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Resumo

Objetivo: Analisar os efeitos da utilizagdo do canabidiol (CBD) no tratamento para Alzheimer.
Meétodo: Foram utilizados como embasamento referencial trabalhos cientificos nas seguintes
bases de dados: PubMed e Scielo. Os descritores utilizados tiveram o objetivo de abranger as
palavras chaves da pesquisa, utilizando-se as palavras Acetilcolina, CBD, Beta-amildide. Os
idiomas utilizados foram: portugués e inglés, sendo utilizados como base referencial artigos
recentes com até cinco anos de publicacdo. Foram excluidos deste trabalho aqueles que nao
apresentavam relagdo com o uso da canabidiol para o tratamento de mal de Alzheimer e estudos
de fontes de carater aleivoso. Resultados: O canabidiol é uma substéncia da planta Cannabis
sativa onde ndo se encontram efeitos psicotropicos, além disso sua molécula ultrapassa a
barreira hematoencefalica. Estudos que fizeram o uso do canabidiol em pacientes com
Alzheimer, mostram gue houve uma redu¢do no acimulo de beta-amildide e na inflamacgéo do
cérebro. O CBD possui finalidade de inibir a enzima acetilcolinesterase, tem a funcdo de
quebrar um neurotransmissor conhecido como acetilcolina, que é importante no processo de
formacdo e recuperacdo da memdria, onde € principalmente ativada em uma regido do cérebro
conhecida como hipocampo, que € a primeira area a relatar sinais de prejuizo durante a
patologia do Alzheimer. Um dos métodos mais eficazes para o tratamento do Alzheimer é
quando hd melhora na funcédo da acetilcolina, o0 que acontece caso haja uma diminuicdo na sua
degradacdo. Esse processo pode adiar o acimulo do beta-amiloide danoso e melhorar a funcao
da memoria. Conclusdo: Assim, ao avaliar as producdes cientificas, foi possivel reunir estudos
sobre 0 uso do canabidiol para o tratamento do mal de Alzheimer e sua eficacia, destacando
gue esse nao traz riscos a saude.
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Area Tematica: Inovages e Tecnologias em Farmacologia e no Desenvolvimento
Medicamentoso.

Modalidade: Resumo expandido.

1 INTRODUCAO

A Doenca de Alzheimer (DA) é caracterizada clinicamente pelo acometimento de perda
das habilidades funcionais e cognitivas, juntamente com sintomas comportamentais, iniciando
lentamente com déficits de memdria, acompanhados por inimeros graus de alteracdes de
personalidade. Isso em decorréncia de ser uma patologia neurodegenerativa insidiosa, ou seja,
onde ha degeneracido das células nervosas e progressivas (JUNIOR et al., 2018). A atrofia
cerebral, que ocorre em decorréncia da DA, compromete principalmente o hipocampo onde
acontece a formacao de memorias a longo prazo e de navegacao espacial, conduzindo o paciente
a desorientacdo e a perda de memoria associadas. Com a morte das células nervosas, ha um
aumento dos ventriculos cerebrais, tornando uma regido fria, de pouca atividade
(BALESTRIERI et al., 2020).

Nos pacientes portadores da doenca de Alzheimer, na visdo histopatologica, sao
encontrados no parénquima cerebral depositos fibrilares amiloides localizados nas paredes dos
vasos sanguineos, sendo associados a variados tipos de placas senis, que sdo alteracdes
extracelulares com acumulacdo de proteina beta amildide, além do acumulo de filamentos
anormais de proteinas tau e consequentemente a formacdo de novelos neurofibrilares (NFT),
perda neural e sinaptica, ativacdo da glia e inflamagédo (FALCO et al., 2016).

Diante disso, as duas hipdteses mais aceitas sdo a hipdtese amiloidal, que refere- se ao
inicio da neurodegeneracdo a clivagem da proteina percursora amiléide (APP), resultando na
deposi¢cdo da substincia B-amildide (AP) e placas senis e a hipdtese colinérgica, onde a
alteracdo do sistema colinérgico é suficiente para ocasionar a perda de memoria em modelos
animais, sendo similares a DA. O cérebro acometido pela DA, apresentam degeneracdo dos
neurdnios colinérgicos, diminuindo a atividade da acetiltransferase e a acetilcolinesterase no
cortex cerebral (FALCO et al., 2016.; LOPEZ et al., 2019).

Nos casos diagnosticados, 70% sdo devido a fatores genéticos, enquanto 30%
correspondem aos fatores ambientais e ao estilo de vida. E uma doenca sistémica, continua,
onde a atrofia cerebral é mais proeminente e serve como biomarcador da doenca.
(BALESTRIERI et al., 2020). Atualmente ¢ a principal doenca neurodegenerativa e quase 70%
dos casos de deméncia, uma sindrome que é propagada (JUNIOR et al., 2018). Por se tratar de
uma doenga que ndo tem cura, 0 seu tratamento consiste na utilizagcdo de medicamentos para

regredir o avango desta patologia. Os inibidores das colinesterases (I-ChE), séo as drogas mais
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utilizada no tratamento da DA, onde a sua utilizacdo fundamenta-se pelo déficit colinérgico,
aumentando a disponibilidade sindptica de acetilcolina, por meio da inibicdo das enzimas
cataliticas principais, que sdo a acetil e a butirilcolinesterase, proporcionando uma estabilidade
ou melhora dos sintomas da deméncia (BARBOSA et al., 2020).

O canabidiol (CBD) é uma substancia extraida da planta Cannabis sativa, onde ndo sdo
encontrados efeitos psicotropicos. Estudos fazendo o uso do canabidiol em pacientes com
Alzheimer, mostram que houve beneficios comportamentais aos pacientes com Alzheimer e
avancando positivamente com a reducao da agressividade e insdnia. Em contrapartida, existem
outras pesquisas que ndo aconselham o uso da substancia, afirmando que ainda sdo necessarios
mais estudos para comprovar sua eficacia (XAVIER et. al., 2021; BARBOSA et al., 2020).

Nesse sentido, o objetivo do presente estudo foi analisar os efeitos fisioldgicos da
utilizacdo do canabidiol no tratamento para pacientes acometidos com a doenca de Alzheimer.
2 METODO

A presente pesquisa tem relevéncia, pois a tendencia mundial é envelhecer e 0 mal de
Alzheimer € uma patologia que esta afetando diretamente a populagéo senil brasileira, tendo
em vista que a populacéo a partir dos 65 anos séo as mais afetadas por esta, por se tratar de uma
doenca que ndo tem cura a busca pela eficacia de tratamentos que amenizem 0s sintomas
proporcionando uma melhor qualidade de vida para as pessoas acometidas pela mesma,
consequentemente aumentando a expectativa de vida da populagéo.

Foram utilizados como locais de busca dos trabalhos cientificos as bases de dados:
PubMed e Scielo. Os descritores utilizados estavam inseridos no DeCS (Descritores de Ciéncias
da Saude), foram: Acetilcolina; Canabidiol (CBD), Beta-amiloide. Como critérios de incluséo
foram considerados artigos completos publicados em periddicos, nos idiomas: portugués, inglés
ou espanhol, publicados entre os anos de 2016 e 2021. Como critérios de exclusdo, foram
excluidos artigos que ndo relatassem in vitro o efeito do CDB em células de pacientes com DA.

Para a construcdo desse trabalho foi realizado a leitura do titulo e resumo de artigos
cientificos com o objetivo de selecionar as pesquisas que posteriormente iriam ser lidas na
integra, sendo utilizadas como fonte de referéncia do presente trabalho. Foram excluidos deste
estudo aqueles que ndo apresentavam relagdo com o tratamento do mal de Alzheimer com o
uso do canabidiol, estudos de fontes de caréater aleivoso.

As informagdes da elaboragdo do trabalho foram extraidas por meio de um instrumento
construido por trés etapas: a principio serd necessario analisar a identificacdo da publicacdo
com intuito de conhecer o titulo, autores, pais/ano de publicacdo, idioma; por conseguinte sera

realizado uma avaliacdo dos aspectos metodologicos (objetivo, metodologia empregada, tipo
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de abordagem, principais descobertas do estudo) e por fim verificara os aspectos pertinentes a
revisao.

Figura 1. Fluxograma do processo de selecdo dos artigos, apds aplicacdo dos critérios de

inclusdo/exclusio.
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Fonte: Vieira, 2021.

Para selecdo dos trabalhos foram usadas quatro etapas presentes na figura 1. Na primeira
etapa foram separados 28 artigos que apresentavam os descritores Acetilcolina, CBD, Beta-
amiloide, ja na segunda etapa foi feita uma triagem excluindo artigos pelos seus titulos e
resumos, sobrando 19 artigos. Na terceira etapa foram excluidos artigos por sua elegibilidade,
separando os trabalhos que tinham um tempo de publicacdo superior a cinco anos, sendo um
total de 7 artigos, e os que tratavam o canabidiol (CBD) de forma independente a doenca de
Alzheimer, que foram 6 artigos e por fim, sobrando 6 artigos que formaram o estudo de
inclusdo.

3 RESULTADOS E DISCUSSAO

No mal do Alzheimer o canabidiol atua reduzindo ou até mesmo evitando o impacto da
inflamacéo, abundancia de oxigénio e declinio das células cerebrais. O CBD tem a finalidade
de inibir a enzima acetilcolinesterase. Esta enzima tem a funcdo de quebrar um
neurotransmissor conhecido como acetilcolina, que € importante no processo de formacédo e
recuperacdo da memdria, esta é principalmente ativada em uma regido do cérebro conhecida
como hipocampo, que é a primeira area a relatar sinais de prejuizo durante a patologia do
Alzheimer (BARBOSA et al., 2020.; KARL et al., 2017).



CONAIS

Sociedade Cearense de Pesquisa e Inovagses em Sadde

doity.com.br/conais2021

Um dos métodos mais eficazes para o tratamento do Alzheimer é quando ha melhora na
funcdo da acetilcolina, o que acontece caso haja uma diminui¢do na sua degradagéo. Esse
processo pode adiar o acumulo do beta-amiloide danoso e melhorar a fungdo da memodria,
promovendo um aumento nos niveis de acetilcolina em geral (ANDRADE ,2020).

Vale ressaltar que, os efeitos do canabidiol s&o somente terapéuticos, o que promove a
sua utilizacdo sem riscos a satde. O CBD interage com Varios sistemas de neurotransmissores,
incluindo receptores de glutamato [isto €, receptores NMDA, receptores de acido 2-amino-3-
(4-butil-3-hidroxiisoxazol-5-il) propionico (AMPA) e receptores de cainita] e o receptor
serotonérgico , 5-HT1A (RUSSO et al., 2005).

A ampla variedade de alvos do CBD reforca seu potencial como uma droga multimodal
para o tratamento da DA. A principal caracteristica do CDB é que ele atua como ativador do
sistema endocanabinoide, que so foi descoberto na década de 1960. O sistema endocanabindide
(eCBS) se baseia em endocanabindides [por exemplo, anandamida e 2-araquiodonilglicerol (2-
AG)], enzimas importantes para a sua sintese e degradacdo [amida hidrolase de acido graxo
(FAAH), lipase monoglicerideo (MAGL) e lipase de diacilglicerol ( DAGL)], e receptores de
canabinoides [0s mais bem descritos sdo os receptores de canabinoides 1 e 2 (CB1 e CB2)], (DI
MARZO et al., 2015).

Anélises revelaram que inimeros desses componentes sdo mudados tanto na
composicdo quanto na sinalizacdo no tecido cerebral post-mortem da AD (ASO E FERRER,
2015). A partir de estudos in vivo feitos utilizando CBD de forma preventiva em camundongos
transgénicos com DA, foi possivel observar impacto positivo na prevencdo do déficit de
reconhecimento social. Também foi observada sutil melhora no colesterol e na
neuroinflamacdo. Além disso, as propriedades antiinflamatorias, antioxidantes e
neuroprotetoras do CBD também foram atestadas in vitro. Em outros estudos, o CBD foi usado
com o fito de tratar tal condicdo ja existente nos camundongos, e foi possivel constatar que
deficiéncia reconhecimento de objetos e aprendizado espacial retardado foram revertidos pelo
tratamento. Doses de 5 mg/kg no tratamento e de 20mg/kg de forma preventiva foram
responsivas aos sintomas de DA, porém as doses terapéuticas ainda ndo foram estabelecidas
para o0 uso do CBD no combate a essa condicdo (COLES et al., 2020.; WATT; KARL, 2017).

4 CONCLUSAO
Com base nas informacdes obtidas neste estudo sobre o0 uso do canabidiol no tratamento

da doenca de Alzheimer é necessério considerar que o uso desse composto é para fins
terapéuticos, mas ainda sdo necessarios ensaios clinicos em seres humanos para a verificacdo

da eficacia do uso do canabidiol no tratamento de doenga de Alzheimer. Visto que o uso de
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pequenas doses de canabinoides pode retardar a progressdo da doenca, pois inibe a enzima
responsdvel pela quebra da acetilcolina, reduzindo a neuroinflamacdo, e consequentemente
promovendo a melhora da memoria, do comportamento e do aprendizado.
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