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O USO MEDICINAL DA CANNABIS SATIVA NA MELHORA DA
QUALIDADE DE VIDA EM INDIVIDUOS COM DOENCA DE
ALZHEIMER

Kelly Soares Farias !
RESUMO

A doenca de Alzheimer (DA) é uma doenga cronica que representa um dos principais problemas de
salde em idosos, com perda progressiva da cognicdo, da memoria e também distarbios
comportamentais como agressividade, hiperatividade e depressdo. Os principais componentes da
planta Cannabis Sativa, o Delta-9-Tetrahidrocanabinol (THC) e o Canabidiol (CBD) interagem com
receptores do corpo e regulam fungBes basicas como apetite, sono, memodria, comportamentos
emocionais, equilibrio, coordenacédo e neuroinflamacdo. Assim, o objetivo foi avaliar a administracéo
da Cannabis Sativa na melhora da qualidade de vida de pacientes com DA. Trata-se de uma revisdo
integrativa da literatura ocorrida em setembro de 2019 nas bases de dados da Biblioteca Virtual em
Saude (BVS), do Medical Literature Analysis and Retrieval System Online (MEDLINE), da Literatura
Latino-americana e do Caribe em Ciéncias da Salude (LILACS) e do Web of Science. Os descritores
utilizados foram DA, CBD e THC, sem recorte temporal. Os artigos sem as repercurssdes na esfera
comportamental foram excluidos. Apenas um artigo fez parte deste trabalho. Os resultados mostraram
gue o uso da planta ndo prejudica os sintomas neuropsiquiatricos e nem comportamentais. Além desta
contingéncia, a melhora no comportamento motor traz beneficios no humor e, consequentemente, na
gualidade de vida do paciente. Assim, nota-se a necessidade de mais estudos controlados e
longitudinais, com énfase no uso de canabinoides para os pacientes com DA, abordando os distarbios
comportamentais e neuropsiquiatricos e as suas consequéncias para a melhora da qualidade de vida, na
participacdo, na atividade e na interacdo social.
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INTRODUCAO

No inicio do século XX, Alois Alzheimer, psiquiatra alemdo, € homenageado pela
descoberta da doencga neurodegenerativa intitulada Doenca de Alzheimer (DA). A doenca &,
atualmente, a forma de deméncia mais prevalente na populacdo senil acima de 65 anos
(CAMPBELL; GOWRAN, 2007). A DA é uma doenca neurodegenerativa decorrente de
processos de hiperfosforilacdo da proteina tau e formacdo de placas amiloides externas aos
neurdnios, gerando atrofia cerebral e é caracterizada pela morte progressiva de neurénios de

regides cerebrais responsaveis pela cognicdo e comportamento neuropsiquiatrico, envolvendo
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0 cortex cerebral, hipocampo, cortex entorrinal e o corpo estriado (CHUNG et al., 2018,
SMALL; MAYEUX, 2007).

A DA representa, aproximadamente, 60% das doencgas neuroldgicas gerais que
acometem os idosos, afetando a vida de mais de 35 milhdes de pessoas em todo 0 mundo
(CHUNG et al., 2018.). De modo geral, a perda da memaria recente é o sinal patognomonico
mais forte, com manutencdo das memorias remotas, a depender da gravidade da doenca.
Dentre as diversas manifestacdes clinicas, distdrbios comportamentais como agressividade,
hiperatividade e depressdo, junto a outro como a insbnia sdo caracteristicas da doenca,
contribuindo para reducdo da qualidade de vida do individuo. Em sua forma mais grave, 0
individuo apresenta deméncia completa e incapacidade funcional, uma vez que a morte
neuronal € progressiva. Por vezes, pode apresentar a caracteristica de estabilizacdo das
manifestacdes clinicas por um periodo de um a dois anos, €, apds isso, a neurodegeneracao
progride (SMALL; MAYEUX, 2007).

Diante do exposto e de acordo com o que € preconizado pela Classificacdo Internacional
de Funcionalidade em Salde, a DA traz impactos negativos para a vida do seu portador, tanto
no quesito estrutura e funcdo, em decorréncia do declinio cognitivo, disturbios
comportamentais e fisicos e efeitos colaterais dos medicamentos, como também no aspecto
atividade e participagdo, em decorréncia das limitagdes que prejudicam a qualidade de vida, a
independéncia relativa as Atividades de Vida Diaria (AVDs) e instrumentais da vida diaria
(AIVDs). Por fim, o individuo fica com dificuldades de interacéo social, o que o direciona ao
isolamento e sobrecarga do cuidador e ou familiares (CUMMINGS, 2005, GRATAO et al.,
2013, HOPER,2007, OMS, 2003).

Desse modo, o avanco da ciéncia e das pesquisas tém contribuido para o
estabelecimento precoce do diagnostico clinico, bem como para a adocdo de métodos
terapéuticos mais adequados, com o intuito de controlar, previamente, os sinais e sintomas
clinicos e consequentes melhoria na qualidade de vida do sujeito e dos seus familiares e/ou
cuidadores. Atualmente, o tratamento da DA envolve estratégias farmacoldgicas e
intervengdes psicossociais para o paciente e seus familiares. Entretanto, os farmacos
aprovados limitam-se ao retardo na evolucdo natural da doenca, 0 que proporciona apenas
uma melhora temporaria do estado funcional do paciente (FORLENZA, 2005). Alguns dos
farmacos utilizados sdo os inibidores das colinesterases e a memantina, que agem,
respectivamente, no sistema colinérgico e glutamatérgico (BRASIL, 2017, ENGELHARDT,
et al., 2005).
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As recentes descobertas da ciéncia em relagdo & doenca de Alzheimer tém envolvido
estruturas anatomofisiologicas pouco conhecidas como a de um sistema, descoberto por
acaso, em 1992, chamado de sistema endocanabinoide (SEC) (RAMIREZ et al.,2005,
KOPPEL et al., 2009). Presente em todos os mamiferos, o0 SEC consiste em uma rede de
neuromoduladores, chamados de “canabinoides enddgenos” que interagem com seus
respectivos receptores para a regulacdo de fungdes basicas do corpo como humor, apetite e
sono. Basicamente, esse sistema possui dois principais receptores canabinoides: CB1 e CB2
que sdo encontrados em todo o corpo humano (FONSECA et al., 2016, MACCARRONE et
al., 2017). Com predominio no cérebro e na medula espinhal, o receptor CB1 regula fungdes
desempenhadas pelo hipotalamo, como o controle do apetite, pelo hipocampo, como a
estruturagdo da memodria, pelas amigdalas, pelo estabelecimento dos comportamentos
emocionais, pelo cerebelo, responsavel e pelo equilibrio e coordenacdo. Ademais, o receptor
CB2, encontrado em maior quantidade nas células imunes do corpo e na periferia do sistema
nervoso, atua nos processos inflamatorios do organismo, consequentemente, na
neuroinflamacdo. Neste sentido, para a doenca de Alzheimer, os receptores CB1 apresentam
importante influéncia em relacdo aos processos mnemonicos e os receptores CB2, para as
caracteristicas inflamatdrias da doenca (FONSECA et al., 2016, MACCARRONE et al.,
2017, BASAVARAJAPPA; NIXON; ARANCIO, 2016, MARCHALANT et al., 2012).

Além dos canabinoides enddgenos, existem o0s canabinoides exdgenos. Estes, sdo
derivados do extrato da planta Cannabis Sativa e possuem, como principais principios ativos,
0 Delta-9-Tetrahidrocanabinol (THC) e o Canabidiol (CBD), que atuam no organismo
humano por meio da ligacdo predominante com os receptores CB1 e CB2, respectivamente
(FONSECA et al., 2016, MACCARRONE et al., 2017).

Diante disso, 0 presente estudo teve como objetivo condensar as pesquisas realizadas
acerca do uso do THC e do CBD em pacientes com DA e a partir disso, expor a eficacia do
seu uso no controle ou diminui¢do dos sintomas relacionados aos distirbios comportamentais
como agressividade, hiperatividade, depressdo e insbnia, contribuindo assim, para o
entendimento dos estudos relacionados ao uso de canabinoides exdgenos e fomentando novas
pesquisas sobre o uso da cannabis medicinal com foco na melhora qualidade de vida do
paciente com DA. Desta maneira, esse estudo é de funtamental importancia para aqueles que
buscam alternativas para melhorar a qualidade de vida dos individuos diagnosticados com

Doenca Alzheimer (DA) através do uso medicinal da Cannabis Sativa.
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METODOLOGIA

Trata-se de um revisdo integrativa de literatura com objetivo de proporcionar uma
sintese de estudos e a aplicabilidade de seus resultados mais relevantes na préatica clinica, para
a partir disso, tirar possiveis conclusdes acerca dos estudos analisados.

O presente estudo foi realizado em 4 etapas: formulacdo do problema, coleta do
material, aplicacdo dos criterios de inclusdo e exclusdo e apresentacdo dos resultados. Desse
modo, norteado pela formulagdo do problema acerca da eficAcia nos sintomas de
agressividade, hiperatividade, depressdo e insbnia para melhorar a qualidade de vida do
individuo com DA, foram realizadas buscas nas bases de dados da Biblioteca Virtual em
Saude (BVS), do Medical Literature Analysis and Retrieval System Online (MEDLINE), da
Literatura Latino-americana e do Caribe em Ciéncias da Saude (LILACS) e do Web of Science
entre os dias 25 e 30 de setembro de 2019. Utilizou-se, como descritores, as palavras-chave:
Doenca de Alzheimer, Canabidiol, Canabinoides e Delta-9-Tetrahidrocanabinol, baseados nos
Descritores em Ciéncias da Saude (DeCS), sem recorte temporal.

Ap0s esta busca inicial, foram encontrados 70 artigos que constituiram a nossa amostra.
Em seguida, iniciou-se o0 processo de triagem, que aconteceu por meio da leitura dos titulos e
resumos dos artigos presentes na amostra, dos quais eram selecionados 0s que tinham
correlacdo direta com o tema do presente estudo. Em seguida, iniciou-se a aplicacdo dos
seguintes critérios de inclusdo: artigos completos, publicados em periddicos nacionais e
internacionais em meio eletronico, sem restricdo de idioma e que tivesse correlagdo com o0s
efeitos dos canabinddes CBD e THC na doenga de Alzheimer. Dos 70 estudos encontrados, 44
foram excluidos por ndo terem relacdo com o tema e outros 14 por serem experimentais
basicos (in vitro e in vivo). Posteriormente, 4 estudos foram excluidos, apos serem lidos na
integra, pois ndo apresentavam as repercurssdes dos uso do CBD e THC nos sintomas de
agressividade, hiperatividade, depresséo e insonia. Assim, a elaborac¢do do presente trabalho

tem a colaboragdo de 8 artigos cientificos.
RESULTADOS E DISCUSSAO
O uso terapéutico dos canabinoides em doencas do sistema nervoso central estd em uma

fase de ascengdo importante no meio cinetifico. Neste perspectiva, os estudos associando esta

terapéutica alternativa com a DA esta nas fases iniciais de planejamento, manuseio clinico e
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de analises dos casos clinicos. Assim, ainda ndo ha resultados conclusivos sobre a melhor
abordagem terapéutica a ser utilizada, incluindo a dose, o regime de administracdo, a
frequéncia e as correlacBes no que concerne a gravidade da patologia.

Neste estudo, a busca inicial resultou em um elevado nimero de artigos: 70. Entretanto,
percebeu-se uma limitacdo muito maior nesta etapa da anélise, uma vez que a auséncia da
palavras-chave “Delta-9-tetraidrocanabinol” (THC) nos artigos prejudicou a associagdo deste
principio ativo com os resultados clinicos esperados. Como resultado desta busca, a
associacdo direta foi em relacdo ao seu isomero sintético, o “dronabinol”. Esta associacdo
indireta modificou o curso da pesquisa: deixando de obter artigos relacionados ao THC,
derivado da planta Cannabis Sativa, para coletar artigos relacionados ao Dronabinol, uma
forma sintética. Assim, estes artigos foram excluidos da analise (n=7).

Somado a isso, apenas um artigo fez jus aos objetivos desta pesquisa, referenciando ao
titulo do estudo. Este foi um artigo de revisdo, publicado no ano de 2019, o que coloca em
foco a importancia de publicacdes na area (FILHO et al, 2019).

Este artigo destaca contribuicbes do uso medicinal da planta Cannabis Sativa em
diversas vertentes da pesquisa: estudos basicos (in vitro e in vivo) e clinicos. Entretanto,
como o nosso foco foi a contribuicdo clinica direcionada para a qualidade de vida, nés
filtramos estes dados do artigo (FILHO et al, 2019). Assim, 0s artigos que comporam esta
énfase foram oriundos de trés trabalhos de um pesquisador da area, entre os anos de 2015 e
2016.

Nos dois primeiros artigos, os autores fizeram alusdo a dois estudos randomizados
duplo-cego, buscando resultados da tolerancia ao consumo do THC e os efeitos nos sintomas
psiquiatricos em pacientes com a DA (AHMED et al,. 2014 apud FILHO et al., 2019; Van
Den ELSEN et al.,2015 apud FILHO et al., 2019). Com uso de doses e quantidades de
acompanhamentos terapéuticos controlados, foi verificado que ndo houve interferéncia nos
sintomas da doencga. Entretanto, percebeu-se uma significativa tolerdncia e margem de
seguranca na administracd das doses de THC, uma vez que os efeitos adversos foram
semelhantes entre 0 grupo controle e o grupo experimental.

Na mesma éptica, mais um estudo clinico foi executado pelo mesmo autor (VAN DEN
ELSEN et al.,2016 apud FILHO et al., 2019), que expds os beneficios do uso do THC nos
sintomas motores relacionados a doenga de Alzheimer. Ap6s a adequacdo da dosagem
medicamentosa, foi verificado aumento da oscilagdo no equilibrio estatico, com os olhos

fechados, aumento do comprimento da passada e da oscilacdo de tronco durante a marcha,
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mas sem aumento das quedas. Adicionalmente, ndo foram observadas alteragcbes no
comportamento emocional do sujeito.

Neste sentido, € possivel notar a importancia de mais estudos controlados e
longitudinais, com énfase no uso de canabinoides para os pacientes com DA, abordando nédo
SO as caracteristicas ja estudadas como a cogni¢do e memdria, mas, focando nos distdrbios do
comportamento e nas suas consequéncias para a melhora da qualidade de vida, na
participacao, na atividade e na interacdo social do individuo. Para além destas contingéncias é
importante frisar que tal melhoria na condi¢do de vida do inidividuo também trara reflexos
positivos na reducdo da sobrecarga do cuidador e, consequentemente, na qualidade de vida

dele.
CONSIDERACOES FINAIS

O processo de envelhecimento humano é continuo e progressivo. Em doencas como o
Alzheimer, por exemplo, esse processo se acentua cada vez mais, caso ndo haja controle
precoce dos sintomas e nem preocupacdo com a melhora da qualidade de vida do individuo.
Nesse sentido, 0 presente artigo visou destacar a importancia de estudos direcionados para o
uso de canabinoides na DA, direcionando a analise das repercursses do uso do THC e CBD
nos sintomas comportamentais relacionados a agressividade, hiperatividade, depressdo e
insdnia e, como consequéncia, melhora da qualidade de vida, tanto do individuo como dos
seus cuidadores.

Mesmo na auséncia de relatos referentes a melhora comportamental, nota-se a eficacia
do uso de canabinoides no que concerne a biomecanica dos movimentos, melhorando, como
consequéncia, a qualidade de vida do individuos e dos seus cuidadores.

Em decorréncia do namero restrito de artigos encontrados neste trabalho, faz-se
necessaria mais pesquisas longitudinais a respeito dos efeitos comportamentais de
canabinoides, para, em um futuro préximo, ser possivel associar esta substancias como uma
opcdo terapéutica eficaz e segura para estes pacientes, principalmente na esfera

comportamental.
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