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RESUMO

O trabalho teve como objetivo principal avaliar o conhecimento sobre a Cannabis Sativa e 0
uso dela no tratamento da Doenga de Alzheimer. A doenga de Alzheimer é responsavel por
acometer cerca de 11,5% da populacdo idosa do pais, principalmente individuos com idade
superior a 65 anos. Através de uma revisao bibliografica foi possivel perceber que uma
alternativa, sdo os compostos terapéutico canabidiol da Cannabis que ajuda no melhoramento
do comportamento e sintomas de cognicdo dos pacientes com Alzheimer, ela age no processo
neurodegenerativo da DA, mas necessita de estudos que comprove sua eficacia. E para isso se
faz necessario o apoio do Estado e dos seus governantes no que diz respeito ao incentivo dos

estudos e na flexibilizacdo do processo de regulamentacdo dos medicamentos.

Palavras chaves: Alzheimer; Cannabis, Sistema Nervoso Central, Medicamentos.
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1. INTRODUCAO

A doenca de Alzheimer é responsavel por acometer cerca de 11,5% da
populacdo idosa do pais, principalmente individuos com idade superior a 65 anos. A
Associacdo Brasileira de Alzheimer aponta que 1,2 milhdes de brasileiros convivem
com esse tipo de deméncia que se manifesta a partir da atrofia do cérebro, provocando a
morte dos neurdnios (MINISTERIO DA SAUDE, 2019).

De acordo com Laks (1993), conforme citado por Abreu, Forlenza e Barros
(2005) No inicio da doenca o paciente apresenta dificuldades em pensar com clareza, ha
0 esquecimento de fatos recentes e problemas para realizar tarefas complexas. Com o
avanco da doenca tarefas simples do dia a dia como vestir-se, alimentar-se e cuidar da
propria higiene passam a serem tarefas que o paciente apresenta dificuldades para
desempenha-las.

O Mal de Alzheimer caracteriza-se pelos depositos fibrilares amiloidais
localizados nas paredes dos vasos do sangue, coligados a uma variedade de diferentes
tipos de placas senis, acumulo de filamentos anormais da proteina Tau obtendo a
formacéo de emaranhados neurofibrilares, perda neuronal e sinaptica, ativacéo da glia e
inflamagéo (SERENIKI; VITALI, 2007).

Alguns dos sintomas dos pacientes é devido & alteracdo da sustancia chamada
acetilcolina que esta presente no cérebro das pessoas que tem essa doenca, 0S
medicamentos usados conhecidos como inibidores da acetilcolinesterase sdo
galantamina, rivastigmina e donepezila (ABRAZ, 2020).

Segundo Barbosa (2020) os medicamentos para o tratamento do Alzheimer sé&o
caros e alguns disponibilizados pelo Sistema Unico de Satde (SUS), mas mesmo assim
insuficientes, e uma alternativa sdo 0s compostos terapéutico canabidiol da Cannabis
que ajuda no melhoramento do comportamento e sintomas de cogni¢do dos pacientes
com Alzheimer, ela age no processo neurodegenerativo da DA, mas necessita de
estudos que comprove sua eficacia (apud Gomes e Silva 2021).

Os principais componentes da Cannabis Sativa sdo 0s compostos ativos delta-9-
tetrahidrocanabinol (A°-THC), o canabinol e o tetrahidrocanabivarin. O mecanismo de
acdo dos canabinoides é por meio da ativacdo do sistema endocanabinoide, através de
receptores canabinoides que liberam neurotransmissores (CAMARGO FILHO et al,
2019).
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Pesquisas mostram que alguns canabinoides possuem como vantagens a reducédo
do acumulo de beta-amiloide e inflamacdo do cérebro, com base nesses estudos
acredita-se no seu potencial para o tratamento da Doenca de Alzheimer. O Canabinol
mantém diferentes processos fisiol6gicos do organismo como a memoria, concentragéo,

aprendizagem devido sua atuacdo no sistema endocanabidinoide (ABRAZ, 2020).
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2. OBJETIVOS

O objetivo desse trabalho é desenvolver uma pesquisa para avaliar o
conhecimento sobre a Cannabis Sativa e 0 uso dela no tratamento da Doenca de

Alzheimer.
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3. DESENVOLVIMENTO
3.1 A doenga de Alzheimer

A doenca de Alzheimer (DA) € a causa mais comum de deméncia na populagéo
senil. Trata-se de uma desordem neurodegenerativa, geneticamente complexa e que
avanca de maneira lenta e progressiva e é infelizmente irreversivel. E caracterizada pela
degeneracdo progressiva do hipocampo, coértex cerebral e algumas estruturas
subcorticais, desencadeando a deterioracao funcional do cérebro (RIECK, 2016).

Destaca-se que a maior parte dos casos de DA aparecem apds 0s 65 anos e sdo
considerados casos isolados. S6 que uma minuscula parte, menos de 3%, tém um
componente de cunho hereditéario, que é chamada de Doenca de Alzheimer familiar. A
DA familiar também é conhecida como a forma genética, pois resulta de mutaces no
gene da proteina precursora de amiloide (APP), localizado no cromossomo 21 ou em
genes das presenilinas PS1 (cromossomo 14) e PS2 (cromossomo 1), APP é a molécula
precursora, clivada em peptideos -amiloides (AB), enquanto que PS1 e PS2 codificam
os complexos y-secretase ¢ [3-secretase que sao responsaveis por realizar a clivagem da
APP.

Em casos esporddicos nota-se uma redugdo na quantidade AP no liquido
cefalorraquidiano (LCR), o que sugere que a doenga é causada ndo pela hiperproducéo
de AP, mas pela reducdo da excrecdo fazendo com que os peptideos -amildides ao
invés de serem eliminados, sejam absorvidos pelas placas amiloides, e acredita-se que
esta forma esta ligada a mutacbes no gene APOE4, localizado no cromossomo 19
(ALONSO, 2019).

O figado produz uma apolipoproteina que ¢é codificada pelo gene APOEA4, ela é
exportada para o plasma e atua no remanejamento de colesterol e triglicerideos nos
tecidos. O segundo maior local de producdo é no encéfalo, a partir de neurdnios e
astrdcitos com a finalidade de conter a neurodegeneracdo. Ainda ndo estdo claros os
mecanismos do APOE4 na DA, porém estudos sugerem que este gene pode possuir um
papel dependente de AP, aumentando sua producdo ou prejudicando sua remogao
(KOLARIK, 2017).

A doenca é caracterizada pelos “4 As”: amnésia, afasia (perda da fala), agnosia
(perda das funcbes cognitivas) e apraxia (incapacidade de executar movimentos
coordenados). GoOmez (2016) alega que pode também surgir sintomas

neuropsiquiatricos como, por exemplo, depressdo, moleza, agressividade e alienacéo.
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As principais caracteristicas da doenga sdo o deposito extracelular de placas f-amiloides
no cérebro, a presenca de emaranhados neurofibrilares intracelulares, composto por
vérias isoformas da proteina Tau hiperfosforilada e um déficit do neurotransmissor
acetilcolina (ACh), devido a morte de neurbnios colinérgicos em éareas cerebrais
relacionadas com a memoria e o desenvolvimento cognitivo como o hipocampo, 1ébulo

temporal e algumas areas corticais frontais (RIECK, 2017).

Figura 01 — Cérebro normal x Cérebro com Alzheimer
Fonte: Serenick,2017, p.53.

Pacientes que sdo diagnosticados com a Doenca de Alzheimer possui em seu
cérebro a presenca de uma glicose reativa, episddio esse, que acontece no Sistema
Nervoso Central (SNC) decorrente a qualquer dano tecidual e pode ser explicado como
um crescimento atipico (hiperplasia e/ou hipertrofia) de oligodendrdcitos, astrocitos e
microglia com a intencdo de eliminar aglomerados de proteinas e, como resultado
ocorre 0 processo de sintese excessiva de fatores pro-inflamatorios (ALONSO, 2019).

Divulgado recentemente um estudo que apresentou algumas funcgdes da
microglia que sdo a fagocitose para manter a funcdo neuronal regular, a funcdo
neuroprotetora e 0 seu constante sensoriamento de mudancas ambientais. Em um
cérebro saudavel a migroglia conserva a homeostase, sendo assim, quando ocorre

alguma lesdo ou estimulos relacionados acabam alterando a secrec¢do de citocinas pro-
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inflamatorias, porém acaba levando a neurodegeneracdo as ativacGes persistentes
relacionada a uma neuroinflamacédo (COORAY; GUPTA; SUPHIOGLU, 2020).

A ACh é um dos neurotransmissores mais importantes, pois ele pode se ligar em
receptores muscarinicos e nicotinicos e desenvolver uma resposta inibitéria ou
estimulatoria. O sistema neurotransmissor de acetilcolina ja foi estudado relacionando-o
a DA, devido os pacientes apresentarem baixos niveis de ACh no cerebro, e essa
diminuicdo esta associada a danos cognitivos (MARIA; PEREIRA; JUNIOR, 2019).

Para o tratamento de Alzheimer as principais drogas empregadas sdo 0s
inibidores de colinesterases (I-ChE), seu uso ¢é devido & doenca desenvolver no paciente
um déficit colinérgico, aumentando assim a disponibilidade sinaptica de acetilcolina por
meio da inibicdo de suas enzimas butirilcolinesterase e acetil. Os medicamentos visa
melhorar a comunicagdo entre os neur6nios, podendo estabilizar ou melhorar os
sintomas da doenca, devido as suas altas concentragdes de acetilcolina (BARBOSA et
al., 2020).

Estudos evidenciam que os canabindides conferem neuroprotecdo, por meio da
reducdo dos efeitos relacionados ao acumulo de placas -amiloides de forma indireta
(reduzindo a neuroinflamacdo, estress oxidativo e apoptose) e também de maneira
direta, agindo sobre o processamento do peptideo. O estimulo dos receptores CB2
conduz a elimina¢do dos agregados AP por células da glia e astrécitos, ocorendo a
reducdo dos danos causados por essas placas (REQUES, 2017).

Foram demonstrados recentemente que o THC e seus analogos, atuam como
inibidores competitivos da acetilcolinesterase (AChE), aumentando a disponibilidade
sinaptica de acetilcolina. Estimula também a expresséo de neprilisina, uma protease que
acaba degradando os peptideos B-amiloides, e assim ocorre a reducdo de formagdes das
placas (ALONSO, 2019). De acordo com Cebria (2020) os canabindides sdo capazes de
se ligar aos receptores PPARY, que tem a fungéo de ativar a transcrigédo do gene ApoE
cerebral, sobretudo nos astrocitos, aumentando assim a depuragao cerebral de Ap.

Com base em um estudo in vivo realizado por Watt e Karl (2017) foram
injetados intrahipocampo com “human Ap42” nos camundongos e foram tratados
diariamente com injecdes de CBD (2,5 ou 10mg/kg) durante 7 dias. Os resultados
demonstraram que o CBD diminuiu a gliose reativa, por meio da inibi¢do da expressdo
do mRNA da proteina &cida glial fibrilar (GFAP) e da propria proteina. O GFAP é o

marcador mais conhecido de astrocitos ativados, e acredita-se ser uma das
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caracteristicas da gliose reativa. O CBD também mostrou uma reducdo nos niveis de IL-
1B e NO (6xido nitrico).

A ligacdo dos canabindides altera uma mudanca de perfil da microglia, deste
modo ao invés de secretar fatores pré-inflamatorios, elas passam a secretar fatores anti-
inflamatorios. Apoiando assim a idéia de potencial terapéutico, tendo em vista a
neuroprotecdo para possivel prevencdo da neurodegeneracdo (COORAY; GUPTA;
SUPHIOGLU, 2020).

O CBD em estudos in vivo e in vitro, proporcionou uma reducdo na
hiperfosforilacdo da proteina Tau, através da inibicdo dos genes que codificam quinases
(MAPK, CMK e GSK-3b), enzimas que sdo responsaveis pela fosforilagdo da proteina
Tau. Além disso, 0s peptideos AP podem gradualmente acumular nas mitocondrias e
causar reducdo da atividade respiratéria e da taxa de consumo de oxigénio, levando a
uma geracdo de radicais livres. O CBD também foi capaz de neutralizar as alteraces
mitocondriais, através da reducdo na producdo de radicais livres (CASSANO et al.,
2020).

Em 2017 a ANVISA liberou a prescricdo de Oleo de cadnhamo para tratar
pacientes com o Mal de Alzheimer, porém, os pacientes precisam de receita médica
especial para requisitar a autorizacdo da ANVISA, para que desta forma, possam
realizar a importacdo do medicamento. A Justica Brasileira também ja concedeu habeas
corpus, para que alguns pacientes possam plantar a Cannabis em sua prépria residéncia,
tendo em vista que 0 processo de importagdo possui um custo elevado. Diante disso,
duas associagcOes brasileiras conseguiram autorizagdo para cultivar a Cannabis e
produzir medicamentos a Apepi do Rio de Janeiro e a Abrace Esperanca da Paraiba
(BBC, 2020).

3.2 Caracteristicas da Cannabis

A Cannabis € uma planta que pertence a familia da Cannabaceae que fazem
parte do reino Plantae. E uma planta herbacea que possui os dois sexos separados e se
ddo melhor em regides tropicais e subtropicais. A altura dela pode ser de 1,6 até 6
metros. Sao resistentes a mudangas climaticas e sdo popularmente conhecidas como:
maconha, ganja, canhamo, etc (CURENO et al., 2020).

Algumas discussbes acerca do nimero de espécies da Cannabis ocorrem até o0s

dias de hoje. Mas, elas foram divididas em trés tipos: Cannabis sativa, C. indica e C.
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ruderalis (Figura 2). A espécie ruderalis é pouco procurada, devido seu crescimento ser
insuficiente, fraco e possuir baixo teor de canabinodides quando comparada com as
outras espécies. Deste modo, olhando para as trés espécies, a sativa e indica sao
consideradas mais significantes. (ELSOHLY et al., 2017).

indica

Figura 02 — Tipos de cannabis.
Fonte: Gomez,2016, p.112.

Devido ser uma das plantas mais antigas do nosso planeta, fica complicado
identificar sua origem. Relatos mostram que as primeiras apari¢cdes ocorreram ha 6.000
mil anos atras. No Egito hé& dois mil anos a.C, a cannabis era utilizada para a produgédo
de fibra téxtil. E em 1545 foi inserida na Ameérica do Norte (ELSOHLY et al., 2017).

Seu uso na China é relatado ha cerca de 6.000 anos, era uma fonte fundamental
para a fabricacdo de cordas, redes de pesca, fibras, papel e tecidos. Seu Gleo era
aproveitado para fritar alimentos e suas sementes para consumo. (HALL, 2019). Para
fins terapéuticos, o uso da cannabis comecou em 2.737 a.C, quando foi incluida na
farmacopéia chinesa, devido ao melhoramento que mostrava em cdlicas, dores
reumaticas, convulsdes, espasmos, nausea, depressao e angustia (MESA; BELLO,
2015).

Na antiga Pérsia ha referéncias ao uso da Cannabis e nas sociedades arabes
medievais como analgésico ou calmante. Entretanto, seu uso na Europa para fins
medicinais aconteceu somente durante o século XVIII, quando o farmacéutico e
botanico aleméo Friedrich Ludwig Nees von Esenbeck registrou no ano de 1830 acerca

das propriedades terapéuticas da Cannabis (SILVA, 2017).
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Somente em meados do século X1X os efeitos comportamentais foram estudados
e descritos, mesmo que as propriedades psicoativas da planta fossem conhecidas. Os
estudos foram realizados através do isolamento dos constituintes ativo da planta, o
primeiro composto canabindide estudado foi o canabinol (CBN), em seguida em 1930 o
canabidiol (CBD) e somente em 1964 que o delta-9-tetrahidrocanabinol (THC) foi
isolado e sua estrutura exemplificada (FONSECA et al., 2019).

Quando ocorreu identificacdo da estrutura quimica dos compostos presentes na
planta, comecaram a ser divulgados os efeitos do canhamo. Por se ligarem ao aos
receptores canabindides presentes no SNC as moléculas foram nomeadas por
canabinoides. Os “fitocanabinoides” sdo os derivados de origem natural vegetal ¢ os de
origem ndo vegetal sdo chamados de “endocanabinodides”, devido sua producéo
endogenamente atraveés de estimulos fisioldgicos (FORTUNA; TIYO; FREITAS,
2017).

A cannabis possui cerca de 400 compostos. Incluso ainda 60 canabinoides.
Desses, 0 mais importante € o canabidiol (CBD e o delta-9-tetrahidrocanabinol (THC),
que causa os efeitos psicoativos. Em 1964 Gaoni e Mechoulam foram os primeiros a
realizar o isolamento do THC. E perceberam que 0s receptores canabindides 1 e 2 sdo
0S gque causam uma série de reacBGes nos canais de potassio e isso faz com que ocorra
uma diminuicao na liberac&o dos neurotransmissores (CURENO et al., 2020).

De acordo com Cebulski; Martins (2016) Existe grandes expectativas com
relacdo ao uso do CBD como uma alternativa terapéutica devido os ensaios clinicos
terem resultados positivos e possuir amplo espectro de acdes farmacolégicas. Tendo
como vantagem também a auséncia de efeitos psicoativos, uma boa tolerabilidade
mesmo em dosagens elevadas e sua seguranca. O CBD quando esta isolado ndo causa
efeitos de euforia do THC e ainda auxiliar no equilibrio dos efeitos adversos que o THC
isolado desenvolve. Portanto, alguns autores relatam que o consumo do CBD apresenta
melhorias para o tratamento de diversas doencas, como danos cerebrais, dores cronicas,
epilepsia, psicose, etc.

Cabe destaque em relatar que em alguns estados norte-americanos onde o uso
medicinal da Cannabis foi legalizado, a reducédo da prescricdo de opioides ocorreu de
maneira consideravel, ente que esse vicio é considerado um problema de saude publica.
Em 2015 no Brasil a ANVISA removeu o CBD da lista de substancias proibidas e o
inseriu na lista de substancias controladas, atualmente o CBD consta na lista C1 da

Portaria n°® 344, que sdo substancias que demandam receita especial. Os medicamentos
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derivados da Cannabis sativa com concentracdo maxima de 30 mg/ml de THC e 30
mg/ml de CBD, foram incluidas na lista A3 (substancias psicotropicas), que solicitam
receita médica com notificagdo de receita “A”. Apds o Conselho Federal de Medicina
aprovar a prescricdo compassiva de CBD para o tratamento de epilepsias refratarias aos
tratamentos convencionais, foi autorizado a importacdo de extratos medicinais de
canhamo, atraves da RDC n° 17/2015 (PENHA et al., 2019).

A ANVISA autorizou em 2016, a importacdo, para uso médico pessoal, da
planta Cannabis sativa e seus componentes incluindo o THC, através da RDC 66/2016.
Ap6s um ano foi registrado no Brasil o medicamento Mevatyl®, indicado para o
controle da espasticidade na esclerose multipla, é composto por um extrato
hidroalcoolico de Cannabis sativa contendo 25 mg de CBD e 27 mg de THC. Pelo teor
do THC ser maior comparado com o CBD, esse medicamento é indicado somente para
maiores de 18 anos (CARVALHO et al., 2020).

Em 2017 houve uma atualizacdo da lista das Denomina¢des Comuns Brasileiras
(DCB) incluindo 19 novas substancias, e o que chamou a atencdo foi a inclusédo da
Cannabis sativa. Mas apesar dessa atualizagdo, ndo €é uma autorizacdo ou
reconhecimento como planta medicinal e essa inclusio ndo muda as regras de
importacdo de medicamentos com canabidiol ou outros extratos. O DCB é apenas uma
lista de nomes oficiais para as substancias que podem vir a ser de importancia para
industria farmacéutica no Brasil (OLIVEIRA; NOGUEIRA; REIS, 2020).

Apesar disso, a regulamentacdo do Mevatyl, ndo facilitou para a populagéo que
necessita deste medicamento, tendo em vista que ainda existe muita burocracia e o custo
de aquisicdo ndo é acessivel a todos os niveis sociais, com base na lista de precos de
medicamentos divulgada pela CMED (Camara de Regulacdo do Mercado de
Medicamentos) em 01/07/2019, o medicamento custa em média R$3.000,00, no ano de
2019. Além disso, para que o paciente possa realizar a importacdo, € necessario atender
todas as exigéncias constantes na RDC de 2015 para que seja emitida uma autorizacao
pela ANVISA. (PENHA et al., 2019).

3.3 O uso medicinal da Cannabis por pacientes diagnosticados com Alzheimer

Os primeiros canabinodides a serem estudados, em seres humanos, foram o A9-
THC e 0 CBD. A sua acdo foi estudada primeiramente através de ensaios clinicos para

doencas como epilepsia, esclerose multipla, doenga de Parkinson, dor neuropatica,
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insonias, esquizofrenia, etc (Zhornitsky & Potvin, 2012). Alguns estudos clinicos tém
evidenciado que os canabindides podem desempenhar acdes favoraveis para o
organismo humano, como efeitos anti-inflamatorios, acdo antioxidante e
neuroprotectores. Trazendo assim interesse na comunidade médica no sentido de
utilizarem os canabindides como possiveis agentes terapéuticos para doencas
neurodegenerativas (Duran, Laporte, & Capella, 2004; Giacoppo et al., 2014; Kluger et
al., 2015; Oliveira, 2009; Saito, Rezende, & Teixeira, 2012; Suero-Garcia,
MatinBanderas, & Holgado, 2015; Torréo et al., 2012).

Além disso, a utilizagdo terapéutica dos canabindides tem sido importante para
pacientes que sofrem com sintomas relacionados com esclerose multipla, glaucoma, e
até mesmo ¢é utilizado para controlar sintomas como enjoos e vémitos em pacientes que
fazem uso de quimioterapia e, ainda para estimular o apetite em doentes que sofrem de
anorexia (Giacoppo et al., 2014).

Os canabinoides apresentam caracteristicas funcionais promissoras, capazes de
impedir progressdo da neurodegeneracdo, reduzir o stress oxidativo, a excitotoxicidade
e a inflamacdo provocados por doencas, promovendo, a sobrevivéncia do tecido
neuronal danificado. E com o passar do tempo, os canabinodides possuem propriedades
terapéuticas importantes para o tratamento de sintomatologia associada a doencas
prolongadas, incuraveis e progressivas. (Mourinho, 2013; Oliveira, 2009).

A doenca de Alzheimer esta associada a caracteristicas dos canabindides como o
stress oxidativo, neuroinflamacdo, excitotoxicidade e, as propriedades anti-
inflamatorias, por isso tém sido pesquisados com a intencdo de analisar se estes
compostos obtém acdes neuroprotectoras, permitindo assim uma diminuicdo dos
sintomas, e também do progredimento da doenca (Campbell & Gowran, 2007). E
possivel verificar nos pacientes que sofrem desta doenca que 0s recetores canabindides
presentes na microglia oferecem um aumento da sua expressao, enquanto nos ganglios
da base a expressao dos recetores CB1 € diminuida (Giacoppo et al., 2014). Sendo
assim, alguns canabinoides podem ter a competéncia de proteger as células neuronais
dos efeitos alterados pelos mecanismos envolventes na doenca (Campbell & Gowran,
2007).

Com a finalidade de entender a acdo dos canabinoides na doenca de Alzheimer,
foram realizados estudos utilizando ratos de diferentes modelos. Ao longo desses
estudos, notou-se que O uso de agonistas naturais ou sintéticos dos receptores

canabindides, em doses ndo psicoativas, tras efeitos positivos, diminuindo os maleficios
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induzidos pela acumulag¢@o do peptido B-amildide e hiperfosforilacdo da proteina TAU
(Aso & Ferrer, 2014; Campbell & Gowran, 2007).

Pacientes com Alzheimer possui concentracdes de acetilcolina diminuidas, deste
modo a terapéutica mais empregada nesta doenga sdo inibidores da enzima
acetilcolinesterase, que acaba inibindo as enzimas que destroem a acetilcolina existente
(Associacao Alzheimer Portugal, 2015b). Segundo Eubanks et al. (2006), o canabindide
A9 -THC ndo s6 tera como funcdo impedir competitivamente a enzima
acetilcolinesterase (AChE), como também o desempenho de inibir a agregacdo do
péptido B-amildide, e da formagéo das placas amiloides, tendo assim uma reducéo da
ocorréncia dos sintomas que advém da DA. Tendo em vista que é um composto com
potencial a ser empregado na terapéutica da doenca. (Eubanks et al., 2006).

Por meio de estudos realizados nas células CP12 de feocromocitoma do rato,
cientistas concluiram que o Canabidiol, comporta uma inibi¢do do desenvolvimento das
placas senis, que acaba proporcionando uma diminuicdo da deposi¢do de material f-
amildide (Giacoppo et al., 2014).

Segundo Esposito et al. (2007), foi executado um ensaio clinico, onde o objetivo
era avaliar a acdo anti-inflamatéria do CBD na doenca de Alzheimer. Este estudo foi
realizado em ratos, onde foi inoculado o péptido AP (1-42) humano e, em seguida
administrado o CBD. No término do ensaio, tiveram resultados que afirmam a acéo
anti-inflamatéria do canabindide, comprovando que este composto pode apresentar a
nivel terapéutico na reducdo da neuroinflamacdo alterada por agregacdo protéica,
agindo por meio da reducdo da transcricdo e expressao de moléculas préinflamatorias
gliais (Esposito et al., 2007).

Os testes realizados relativo aos sintomas gerados pelo desenvolvimento das
placas senis, os canabindides CBD, JWH-015, THC e HU-210, foram avaliados em
modelos de ratos, onde foi administrado fibras amiloides, para que assim eles
apresentassem caracteristicas semelhantes as que a DA gera nos humanos. Finalizado o
estudo, verificou-se que todos esses compostos avaliados evidenciaram ter competéncia
de enfraquecer os défices induzidos pelo péptido B-amiléide nos animais.

Por fim, realizou-se um ensaio clinico, onde o objetivo era testar a eficacia dos
dois compostos canabindides interligados, sendo 0 CBD e 0 A 9 —~THC. O estudo foi
desenvolvido em ratos transgénicos onde os cientistas obtiveram como resultado que a
ligacdo destes compostos ajuda na prevengdo da memoria e diminuicdo dos défices

provocados pela doenga de Alzheimer (Giacoppo et al., 2014).
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Entretanto, precisa de mais estudos, ensaios clinicos e pesquisas para que seja

possivel uma utilizacdo segura e eficaz destes compostos em humanos.
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4. CONCLUSAO

De acordo com as leituras e pesquisas realizadas foi possivel perceber que o uso
dos cababindides possui uma importancia fundamental no tratamento da doenca de
Alzheimer e também em outras patologias, visto que os medicamentos existentes no
mercado hoje apenas paralisam alguns dos efeitos causados pela doenca.

O ponto principal em usar como fim terapéutico a Cannabis, estd na capacidade
gque a mesma possui de agir no centro da doenca. Atuando tanto no processamento
guanto remocdo dos peptideos B-amiloides, proporcionando a inibi¢cdo das principais
enzimas responsaveis pela hiperfosforilacdo da proteina Tau e também atua reduzindo o
processo de neuroinflamacao, gliose reativa e estresse oxidativo.

Pode-se concluir que com os estudos ja realizados mesmo que em animais tem
evidenciado efeitos favoraveis na prevencdo da neurodegeneracdo, entretanto é
necessario mais testes serem realizados em humanos. Podendo assim, futuramente os
canabinoides serem prescritos para pacientes que sofrem com a Doenca de Alzheimer.

E também necessario para que o uso seja regulamentado e consiga beneficiar a
populacdo em geral, que os governos fagcam sua parte financiando, apoiando e ainda

facilitando a regulamentacdo dos medicamentos.
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