudos, no qual pesquisadores estudaram o com-
portamento alimentar em um grupo de 33 indivíduos 
com Alzheimer e encontraram uma preferência alimentar 
por alimentos doces em 24% dos indivíduos16. Em outro 
trabalho, em um grupo de 85 indivíduos, 35% apresen-
taram hiperfagia em algum estágio durante a doença e 
54% dos indivíduos estavam com hábito de comer mais 
alimentos doces quando comparado com a ingestão antes 
de adquirirem a doença16.

Em 2008, através de um relato de caso, o autor 
apresentou um indivíduo de 84 anos do sexo masculi-
no, diagnosticado com a doença de Alzheimer há 4 anos. 
A hiperfagia do paciente foi observada diretamente, no 
qual o paciente após alguns minutos de ter completado 
uma refeição de aproximadamente 1800 calorias relatou 
que queria comer novamente. O paciente informou que 
não estava se sentindo satisfeito e por isso queria ingerir 
mais comida. A família do paciente notou um aumento 
na ingestão alimentar durante as refeições e entre os in-
tervalos das mesmas, além de também ter observado que 
o paciente acordava durante a noite para se alimentar20.

DISCUSSÃO
Como observado nos estudos, a hiperfagia pode 

ser um distúrbio comportamental frequente em alguns 
pacientes com a doença de Alzheimer. No estudo da Tai-
lândia em 1997, o número superior de casos pode ser ex-
plicado por três fatores segundo os autores: tempo maior 
de verificação dos distúrbios; inclusão de pacientes de 
apenas uma unidade de geropsiquiatria, enquanto os ou-
tros estudos utilizaram pacientes de várias unidades e, fi-
nalizando, os pacientes que foram incluídos nesse estudo 
apresentavam um grau mais avançado da doença segundo 
o score do exame mini mental, assim o comprometimen-
to cognitivo dos pacientes era maior11.

Além da hiperfagia, houve a verificação que a dife-
rença percentual da ingestão de alimentos doces no grupo 
de indivíduos com Alzheimer e relatos de hiperfagia foi 
significativamente maior do que no grupo de indivíduos 
idosos sem a doença (controle), sendo de 34,8% vs. 16%, 
respectivamente16.

Um possível mecanismo para explicar essa mudan-
ça no hábito alimentar pode ser devido à diferença nos 
níveis cerebrais de 5-hidroxitriptofano (5-HT). Níveis 
cerebrais de 5-HT geralmente são reduzidos na doença 
de Alzheimer, mas podem existir variações individuais21.

Sensação de saciedade tardia, preferência por ali-
mentos doces e escolha de alimentos com alta quantidade 
de açúcar e gordura, juntamente com uma redução na 
ingestão de proteína são compatíveis com uma redução 
de 5-HT22.

O decréscimo de 5-HT cerebral também pode 
provocar hiperfagia23. Indivíduos com bulimia nervo-
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sa apresentam distúrbios na função de 5-HT cerebral24. 
Outros estudiosos também relataram que a redução de 
níveis cerebrais de 5-HT é associada com o aumento de 
ingestão de alimentos doces e carboidratos na doença de 
Alzheimer25.

Assim, se a ingestão de carboidratos está aumen-
tada na situação em que os níveis cerebrais de 5-HT es-
tão baixos e consequentemente a dieta afeta os níveis de 
5-HT, nos indivíduos com demência, a redução de 5-HT 
pode influenciar na dieta dos mesmos, sendo possível que 
no grupo com hiperfagia, os níveis de 5-HT cerebral ain-
da continuem baixos18.

Então, a redução de 5-HT pode ter efeitos diretos 
na via de controle alimentar, assim, baixo 5-HT pode de-
sencadear hiperfagia, contribuindo com a relação entre 
hiperfagia e baixa ingestão de proteína. A baixa ingestão 
de proteína e o aumento da ingestão de doces e carboi-
dratos pode aumentar a produção cerebral de 5-HT, ali-
viando os sintomas desconfortantes, como mau humor e 
irritabilidade, causados pela baixa de 5-HT, explicando o 
fato de alguns indivíduos com Alzheimer desenvolverem 
a hiperfagia18.

Outro fato interessante que vem sendo demons-
trado é a persistente alteração neocortical nos receptores 
seritoninérgicos 5-HT1a e 5-HT2a em pacientes com 
bulimia e com presença de distúrbios alimentares26-28. 
Adicionalmente, deficiência nos receptores seritoninérgi-
cos 5-HT também é encontrada no neocórtex da demên-
cia frontotemporal, doença caracterizada por distúrbios 
neuro-comportamentais, incluindo desejo por carboidra-
tos e hiperoralidade29,30. Finalmente, vem sendo mostra-
do perturbações em vários marcadores serotoninérgicos 
no neocórtex da doença de Alzheimer, alguns relacio-
nados com declínio cognitivo e modificações neuropsi-
quiátricas31,32. Sugere-se, portanto, que perturbações dos 
marcadores serotoninérgicos neocorticais podem estar re-
lacionadas a alterações no comportamento alimentar na 
doença de Alzheimer.

Em um estudo de 201033, os autores mensuraram 
os receptores 5-HT1a, 5-HT2a, 5-HT4, assim como o 
transportador de serotonina (5-HTT), no neocórtex pós-
-morte de pacientes com a doença de Alzheimer e que 
foram previamente descritos com presença de distúrbios 
alimentares e outras modificações neuropsicológicas. 

Após a mensuração neuroquímica, os autores fizeram a 
correlação com a presença de hiperfagia.

Como resultado, os autores demonstraram uma 
modesta, porém significativa (34%) perda apenas do re-
ceptor 5-HT4 nos pacientes com Alzheimer e com hi-
perfagia quando comparado com o grupo de pacientes 
com a doença, mas sem a presença de hiperfagia. Assim, 
segundo o estudo, a correlação com o receptor 5-HT4 
pode ser tanto específico como marcador de hiperfagia na 
doença de Alzheimer como pode ser um fator patogêni-
co da doença por si mesmo. Em contrapartida, o estudo 
encontrou um decréscimo no receptor 5-HT2a em todos 
os grupos participantes, o que pode estar correlacionado 
com a perda da cognição nos pacientes com Alzheimer, 
sugerindo um importante papel desse receptor no desen-
volvimento da demência na doença33.

O autor do relato de caso20, para justificar a pre-
sença de hiperfagia do paciente descrito, relatou que pes-
quisas apontam para aferências parassimpáticas ativadas 
por estímulos convergentes no trato solitário, uma área 
caudal do tronco cerebral que desempenha um papel 
importante na percepção da saciedade34. Essa hipótese é 
baseada pela descoberta de que mesmo na ausência de 
todas as influências do hipotálamo, a saciedade normal 
é mantida35.

O envolvimento dos núcleos do tronco cerebral 
(locus ceruleus, substância negra) vem sendo descrita na 
doença de Alzheimer36. Especula-se que danos no núcleo 
do trato solítário no tronco cerebral dos pacientes com a 
doença desencadeiam na perda da saciedade e consequen-
temente desenvolvam hiperfagia. 

Similarmente, em 2010, pesquisadores detecta-
ram um aumento na ingestão alimentar em ratos mode-
los para a doença de Alzheimer. Adicionalmente, esses 
animais apresentaram uma redução da concentração da 
proteína BDNF no hipotálamo. A proteína BDNF é ex-
pressa no centro do balanço energético no hipotálamo e 
é componente do mecanismo que regula o aprendizado, 
a memória e a saciedade em ratos. O aumento do peptí-
deo β-amilóide no cérebro desses animais pode ter sido 
consequência da baixa regulação da expressão da BDNF, 
o que pode ter acarretado no comportamento alimentar 
anormal desses ratos. Os autores relataram que o meca-
nismo envolvido nesse processo ainda não está claro, mas 
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possivelmente, a insulina resistência que esses animais de-
senvolveram pelo aumento do peptídeo β-amilóide cere-
bral, afete a atividade neuronal e a expressão da proteína 
BDNF no hipotálamo, resultando na hiperfagia37.

CONCLUSÃO
Nessa revisão, podemos verificar que mudanças no 

comportamento alimentar são comuns em pacientes com 
Alzheimer, mas que o mecanismo exato para tal modifi-
cação ainda não está claro. Portanto, verifica-se a necessi-
dade de análises neuropatológicas em pacientes com esse 
tipo de demência que apresentem hiperfagia para assim, 
poder definir ainda mais a disfunção neuronal subjacente 
a esta curiosa anomalia comportamental.
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